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Gaziantep Universitesi Tip Fakiltesi Sigara Biraktirma poliklinigine basvuran
350 gonulliden galismaya uygun bulunan 131 kisi segildi. Hastalar randomize olarak
serbest grup (n=31), nikotin banti (n=50) ve bupropion grubuna (n=50) dagitildi. 6
haftalik tedavi uygulanmasi planlanan olgulara 6 aylik takip periodu boyunca 7
ziyaret ve 3 telefon gorismesi yapildi. ilk ziyaret sirasinda hastalarin fizik
muayeneleri yapildi, sigara igme durumlar  G6grenildi, gerekli gorilenlerden
biyokimyasal tetkikler ve akciger filmleri istendi. Her hastanin nikotin bagimhiik testi
ve beck depresyon anketi dolduruldu. Hastalarin solunum fonksiyon testleri ve CO
duzeyleri olculdl. Hastalara sigara birakmanin faydalari ve birakma sirasinda
karsilagitan gugltklerle ilgili kitapgik verildi. Serbest gruptaki hastalar sigarayi
birakmanin saglayacagl faydalardan bahsedilip sigarayr birakmalar igin tesvik
edildiler. Hastalara yoksunluk bulgularn agiklandi. Nikotin bant grubundaki hastalar
ise sira ile 30, 20 ve 10 c¢cm? lik bantlardan ikiser hafta kullandilar. Bupropion
grubundakiler ilk 3 giin 150 mg, sonraki glinlerde ise giinde 300 mg kullanarak 1
hafta sonra sigaray| birakmalari istendi. Ziyaretlerde hastalarin ekspiryum havasinda
CO duzeyleri 6lgildl, yoksunluk bulgulari ve bant ve bupropion kullanimina ait yan

etkiler sorgulandi. Uglincii ve 6. ayda solunum fonksiyon testleri tekrarlandi, kilo



Olgtimleri yapildi. Hastanin sigara icmedigini bildirmesi ve ekspiryum havasinda CO
degerlerinin 10 ppm’in altinda olmasi basari olarak degerlendirildi.

6.ayda serbest grupta devamli birakma oranlari nikotin bant grubunda %286,
bupropion grubunda %26 ve serbest grupta ise %16.1 olarak bulundu.

Yoksunluk semptomlarindan sigara icme istegi her ¢ tedavi grubunda da en
fazla oranda gorildi. Uyku bozuklugu nikotin bant ve bupropion grubunda serbest
gruba goére daha fazla oranda gortldi (p=0.008). Bant kullanimiyla ilgili en sik
sikayetler basagrisi (%20), sinirliik (%20) ve uykusuzluktu (%18). Bupropion
kullanimina ait en sik gorilen sikayetler ise agiz kurulugu (%46), basagrisi (%44) ve
uykusuzluktu (%40).

Tedavi gruplarinda 6.haftadaki uyum oranlari nikotin bant icin %22, bupropion
grubu icin %20 idi.

Sonug¢ olarak her G¢ grupta da basar oranlar benzer olarak tespit edildi
(p=0.56). Fark olmamasinin sebebi ila¢ tedavilerine disik uyum veya yetersiz kan

duzeyleri olabilir.
Anahtar Kelimeler: Nikotin replasman tedavisi, Bupropion, Sigara biraktirma.
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ABSTRACT
COMPARISON OF EFFECTS OF NICOTINE PATCHES AND BUPROPION
TREATMENT IN SMOKING CESSATION

UYAR, Meral
Residency Thesis, Department of Chest Diseases
Supervisor: Prof.Dr.Ayten FiLIZ
June 2004, 100 pages

Subjects were selected from 350 volunteers referring to Gaziantep University
smoking cessation clinic and 131 of them met inclusion criteria. Patients were
randomly assigned to control group (n=31), nicotine patch group (n=50) and
bupropion group (n=50). During 6 months follow up period 7 visits and 3 telephone
calls were planned and the treatment phase lasted 6 weeks. During the initial visit,
physical examination was performed and chest x-ray, ECG, complete blood count,
routine biochemical parameters were evaluated if necessary. All participitants
completed a questionnaire regarding smoking habits and history, Beck depression
scale and Fagerstrom Test for Nicotine Dependence. Lung function tests and CO
levels in exhaled air were assessed. A brief instruction booklet about smoking
cessation was provided.

The control group just received counselling and skills for coping with withdrawal
symptoms were explained. Subjects in nicotine patch group applied 30 cm?, 20 cm?,
10 cm? nicotine patches in decreasing doses for a total of weeks. Each concentration
of patches were applied for 2 weeks.

Bupropion SR was started 1 week before the target quit date with 150 mg for the
first three days and 300 mg daily thereafter. CO levels in exhaled air, withdrawal
Symptoms and adverse reactions related to nicotine patches and bupropion were

assessed in each follow up visit.
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Pulmonary function tests and weights were assessed at third and sixth months.
Subjects reporting complete abstinence validated by exhaled CO level less than 10
ppm were regarded as successful quitters.

At sixth month, continuous abstinence rates for control group, nicotine patch
group, and bupropion group were %16.1, %26 and %26 respectively (p=0.56).

Among the various withdrawal symptoms craving for smoking was the most
common symptom in all study groups. Insomnia was more prevalent in bupropion
and nicotine patch groups than the control group (p=0.008). Headache, nervousness
and insomnia were the most common complaints with nicotine patches. Dry mouth,
headache and insomnia were the leading complaints with bupropion use.

Compliance rates for the study medications at 6 weeks were 22% for the nicotine
patches and 20% for bupropion.

There was no significant difference between quit rates among the study groups at
six months (p=0.56). The absence of difference could be related to low compliance
rates to the study medications or inadequate blood levels.

Keywords: Nicotine replacement therapy, Bupropion, Smoking cessation.
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KISALTMALAR

ACTH Adrenokortikotropik hormon

ADH Antiditretik hormon

BAL Bronkoalveoler lavaj

BOOP Bronsiolitis obliterans organize pnoémoni

DipP ‘Deskuamatif interstisyel pnémoni

FEV, 1.saniyede zorlu ekspirasyon volim

FNBT Fagerstrom nikotin bagimlilik testi

FTA Fagerstrom tolerans anketi

Gis Gastrointestinal sistem

HDL-c Yuksek dansiteli lipoprotein kolseterol

iPF idiopatik pulmoner fibrozis

KOAH Kronik obstriktif akciger hastahi:

LDL-c Duslk dansiteli lipoprotein kolesterol

LH Luteinizan hormon

LiP Lenfoid interstisyel pndmoni

MAOI Monoaminooksidaz inhibitdrleri

NRT Nikotin replasman tedavisi

PEF Ekspiratuar tepe akimi

RBIAH Respiratuar bronsiolite eslik eden interstisyel akciger hastalig
uiP Olagan interstisyel pndmoni (Usual interstitional pneumonia)

VLDL-c Gok distk dansiteli lipoprotein kolesterol
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1. GIRIS VE AMAC

Glnumiizde sigara diinya glindemindeki yerini korumaya devam etmektedir.
Dinya Gzerinde en yaygin onlenebilir mortalite sebebi olmasin karsin her 8
saniyede bir kigi sigaranin neden oldugu bir hastaliktan yasamini kaybetmektedir.

Geligmis tlkelerde halkin kampanyalarla sigara konusunda giderek daha fazla
bilinglenmesi kargisinda sigara Ureticileri de faaliyet alanlarini giderek gelismekte
olan Ulkelere kaydirmaktadir. Sonugta gelismis tlkelerde sigara tiuketimi azalirken
gelismekte olan Ulkelerde giderek artmaktadir. Bu durumda olan Ulkemizde de
sigara ile ilgili saglik bilgilerinin 6nemi buyuktir. Pek ¢ok insan tutlin ve dzellikle
sigaranin tehlikelerinden habersizdir.

Boélgemizde sigaranin birakilmasina imkan saglamak amaci ile Gaziantep
Universitesi Tip Fakiiltesi Gégus Hastaliklar binyesinde acilan sigara birakma
poliklinigine sigaray! birakmak isteyenler davet edildi. Sigarayi birakmaya gonllii
bireylerde nikotini yerine koyma tedavilerinden biri olan nikotin bant ile sigara
biraktirmada faydali bulunan bir antidepresan olan bupropion kullaniminin

etkilerinin arastirnimasi planlandi.



2.GENEL BILGILER

2.1. SIGARA EPIDEMiYOLOJiSI

Her 10 saniyede 1 kisi tattin Urtnlerinin sonuglarina bagi nedenlerden hayatini
kaybetmektedir. . 1990’larin baslarinda yilda yaklasik 3 milyon olumn tutin
uriinlerine bagh olarak gelistigi ve mevcut egilimlerin degismeden devam etmesi
durumunda 2020 yilinda yaklasik 10 milyonu bulacadi tahmin edilmektedir. Bu
olumlerin %70’i ‘gelismekte olan Ulkelerde olacaktir. Dinya Saghk Orgiiti
tahminlerine gére guntimizde 15 yas Ustll nufusunun Ugte biri, yaklasik 1 milyar
100 milyon kisi sigara igmektedir. Bunlarin biyik kismi gelismekte olan tlkelerde
yasamakta (800 milyon) ve buyuk kismint erkekler ofusturmaktadir (1).

Dunya sigara tuketiminde lider tlke Cin'dir. Sadece Cin'de %90'ini erkeklerin
olusturdugu 300 milyon kisi sigara kullanmaktadir (2).

Sigara ile ilgili mortalite ve morbidite agisindan risk altindaki diger bélgeler Orta
ve Dogu Avrupa likeleridir. Bu Ulkelerin bircogunda erkeklerin %50’si, kadinlarin
%30’u sigara icmektedir (3).

Gelismis diger ulkelerdeki gibi Amerika Birlesik Devletlerinde de sigara icme
sikligi son 30 yilda dramatik bir dislis gostermektedir. 1965'de eriskinlerin
%42.6'sinin sigara igtigi bildiriimistir. Bu dénemden sonra Amerika Birlesik
Devletlerinde sigara tuketimi belirgin bir azalma silrecine girmistir. 1995'te
erigskinlerin  %24.7’sinin sigara ictidi bildiriimistir. 1999 yihinda yapilan saghk
taramasi sonuclarina goére Amerika'da erigkinlerde sigara icme sikligi %23.5
olarak bulunmustur. Oran erkeklerde %25.7, kadinlarda ise %21.5'tir (4).

Dinyada erkeklerde sigara igme sikhgi %47 kadinlarda %24'tur. Gelismekte
olan ulkelerde ise sigara icme sikligl erkeklerde %48, kadinlarda %7'dir. Ulkelerin
gelismislik dizeyi arttikca kadinlarda sigara icme sikhidi artis géstermektedir (5).

Diinya Saglik Orgiti’niin tanimina gére her giin en az bir kez bir titin Griinini
icen kisiler glinliik, duzenli igicidir. 1997 yilina ait verilere gore Turkiye'de yetiskin

Turkiye’de yuksek 6grenim 6gdrencileri arasinda sigara igme yayginhgi ile ilgili
arastirmalar Tablo 1’de verilmistir. Bu ¢alismalarda sigara icen erkeklerin ylizdesi
%30.4-56.9 arasinda, kadinlarda ise %12.2-41.1 arasinda bulunmustur.



Tablo 1: Turkiye'de ylksek 6gretim 6grencileri arasinda sigara icme yayginhgt ile

ilgili olarak yapilan arastirmalar

Arastirmacilar Kisi Sigara | Sigara Sigara igen|Sigara icen|Sigara |Gunlik
sayisi icenlerin | birakanlarin | erkeklerin kadinlarin icmeye | sigara
yizdesi |yuzdesi yuzdesi ylzdesi baslama | sayisi
yasl (ort.)
(ort.)
S.Bilir (7) 998 48,2 - 56,9 41,1 - -
(1983) .
M.Aykut (8) 900 29,8 6,2 33,9 12,2 %52.8'1 |-
(1985) 17-19
yas
K.Ozdamar (9) 1733 40,1 - 48,1 29,1 E:17.8 |E:141
(1988) K:18 K9
A.Cimrin (10) 893 21,2 - - - - -
(1988)
S.Givi (11) 664 24,7 3,5 30,4 16,6 18,3 14
(1990)
S.Bilir (12) 1000 34,8 - 41,5 29,1 - -
(1990)
T.Ozdemir (13) |783 36 - - - - 13,4
(1991)
D.Keskinler (14) 2164 35,9 - - - - -
(1997)
D.Evci (15) 535 26,5 9,4 - - 17,5 17,4
(1997)
S.Metintas (16) | 1474 42,5 21 47,4 35,2 - -
(1997)
U.Sahin (17) 786 - - - - 16,9 15,8
(1999)

Turkiye'de farkli toplum kesimlerinde sigara igme yayginhgi ile ilgili olarak

yapilan arastirmalar Tablo 2’ de veriimistir.Bu arastirmalarda erkeklerde sigara
yuzdeleri ise %8.7-53.8

icme ylzdeleri %46.5-62.4, kadinlarda sigara igme

arasinda tespit edilmistir.




Tablo 2:Turkiye'de farkl toplum kesimlerinde sigara icme yayginhgt ile ilgili olarak

yapilan ¢alismalar:

Kisi Sigara | Sigara Sigara Sigara Sigaraya Glnlik
-sayist |igenlerin | birakanlarin |icen icen baslama yasi icilen
ylzdesi |yulzdesi erkeklerin | kadinlarin | (ortalama) sigara
ylzdesi ylizdesi sayisl
G.Ertem (18) [5866 |30,9 13,1 53,1 8,7 - -
(1986) '
C.Fidaner (19) [ 1986 |52,7 - 50 33 - -
(1986) ‘
A.Saltik (20) 318 |49 - 62,4 33,8 - -
(1988-89)
H.Ozkan (21) [1884 |49,3 - 57,3 37,9 - -
(1991)
N.Bilir (22) 252 50,8 10,7 46,5 53,8 20,5 12,3
(1996)
Y.Aclk (23) 749|411 - - - - -
(1997)

Turkiye’'de saglik personeli arasinda sigara icme yayginligi ile ilgili calismalar
Tablo 3’ te verilmistir. Bu calismalarda sigara igenlerin ylzdesi %43.9-54.9
arasinda degismektedir. Calismalarda sigara icen erkeklerin yizde dagihmlari

%49.4-76 arasinda olup sigara icen kadinlarin oranlarn ise %31-45.6 arasinda

tespit edilmistir.




Tablo 3:Turkiye'de saglk personeli arasinda sigara icme yayginhgi ile ilgili olarak

yapilan calismalar:

Kisi Sigara | Sigara Sigara Sigara Sigaraya |Gunlik igilen
sayist jicenlerin | birakanlarin |igen icen baslama |sigara sayisi
ylzdesi |yuzdesi erkeklerin | kadinlarin | yasi (ortalama)
yuzdesi ylzdesi (ortalama)
R.E.Sezer (24) 253 - - 54,9 39,5 - £:8.8
(1988) ' K:4
E.lligin (25) 725 54,9 10,2 62,3 45,6 - -
(1993)
C.Demircan (26) 1610 49,3 11,6 53,5 443 18,9 14,3
(1993)
G.Can (27) 192 - - 49,4 31 - -
(1996)
N.Bilir (22) 237 143,99 18,1 76 45,5 21 15,1
(1996)
S.Oncel (28) 597 52,6 19,9 - - - Hekim:15.1
(1997) Hemsiretebe:
9.3

2.2. TUTUN VE SIGARANIN YAPISI

2. 2.1. TUTUNUN KiMYASAL BILESIiMi

Tutan yapraginin kimyasal bilesimi ana komponentleri agisindan diger bitkilerin
yapraklarindan ¢ok farkli degildir. Tutiin yapraginda bulunan bazi sekonder bitki
maddeleri onu diger bitki yapraklarindan ayinir. Her turlt bitkisel materyalde oldugu
gibi titlinde de su ve kuru maddeler bulunmaktadir. Kuru madde de inorganik ve
organik bilesikler olmak lizere 2 gruba ayrilir. Tutlin yapragdinda su orani ¢esidine,
yapragin bitkide bulundudu yere ve kinlma zamanina gore degisir. Kuru tutin
yapraginda su orani bazik grup tutunlerde %10, asidik grup tutunlerde %10'un
altindadir. Tatin yapraginda su orani titinlin yanmasi , kokusu ve lezzetine etki
eder. Kuru sigara dumaninin nemtli sigaralara gére bodazi daha tirmalayici oldugu
ve kolay yandidi bilinmektedir. Rutubetli sigaralar kuru sigaralara nazaran daha
hafif hissedilir. Bunda ayni miktar titint yakmak icin nemli tutinlerde daha fazla
ha\}a emilmesi etkili olmaktadir (29).Tutin yapraginin kuru maddesinde %15-25
oraninda inorganik madde bulunur. inorganik maddelerin yanmasi sonucu olusan

kil orani tutan tiplerine goére degismektedir. Inorganik maddelerin tuttnlerin




icilmesi sirasinda tutlnun tat ve koku ozellikleri Uizerine belirgin etkileri yoktur.
Ancak tattntn yanma bigimi ve hizi Uzerinde etkileri vardir. Tatinin yanmasinda
potasyum ve magnezyum olumlu yonde, klor ise olumsuz yodnde etkileyen
elementlerdir (30).

Tutinde primer alkaloid nikotindir. Nikotinden baska nornikotin, nikotein,
nikotellin, nikotoin, izonikotin, nikotemin, nikotirin, anabasin ve myosmin gibi yan
alkaloidleri bulunur. Toplam alkaloidlerin %90-95’i nikotindir. T{tlnde nikotin
miktart genotipe, yetisme kosullarina, uygulanan tarimsal yontemlere gore
degismektedir. TUrk tipi tOtunlerin nikotin oranlari  %0.40-%4.5 arasinda
degismektedir (31).

Nikotinin %97 kadarn kok uglarinda sentezlenir, yapraklarda depolanir. Buna
baglh olarak nikotin miktari kék gelismesi ile yakindan ilgilidir. Kurak sartlarda
yetistirilen tltunlerde kdkler su bulmak amaci ile biyime ve gelismeye devam
ettiklerinden nikotin oranlarn yiksek olur. Tltlinde bulunan yan alkaloidlerin de
fazla olmasi istenmez. Ozellikle myosmin ve nornikotinin kanserojen olduklar
Uzerinde durulan konulardan biridir. Myosmin ayrica sigaralarda i¢im sirasinda
kota bir koku meydana getirmektedir. Tutln kurutulmasi sirasinda en fazla degisim
gosteren azotlu bilesikler proteinlerdir. Azotlu maddeler genellikle titunlerde icim
kalitesini olumsuz etkilemektedir. Yandiginda pis bir koku vermektedir. Bu
maddelerin tutinlerdeki miktarlarn arttikga igim kalitesi de azalmaktadir (32).

Tatinin yanmast ile distilasyon ve oksitlenme sonucu kompleks bir aerosol
olan sigara dumani ortaya ¢ikar. Tutin yandiginda ana akim ve yan akim denilen
iki duman akimi olusur. Ana akim sigara dumani ige cekildiginde yanan sicak
sigara boéluminden ortaya c¢ikar; sigaranin agiz bdéliminden disan ¢ikar. Ana
akim 950°C'a kadar ulasan sicakliga neden olur (33). Yan akim ise sigara
kendiliginden yanarken havaya yayilan dumandir. Yan akimin Urettigi 1s1 daha
dustktir. Bu 1si yaklasik 350°C civarindadir (34). Yan akim dumani pasif igicilikten
sorumludur. Ana akim da gaz fazi (duman fazi) ve partikil fazi (tanecikli
madde=katran fazi) olmak Uzere iki kisima ayrilir. Su ve nikotinin sigaradan
ayriimasindan sonra artakalan en énemli partikiler madde katrandir. Partiktler faz
olustuktan sonra artakalan bilesikler gaz fazinin olusumundan sorumiudur.

Tuatiin ve sigara dumaninda radyoaktif bilesikler de bulunur. Bu radyoaktif
maddeler kursun (Pb) ve poloniumdur (Po). Bunlar da sigara dumanindaki

karsinojeniteye katkida bulunurlar (35).



Sigara dumaninda 4000'den fazla kimyasal bilesen mevcuttur, islenmemis
tutunde ise bu oran 2550 civarindadir (36). Tablo 4'te sigara dumaninin partikil ve

gaz fazindaki bazi toksik ve karsinojenik ajanlar gosterilmistir.

Tablo 4. Sigara dumanindaki toksik ve karsinojen maddeler

Kinolin

MIKTAR / SIGARA ssYMs*
GAZ FAZI
Karbon dioksit 10-80 mg 8.1
Karbon monoksit 0.5-26 mg 25
Nitrojen oksit ( NO,) ~ 16-600ug 4.7-58
Amonyak 10-130ug 44-73
Hidrojen Siyanid 280-550ug 0.17-0.37
Hidrazin 32ug 3
Formaldehid 20-90ug 51
Aseton 100-940ug 2.5-3.2
Akrolein 10-140ug 12
Asetonitril 60-160ug 10
Piridin 32g 10
3-Vinilpridin 23ug 28
N-Nitrozodimetitamin 4-180ng 10-830
N-Nitrozoetilmetilamin 1.0-40ng 5-12
N-Nitrozodietilamin 0.1-28ng 4-25
N-Nitrozoprolidin 0-110ng 3-76
PARTIKUL FAZI
Total 0.1-40mg 1.3-1.9
Nikotin 0.06-2.3mg 2.6-3.3
Toluen 108ug 5.6
Fenol 20-150ug 2.6
Katekol 40-280ug 0.7
Stigmasterol 53ug 0.8
Total fitosterol 130ug 0.8
Naftalen 2.8ug 16
1-Metilnaftalen 1.2ug 26
2-Metilnaftalen 1.0ug 29
Fenantren 2.0-80ng 2.1
Benzantren 10-70ng 2.7
Pirin 15-90ng 1.9-3.6
Benzoprin 8-40ng 2.7-3.4

1.7ug
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Metilkinolin 6.7ug

Harman 1.1-3.1ug 0.7-2.7
Norharman 3.2-8.1ug 1.4-4.3
Anilin 100-1200ng 30
o- Toludin 32ng 19
1-Naftilamin 1.0-22ng 39
2-Naftilamin 4.3-27ng 39
4-Aminobifenil 2.4-4.6ng 31
N’-Nitrozonornikotin 0.2-3.7ug 1-5
4-metilnitrozamino-1-(3-piridil)-1-butanon 0.12-0.44ug 1-8
N'-Nitrozoanatabin 0.15-4.6ug 1-7

N-Nitrozodietanolamin 0-40ng 1.2

SS8* Sidestream smoke (Yan akim) MS* Mainstream smoke (Ana akim)

2.2.2. NIKOTININ FARMAKOLOJISI

1-metill-2-(3-piridil) pirilodin yapisinda olan ve tutin yapraklarinda yaklasik
olarak %5 oraninda bulunan nikotin alkaloid yapisinda, renksiz ve ugucu bir
stvidir. Kullanilan tattinin tiriine ve imalat teknolojisine gére dedismekle beraber
bir sigaradaki nikotin miktari 20 mg’'a kadar ¢ikabilir. Sigaranin icilmesi sirasinda
nikotinin yanarak ayrismasi sonucu biytk bir kismi tahrip olur. Bu nedenle sigara
icilmesi esnasinda vicuda alinan nikotin miktart 20 mg’in ¢ok altindadir ve
ortalama olarak 1 mg kadardir. Ancak bu miktar igilen sigaranin cinsine,
inhalasyon derinligine ve inhalasyondan sonra nefes tutma suresine gére 0.05 mg
ile 2 mg arasinda degisme gdsterebilir (37).

Nikotin molekll yapisinin kiiguk ve lipofilikliginin ylksek olmasi nedeni ile
uygulandi§r viicut yuzeylerinden oldukga hizli bir sekilde absorbsiyona ugrar.
Sigara seklinde kullanilmasi sonrasi absorbsiyon alani ¢ok genis olan
akcigerlerden siratle absorbe olarak dolasima geger. Kuvvetli baz yapisinda
oldugu i¢in adiz mukozasindan absorbsiyonu intestinal sisteme goére oldukca
sinirthdir.  Tatin  yapraginin - ¢ignenmesi veya sakiz seklinde kullaniimasi
durumunda nikotin daha yavas absorbe edilir ve plazmadaki maksimum
konsantrasyonuna daha geg ulasilir (37).

Absorbsiyon sonucu dolasima giren nikotin hizlica santral sinir sistemine geger.
Sigara dumaninin inhale edilmesi sonrasi absorbe edilen nikotinin yaklasik %25'i 7

saniye gibi kisa bir slrede beyine ulasir ve bu nedenle etkisi ¢ok ¢abuk baslar.



Gergekte nikotin intraventz yoldan kullaniisa bile bu kadar kisa slrede beyine
ulasip etki gosteremez. Absorbe olan nikotinin yaklasik %80-90 kadari
karacigerde, az bir kismi ise akciger ve bobreklerde metabolize edilir. %10-20
kadari ise bobreklerden degismeden atilir. Nikotin karacierde CYP2A6 enzimi
aracihg! ile major metaboliti olan kotinine donuslr. Etkisi nikotine gére oldukca
distk olan kotinin bobreklerden eliminasyona ugrayarak vicudu terk eder.
Kotininden baska %4 oraninda meydana gelen N-oksid metaboliti de idrarla
vicuttan elimine edilir. Nikotinin bdbreklerden eliminasyon orani idrar pH'ina
baghdir. idrarin baziklesmesi nikotinin renal eliminasyonunu yavaslatir. Uzun siireli
sigara igcenlerde nikotinin eliminasyon yart émri yaklasik 2 saat kadardir. Ana
metaboliti olan kotinin ise ¢ok daha yavas bir sekilde vicuttan atilir ve yaklasik 19

saatlik bir eliminasyon yari émriine sahiptir (37).

2.2.3. NIKOTININ ETKi MEKANIZMASI VE NIKOTINIK RESEPTORLER

Nikotin etkilerini hedef hicreler Uzerinde bulunan nikotinik tipteki kolinerjik
reseptorleri aktive etmek suretiyle meydana getirir.

Nikotinik reseptorler periferde néromuskiler kavsak, otonom ganglionlar,
adrenal medulianin kromafin hiicreleri ve duyusal sinir uglarinda, santral sinir
sisteminde ise Ozellikle striatum, nucleus accumbens, substantia nigra pars
compacta, ventral tegmental area ve degisik kortikal alanlarda yogun bir sekilde
dagilim gosterir. Santral sinir sisteminde presinaptik yerlesim gosteren bu
reseptorlerin blyik bir kismi kolinerjik, dopaminerjik ve glutamerjik sinir uglarinda
bulunur. Nikotinik reseptdrlerin asetilkolin veya nikotin gibi agonistleri tarafindan
aktive edilmesi, reseptdr kanalinin agilmasina ve hicre igine &zellikle sodyum ve
bir miktar potasyum girisine imkan vererek depolarizasyona neden olur.
Depolarizasyon ise voltaja duyarli kalsiyum kanallarint acgarak, hicre igine
kalsiyum iyonlarinin girisine izin verir. Sonugta hicre icindeki serbest kalsiyum
iyonlarinin yikselmesi sinir uglarindan dopamin, noradrenalin, serotonin gibi
norotransmitter maddelerin  saliveriimesini  arttirir.  Nikotinin ~ farmakolojik
etkilerinden saliveriimesi artan bu ve benzeri nérokimyasal maddeler
sorumludur(37).

2.2.4. NIKOTININ FARMAKOLOJIK ETKILERI:

Nikotin hem noéromuskller kavsakta ve hem de otonomik ganglionlarda

eksitator etkiye sahiptir. Kicuk dozlardaki etki 0zellikle ganglionlarda belirgindir.



Doz arttinidiginda néromuskiler kavsak Uzerine olan etkisi de belirginlesir ve
postsinaptik membranda uzun sdreli depolarizasyona ve sonugta kaslarda
glgsuzlik ve paralizi ile karakterize desensitizasyona neden olur.

Nikotin kiigtik dozlarda verildijinde kalpteki parasempatik ganglionlarin aktive
edilmesine bagh olarak bradikardi ve hipotansiyon yapar. Ancak dozu
arttirldiginda kalp atim sayisinda artma ve hipertansiyona neden olur. Tasikardi
ve hipertansiyonun gelismesi;

1)Sempatik ganglionlarin uyariimasi

2)Adrenal medullada kromafin hcrelerinin uyarilmasi sonucu katekolamin
saliverilmesinin arttiriimasi

3)Aorta ve karotid arterler Uzerindeki kemoreseptorlerin stimille edilerek
vazomotor merkezi aktivasyonu

4)Adrenerjik sinir uglarindan noradrenalin saliverilmesinin arttinimasi gibi
nikotine bagli gesitli etkilerin bir sonucu olarak ortaya ¢ikar.

Nikotin aterosklerotik damarlarda daha belirgin olmak Uzere koronerlerde
vazokonstriksiyona neden olur. Benzer sekilde cilt damarlarint da daraltan nikotin
¢izgili kas damar yataklarinda gevsetici etki gosterir.

Gastrointestinal sistemde parasempatik otonomik ganglionlarin  nikotin
tarafindan aktive ediimesi mide asit salgilanmasinin artmasina ve peristaltik
hareketlerin hizlanmasina neden olur. S6z konusu bu etkiler sonucu nikotin Ulsere
karsi zemin hazirlar ve kronik diareye neden olabilir.

Nikotin lipid metabolizmasi ile ilgili metabolik etkilere de sahiptir.
Sempatoadrenal sistemin nikotin tarafindan uyariimasi lipolizi aktive eder. Bunun
sonucu olarak plazmada serbest yad asiti, ¢ok dusltk dansiteli lipoprotein
kolesterol (VLDL-c), distk dansiteli lipoprotein kolesterol (LDL-c) diizeyleri
ylkselir, yliksek dansiteli lipoprotein kolesterol (HDL-c) ise duser. Diger taraftan
nikotin yine sempatoadrenal sistem aktivasyonuna bagh olarak bazal metabolizma
hizini arttinr. Gerek bu etki ve gerekse istah) azaltmasi nedeniyle nikotin kilo
kaybina neden olur. Aksine sigaranin uzun sire igildikten sonra birakiimasi istahin
artmasina ve sonugta 6-12 ay boyunca devam eden kilo artisina neden olur.

Sigara icilmesi sonrasi meydana gelen psikostimilan etki vicuda alinan
nikotine bagl olarak ortaya ¢ikar. Sigaranin yaratti§i benzer etkiler nikotin sakizi

veya diger yollardan alinan nikotin ile de elde edilir.

10



Nikotinin pozitif pekistirici veya keyif verici etkisi beyinde ventral tegmental alani
uyararak  mezolimbik  dopaminerjik  noéronlarin  nikotinik  reseptorlerinin
aktivasyonuna ve sonugta dopamin saliveriimesini arttirmasina baglidir. Bellekle
ilgili fonksiyonlarda artma, istah ve irritabilitede azalma, tremor, sigara ile vicuda
alinan kactk miktarlardaki nikotinin neden oldugu diger etkilerdir.

Nikotin gerek mide Uzerine olan etkileri sonucu ve gerekse bulbusta
kemoreseptor trigger zonu stimille ederek bulanti ve kusmaya neden olur. Arka
hipofizden vazopressin ve 6n hipofizden ACTH (Adrenokortikotropik hormon)
salgilanmasi nikotin tarafindan arttirilir. instlin ve kortizol salgilanmas: tizerine de
benzer yonde etkilere sahiptir. Beyin sapi ve omurilikteki agn ile ilgili néronal
yolaklarin stimile edilmesi ve kismen de sinir uglarindan opiod peptidlerin
saliverilmesindeki artisin bir sonucu olarak nikotin az da olsa analjezik etkiye

sahiptir (38).

2.2.5. RESEPTOR DESENSITIZASYONU VE NIiKOTIN TOLERANSI

Agonist bir maddenin reseptoriinii uzun slreli etkilemesi sonucu gelisen
reseptdr desensitizasyonu, agonist-reseptdr etkilesmesi ile meydana gelen yanitin
azalmasina neden olan bir olaydir. Nikotinik reseptérlerin birbirlerine déntsebilen
4 farkh konformasyonda bulunabilecegi gosterilmistir.

1) lstirahat durumu (resting). Agonist tarafindan etkilenmenin s6z konusu
olmadigt bu durumda reseptdr kanali kapalidir.

2) Aktif durum: Agonistin baglanmasi reseptért aktif duruma gevirir ve kanal
acltlir.

3) Desensitizasyon ara durumu (Intermediate state): Reseptor aktivasyonu
sonrasi 1 saniyeden daha kisa bir stirede meydana gelen durum

4) Desensitizasyon durumu: Uzun sire iginde gelisgen durum (saniyelerden
dakikalara kadar uzayabilir): Hizll gelisen desensitizasyon ara durumunda reseptor
kanalinin iyon gegirgenligi aktif duruma gore yaklasik 250 kez daha azdir. Yavas
gelisen desensitizasyon durumunda ise resepttr kanali tamamen kapaldir.

Genellikle reseptor desensitizasyonu sonucu (farmakodinamik veya hucresel)
kismen de enzim induksiyonu sonucu (farmakokinetik) nikotinin etkilerinin bir
kismina kargl zamanla tolerans gelisebilir.

Diger taraftan yapilan g¢alismalar uyku sonrast sabah igilen ilk sigaranin

psikostimilan etkisinin glin icinde igilen sigaralardan daha fazla oldugunu ortaya
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koymustur. Bu durum ilaca kargi gelisen akut farmakodinamik (veya hiicresel)
toleransla ve/veya ilk sigara éncesi kandaki nikotin miktarinin minimum dizeylerde

olmasti ve bunun sigara igilmesi sonrasi yukselmesi ile aciklanabilir (38).

2.2.6. NIKOTIN BAGIMLILIGI VE YOKSUNLUK SENDROMU

Nikotinin uzun sure sigara veya diger sekillerde alinmasi yalnizca psisik degil,
ayni zamanda fiziksel bagimliliga da yol acar. Nikotin; morfin, kokain ve amfetamin
gibi gugld bagimhlik yapan ilaglarla karsilastinldiginda keyif verici etkinligi
(pekistirici etkinlik) daha zayif olan bir maddedir. Nikotin ¢ok toksik bir madde
olmakla birlikte akut olarak fazla sigara icme 6limle sonuglanan intoksikasyona
neden olmaz. Bu o6zellik sigara (veya nikotin) bagimhligini esrar, morfin, kokain
gibi diger bagimhiik ayiran en 6nemli farklardan bir tanesidir. Ayrica diger
bagimlihk tarleri ile karsilastinldiginda nikotin bagimlilarinin gevreye verdikleri
sosyal zarar daha dusiUk dizeydedir. Bununla birlikte sigara dumani igindeki
nikotin ve diger yanma urunlerinin gerek bagimlilarda ve gerekse de
cevresindekilere kronik toksik etkilere neden oldugu unutulmamalidir.

Her sigara igen mutlaka nikotin bagimhsi degildir. En az 1 ay sUlre ile sigara
icilmesi ve asagida siralanan belirtilerden en az bir veya birkacina sahip olmasi
kiside nikotin bagimliligini goésterir (39).Tablo 5te sigara icenlerde nikotin

bagimlihdinin gelistigini isaret eden baslica belirtiler gosterilmigtir.

Tablo 5: Sigara igenlerde nikotin bagimliiginin gelistidini isaret eden baslica
belirtiler

12

-Gunde 20-25 in ustinde sigara igilmesi

-Nikotin orani yuksek olan sigaralarin tercih edilmesi

-Sabah uykudan kalkildiginda mumkiin olan en kisa sirede (kahvalti 6ncesi veya

sonrasl) sigara icme gereksinimi duyulmasi

-Gece uykudan uyanildiginda sigara igme istegi duyulmasi

-Oglene kadar olan zaman dilimi iginde daha fazla sigara icilmesi

-Sigara i¢ilmeyen alanlardan miumkan oldugu kadar kaginiimasi

-Sigaranin birakilmasi konusundaki tavsiyelere siddetle karsi cikilmasi ve ahlinan

bittin dnlemlere ragmen igilen sigara miktarinin azaltiimamasi

-Kisinin kendisinde var olan ve birakmadig! taktirde hastalik belirtilerinin artacagini
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bildigi halde doktorunun butlin tavsiyelerine karsin sigara icmeye devam etmesi

-Sigaray! birakma girisimleri esnasinda yoksunluk belirtilerinin ortaya gikmasi

Nikotinin stimtlan ve keyif verici etkileri dolayisi ile sigara kullaniimas| sonrasi
bagimhhk gelismesi olayinda beyinde 6zellikle mezolimbik ve mezokortikal
bolgelerde dopaminerjik sinir uglarindan dopamin saliverilmesinin  nikotin
tarafindan arttinimasinin rol oynadigr gosterilmistir. Deney hayvanlarinda yapilan
bir calismada nikotine bagimhlik gelistiriimis ve bdylece kendi kendine nikotin
almasi saglanan deneklerin aldiklan nikotin miktarlarinin D-1 tipindeki dopamin
reseptorlerini bloke eden SCH23390 tarafindan anlaml ve doz bagimh bir sekilde
azaltldigr gosterilmistir.  D-2 tipindeki dopamin reseptorlerini bloke eden
antagonistlerin ise etkisi daha disik bulunmustur. Dopaminerjik sistem yaninda
endojen opioid maddelerin saliverilmesindeki artisin da bagimlilik gelismesine

katkida bulunabilecedi dustntimektedir (38).

2.3. SIGARA VE ORGANLAR

2.3.1. AKCIGER HASTALIKLARI

2.3.1.1.Sigaranin solunum sisteminin savunma mekanizmalari {izerine
etkileri

Sigara igimi ile hava yollarinda pek ¢ok histolojik degisiklik meydana gelir. Silia
say! ve frekansinda azalma, mukus gland hiperplazisi ve goblet hiicre sayisinda
artig olmaktadir (40). Yapilan c¢alismalarda gen¢ asemptomatik sigara icen
kigilerde sigara icmeyenlere gére mukus klirens hizinda azalma tespit edilmistir
(41,42). Sigara icimi ile ortaya c¢ikan silialarin sayr ve frekansinda azalma,
viskoelastisitesi ve volumi artmis mukus ile bozulan mukosilier klirens sonucunda
irritan inhaler partikillerden, mikroorganizmalardan brons limeninin temizlenmesi
bozulmaktadir (43). Sigara i¢imine devam edilmesi ile epitelyal tabakada
degisiklikler meydana gelmektedir. Hava yollarinin yabanci ve toksik maddelerden
temizlenmesini saglayan psddostratifiye silli epitelde 6nce skuaméz metaplazi
daha sonra karsinoma in situ hatta invaziv bronkojenik karsinomaya kadar varan
yapisal degisiklikler meydana gelmektedir. Bu degisikliklerin siklik ve yayginhgi
gunluk icilen sigara sayisina baghdir (44).

Sigara icenlerde enfeksiyon riskini arttiran faktorlerden biri de respiratuar

floradaki degisikliklerdir. Sigara icenlerde igmeyenlere gére solunum yolu patojeni



olan S.pndmonia ve H.influenza gibi mikroorganizmalarin respiratuar epitele
tutunmalarn daha kuvvetli olmaktadir ve alt solunum yollarinda bakteriel
kolonizasyonun prevalansi sigara igenlerde igmeyenlere oranla daha fazla
olmaktadir (43).

Normal kisilerde bronkoalveoler lavaj (BAL) stivisinin predominant hicresi
alveoler makrofajlardir. Normal insanlardaki alveoler makrofajlar lzerine sigara
iciminin pek ¢ok dnemti etkisi vardir. Sigara igen normal kisilerin ve sigara igen ve
akciger hastaligi olan kisilerin alveoler makrofaj sayisinda 3-5 kat artig ve nétrofil
sayisinda hafif artis tespit edilmistir. Sigara igenlerde alveoler makrofajlarda
morfolojik degisiklikler de meydana gelmektedir. Alveoler makrofajlarin gaplar
artar, membran ylizeyinde degisiklikler meydana gelir ve karakteristik “smoker’s
inkliizyonlar” gelisir.

Sigara alveoler makrofajlarda sayi ve morfolojik degisim yaninda metabolik ve
fonksiyonel degisiklikler de meydana getirmektedir. Alveoler makrofajlarda lizozim
enzim duzeyi azalr, glikoz utilizasyonu artar, artmis oksijen tiketimi fazla O, ve
H,0, aciga ¢ikmasina sebep olur, daha fazla kemotaktik migrasyon ve bozuk RNA
ve protein sentezi ortaya ¢ikar. Sigara igenlerin alveoler makrofajlarinin immun
fonksiyonlarinda da degisiklikler tespit edilmistir. Bu degisiklikler antijene
lenfoproliferatif cevapta azalma ve makrofaj migrasyon inhibisyon faktorine
cevapta azalmayi kapsamaktadir.

Sigara icenlerin alveoler makrofajlarinin éldirme ve sindirme kabiliyetlerinin
sigara icmeyenlerinkine gore azalmis oldugu gosterilmistir (45).

BAL sivisinda sigara igenlerde total hiicre sayisinda artis oldugu gortlmdistur.
Fakat absolti T lenfosit sayisinin degismeden kaldigi ve T hicre fonksiyonunun
degistigi belirlenmistir. Sigara igenlerin bronkoalveoler lavaj sivisinda sigara

icmeyenlere gére CD4/CD8 sayisinda artis gérulmustir (46).

2.3.1.2.Sigara ve kronik obstriiktif akciger hastalig

Hastaligin demografik dagihmi sigara kullaniminin demografik dagilimi ile
paralel seyreder. Gunimuzde tum dlUnyada kronik obstriktif akciger hastalig
(KOAH) olgularinin ¢ogunun nedeni sigaradir (%8%’in Uzerinde) ve olgularin
genellikle 20 paket yilin Gzerinde sigara igme oykuleri vardir. KOAH mortalitesi ve
morbiditesinde artisa neden olan ve bilinen en dnemli ve engellenmesi ile

hastaligin gelismesinin engellenebilecedi tek risk faktorti sigaradir. icilen sigara
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miktart ve FEV,'deki azalma hizi arasinda gugcll bir korelasyon bulunmaktadir.
Ayrica sigara solunum semptomlari prevalansini arttinr ve birakilmasi akciger
fonksiyonlarinin azalma hizini yavaslattigi gibi semptomlar da azaltir. Sigara igen
her 5 kisiden birinde KOAH gelismesi beklenmektedir (47).

inhale edilen dumanla mukosilier temizleme aktivitesi yavaslar, alveollerin
temizlenme slresi uzar, alveoler makrofajlarin sayisi artar, makrofaj fonksiyonlari
degisir, antikor sunumu ve antikor cevabi degisir. Blylk havayollarinda muikoz
glandlarda hipertrofi ve hiperplazi, epitelial displazi, metaplazi ve neoplazi olur.
Kiglk havayollarinda inflamasyon gelisir, kas dokusu artar, fibrozis, darliklar ve
goblet hiicre sayisinda artma olur. Alveollerde nétrofil ve makrofajlarin sayisi artar,
amfizem gelisir (48). Sonugta artan havayolu rezistansina bagh hava akimi
kisitlanir ve hava yolu elastisitesi azalir. Havayolu direncinin artmast limen
daralmasi ile ilgilidir ve sigara icenlerde artan siklikta epitel anormallikleri,
inflamatuar hicre infiltrasyonlari, artan kas kitlesi ve fibrozis vardir. Sigara dumani
gibi irritanlar submukozal bezlerin ve goblet hicrelerinin sayica ve boyutca
artmasina neden olurlar. Sigara igen KOAH’llarda havayolu inflamasyonunu
olusturan hucreler makrofaj ve nétrofillerden zengindir. Nétrofiller KOAHta en
onemli inflamatuar hucrelerdir.

Oksidanlarin akcigerin epitel ve endotel hicrelerinin membran ve hiicre igi
protein yapisinda hasarlayici etkisi vardir. Sigaranin dumaninda stperoksit anyon,
hidrojen peroksit ve nitrojen dioksit bulunur. Bu oksidanlarin hasarlayici etkileri
KOAH progresyonunda rol oynar.

Sigara igimi FEV, dlzeyindeki dismede net bir belirleyicidir. Sigara icmeyen
saglikl kisilerde 25-35 yastan sonra FEV,; degeri yilda vyaklasik 25 ml
azalmaktadir. igenlerde ise bu azalma 100 ml veya daha fazladir. KOAH ta
prognoz FEV, degeri %50'nin altinda olanlarda kotudur. Sigaranin birakilmasi
FEV’, deki azalmay| yavaslatir (48).

Tedavide sigaranin biraktirimasi en énemli yontemdir. Sigara icmeye devam
edenlerde sirekli oksijen tedavisi onerilmemektedir clnkl sigara varhidinda

oksijen tedavisinin polisitemiyi dizeltmedigi gosterilmistir (49).

2.3.1.3.Sigara ve astim
Prenatal ddnemde annesi sigara igmis ¢ocuklarda astim ve hinlti gelisme riski

artmaktadir. Dogumdan sonra gocugun sigara dumanina maruz kalmasinin astim
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ve atopi ile iliskisini arastiran g¢ok g¢alisma mevcuttur. Cocukluk ¢aginda sigara
dumanina maruz kalan kisiler erigkin yaslarda daha yuksek olasilikla sigaraya
baslamaktadir. Hi¢ sigara icmemis eriskinlere bakildiginda g¢ocukluk caginda
sigara dumanina maruz kalanlarda astim prevalansi (%7.6) kalmayanlara gore
(%5.9) daha yiksek bulunmustur (50). Dogumda kordon kaninda igE dizeyi
yiksek tespit edilen ¢ocuklarda bu durumun anne babanin sigara igimiyle iliskili
oldugu gosterilmistir (51).

2.3.1.4. Sigara ve akciger kanseri

Sigara dumaninda bulunan oksidanlar hem serbest radikaller hem de radikal
olmayan oksidanlardan olusur. Bunlar sigara dumaninin DNA, proteinler ve lipidler
Ozerine olusturdugu biyolojik harabiyetten sorumludur. Sigara dumaninin
karsinojenik etkisi karsinojenlerin DNA’ya ulasmasina baghh DNA'da bozuk
tekrarlanim ve mutasyonlarn olusmasina baglidir. Sigara dumanindaki en etkili
karsinojenler poliaromatik hidrokarbonlar, aromatik aminler, nitrozaminler,
buharlasan organik bilesikler (benzen, formaldehit) ve polonium-210 gibi radyoaktif
elementlerdir. Poliaromatik bilesikler sitokrom p450 enzimleri ile aktif hale gelerek
DNA hasarina yol acgarlar. Nitrozaminler ise aktivasyona ihtiyag gostermeyen
direkt karsinojenlerdir (52).

Sigara igilirken sigaranin yanan u¢ kisminda olusan yaklasik 800°C lik 1sida
meydana gelen kimyasal reaksiyonlar sonucunda ortaya ¢ikan karsinojenler inhale
edildiginde solunum yollarinda temas ettikleri bolgelerde etkili olurlar. insanin
genetik dzellikleri bu karsinojenlerin etkilerine karsi verilen tepkileri belirlemektedir.
Sigara icme slresi, gunlik sigara igme miktari, sigaranin agizda kalma suresi,
izmaritin uzunlugu gibi faktorler de kanser riskinde etkilidir.

Sigaraya bagli akciger kanserlerinin gogunlukia skuamo&z ve kuguk hticreli
karsinom oldugu bilinmektedir. Ancak bati Ulkelerinde adenokarsinom sikligi
giderek artmaktadir. Bu durumun sigara igme tarzindaki ve sigara filtrelerinin
dizenlenmesindeki farkhliklara bagl oldugu dustntlmektedir. Bu Ulkelerde
tuketilen sigara tipleri sigara dumaninin daha derinlere tasinmasina imkan
vermekte ve adenokarsinom riskinin artmasina sebep olmaktadir.

Yapilan bir ¢calismada 184 akciger kanserli ve 162 saglikli denek alinmis,
genotipik olarak gllutatyon S-transferaz T1 eksikliginin yogun sigara icenlerde

akciger kanseri gelisme riskin 3 kat daha arttirdigint gosteren bulgular elde
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edilmistir. Sigara birakildiktan sonra kanser gelisme riski 5 yilda %50, 10 yilda
%80 azalmaktadir (53,54).

2.3.1.5. Sigara ve interstisyel akciger hastaliklan

Sigara ile iliskisi en iyi tanimlanmis interstisyel akciger hastaliklan deskuamatif
interstisyel pndmoni (DIP), respiratuar bronsiolite eslik eden interstisyel akciger
hastaligi (RBIAH), histiositozis ve idiopatik pulmoner fibrozisdir (IPF) (55).

Respiratuar bronsiolite eslik eden interstisyel akciger hastaligi: Bronsiolit;
sigara icimi, enfeksiyonlar, ilaglar, bad dokusu hastaliklari, transplant rejeksiyonu,
aspirasyonlar ve gesitli cevresel toksik maddelerin inhalasyonu sonucu gelisen
klguk hava yollart inflamatuar hastaligidir (56). Respiratuar bronsiolit sigara icen
kisilerde oldukga sik gortlen ve bu nedenle sigara icenlerin bronsioliti olarak da
tanimlanabilen belirgin semptom ve bulgularin olmadigi ancak sigara i¢enlerin
yaklasik beste birinde klinige yansimayan radyolojik degisikliklere yol agan bir
hastaliktir. Sigara i¢enlerin bir kisminda bronsiolite klinik semptomlar veren
interstisyel akciger hastaligi eslik etmekte ve bu tablo respiratuar bronsiolitin eslik
ettigi interstisyel akciger hastaligi olarak tanimlanmaktadir (57). Tedavide
kortikosteroid kullanimindan fayda goéren nadir olgular bildirilmis olmakla birlikte
sigaranin birakilmasi hastaligin tedavisindeki en énemli basamaktir (57, 58).
Langerhans hiicreli histiositozis: Sebebi bilinmeyen ancak sigarayla iliskisi
oldukga iyi tanimlanmis interstisyel akciger hastaliklarindan biridir. Sigaranin
birakilmasi hastaldin koétliye gidisini  engelleyeceginden sigara mutlaka
biraktirdimalidir (59).
Idiopatik pulmoner fibrozis: Nedeni bilinmeyen interstisyel akciger hastalklar
arasinda en sik gortlenlerden biridir. Genellikle 40-70 yaslarn arasinda gorulur.
IPFli olgularda sigara igcen veya icmis olanlarin oranlan %41-83 olarak
bildirilmektedir (60).

Sigara ile iliskilendirilen diger bir interstisyel akciger hastaligr akut eozinofilik

pnomonidir. Sigaranin sarkoidoz insidansini azalttigi bildirilmistir (61).

2.3.2. SIGARA VE NOROLOJIK HASTALIKLAR
Sigara igenler arasinda i¢cmeyenlere goére beyin damar hastaliklan riski
intraserebral kanamali hastalar icin 2 kat, serebral infarktli hastalar arasinda 3 kat

ve subaraknoid kanamali hastalar arasinda 4 kat daha fazla gérilmektedir. Sigara
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gecici iskemik ataklar igin de risk faktortudur. Ginde igilen her 10 sigara igin risk
1.5 kat artmaktadir. Sigara hem erkek hem de kadinlarda beyin damar hastaliklari
icin bir risk faktori olarak kabul edilmektedir (62). Sigaray! birakan kisilerde hem
iskemik beyin damar hastaliyi hem de subaraknoid kanama riski azalmaktadir.
Sigaray! birakmayi takiben beyin damar hastaligi riskinde azalma genel olarak 2-4
yil sonra ortaya ¢ikmaktadir (63).

Sigara i¢iminin fibrinojen miktarini ve trombosit agregasyonunu arttirdigr,
arteriel vazokonstriksiyon yolu ile serebral kan akimini azaltigr ve dogrudan
endotelyal bir toksin gibi ya da sempatik bir stimulan gibi hareket ederek uzun bir
slre igerisinde aterom plaklarn olugsmasina ve ateroskleroza yol agarak iskemik
beyin damar hastalii olusumuna sebep oldugu bildiriimektedir (64). Sigara igiciler
daha yiliksek hemoglobin dizeyi ve rolatif olarak polisitemi ile birliktedirler.
Hematokrit ve plazma vizkositesinin artmasi ile serebral kan akiminda azalma
gorulmektedir. Polisitemili sigara igicilerde serebral tromboz géraldugi rapor
edilmektedir. Serebral perflizyonda dizelme hastalarin g¢odunda sigarayi
biraktiktan sonraki ilk yil icerisinde goértlmektedir. Sigara iciminin birakiimast ile
ateroskleroz gelisiminde de azalma ya da yavaslama olacaktir. Her ne kadar uzun
streli sigara igicilerin sigara icmeyenlere gore kan basinglar daha distk olmaya
edilimli olsa da sigara arteriel riptire yol acabilecek dizeyde kan basincinda ani

yukselmelere yol acabilmektedir.

2.3.3. SIGARANIN ENDOKRIN SISTEM UZERINE OLAN ETKILERI

Sigarada bulunan nikotin, kotinin ve tiosiyanat endokrin sistem uzerine etki
eden baslica maddelerdir. Diyabetik hastalarda sigara icimi hem makro hem de
mikrovaskiler hastalik insidansini arttirmaktadir (65). Diyabetik grupta sigara
iciminin serum total ve VLDL-c seviyelerini arttirdigi ve HDL-c seviyelerini azalttig
gosterilmistir (66). Diyabetik olmayan Kisilerde de nikotinin sempatoadrenal
stim(ilasyon sonucu lipolizi ve serbest ya§ asiti duzeylerini arttirdigi ve HDL, ve
HDL; fraksiyonlarinin seviyelerini azaltigi gosterilmistir. Ozellikle antiaterojenik
ozellik tasiyan HDL,'nin azalmasi koroner arter hastaligi igin bir risk faktor(i olarak
gortlmektedir (67).

Sigara igen diabetiklerin glisemi kontrolU bilinmeyen sebeplerle daha koétadur
(68). Tip | diabetiklerde sigara kullaniminin idrar albumin atiimint ve nonproliferatif

retinopati riskini arttirdig! bilinmektedir (69). Yas ve cinsiyet olarak benzer saglkli
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bireylerde sigara i¢enlerde idrar albumin atilimi daha ylksek bulunmustur. Bu
ekskresyonun icilen sigaranin sayisi ve sigaraya baslama suresi ile iligkili oldugu
da tespit edilmistir. Yapilan ¢alismalarda hem tip | hem de tip Il diabetlilerde sigara
iciminin - mikroalbuminlri gelisiminde bagimsiz bir risk faktéri oldugu tespit
edilmistir (70). Diyabetik nefropati saptanmis olanlarda sigara kullaniminin son
donem bobrek yetmezligine gidiste ve dializ basladiktan sonra yasam suresinin
kisalmasinda etkili oldugu gosterilmistir. Noropati riski sigara kullanimi ile hem tipl
hem de tip Il Diabetes Mellitusta artmaktadir (71).

Yapilan ¢alismalar sigaranin tip 2 diabet gelisiminde bagimsiz bir risk faktort
olabilecegini ortaya koymustur (72). Sigara glukoz konsantrasyonunu
arttirmaktadir, insulin sensitivitesini bozabilmektedir, abdominal bélgede yag
depolanmasina vyol agip bell/kaiga oranini arttirarak glukoz toleransini
etkileyebilmektedir (73).

Sigara igenlerde guatr insidansinin icmeyenlere oranla daha yiksek oldugu
bildirilmektedir. Yapilan bir ¢alismada sigara igenlerde tiroidin ortalama hacmi 26
ml iken igmeyenlerde 15 ml olarak tespit edilmistir. Ayni ¢alismada sigara
icenlerde serum tiroglobulin seviyeleri icmeyenlere gore yuksek, tiroid stimulan
hormon ise diisik bulunmustur (74).

Sigara i¢iminin basta Graves hastaligi olmak U(zere tiroidin otoimmun
hastaliklarinin gelisimini arttirdigi bilinmektedir. Bunun dolasimdaki katekolamin
diizeyinin artisina bagl olarak tiroid hormon saliniminin artmasi ile iliskili
olabilecedi dustiniimektedir (75).

Yapilan ¢alismalarda sigara i¢cimine cevap olarak plazma ACTH seviyelerinin
hemen, buna karsin plazma aldosteron ve kortizol seviyelerinin ise 20-30 dk sonra
yUkseldigi tespit edilmistir. Sigara i¢imi esnasinda ACTH'in artis1 aldosteron ve
kortizol salimmini arttirmaktadir. Artan aldosteron seviyesi sodyum retansiyonuna
yol acarak hipertansiyon gelisimini hizlandirabilir, kontrolin( zorlastirabilir (76).

Sigaranin hipotalamusta nikotin araciligiyla antiditretik hormon (ADH)
salinimint arttirdidi bilinmektedir. ADH ise kortikotropin salgilatici hormon aracili
ACTH salinimini arttirmaktadir. ADH su ve tuz tutulumundan sorumlu bir hormon
oldugu i¢in kronik nikotine maruz kalhmin hipertansiyon sikligini arttirabilecegi
distntlmektedir (77).

Sigara icen premenapozal kadinlarda abdominal yad depolanmasi artarken

femoral ya§ depolanmasinin azaldigi gosterilmistir. Sigara i¢iminin net sonucu ise
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beden kitle indeksinin icmeyenlere gbre daha dustk olmasidir. Sigara igimi
dolasimdaki plazma leptin konsantrasyonunun direkt olarak arttirmaktadir. Bu da
sigara icenlerin icmeyenlere gore daha distk kilolu olmalarini agiklayabilmektedir.
Sigara icimi plazma katekolamin duzeylerini nikotine bagli olarak arttirmaktadir,
katekolaminlerin istah azaltici etkilerinin de kilo alimini engelleyici bir faktér oldugu
dUsiniilmektedir (78).

Ispanya’da yapilan bir calismada sigara icen kadinlarda menapozun 5 yil

erken gelistigi tespit edilmistir (79).

2.3.4. SIGARANIN KARDIYOVASKULER SISTEM UZERINE ETKILERI

Sigara icimi kardiyovaskller hastahklara bagh olumlerin %17-30'undan
sorumludur (80). Sigara icenlerde koroner arter hastaligi riski doza baghdir. 1-4
tane/giin sigara igmek bile riski 6nemli oranda arttirir (81). Sigara icme paterni
erkeklere benzer olan kadinlarda da koroner arter hastaligi morbidite ve mortalitesi
benzer sekilde artmistir. Diger koroner risk faktorleri varligi (hipertansiyon,
hiperkolesterolemi) koroner arter hastaligr morbidite ve mortalitesine sinerjik etki
yapmaktadir (82).

Framingham c¢alismasinda, 65 yasindan once sigarayt birakanlarda sigara
icmeye devam edenlerle karsilastinlinca, rekirren ciddi koroner olaylarda %50
azalma tespit edilmistir (83).

Sigara icimi koroner arter hastaligi ve ani 6lim patogenezine aterosklerozun
baslatiimasi, koroner tromboz, koroner arter spazmt: ve kardiak aritmilerin
tetiklenmesi ve kanin oksijen tasima kapasitesinde azalma gibi birgok
mekanizmayla katilir. Aterosklerozun sigara icimiyle baslamasi veya artmasi
bircok mekanizmaya baglanmistir:  direkt endotelial hasar, aterosklerotik
lezyonlarda diiz kasin artmis proliferasyonu, azalmis endotele bagl koroner
vazodilatasyon, HDL-c de azalma. Sigaraya bagll endotelyal hasar lipid
peroksidasyonuyla olusan oksidatif hasar ve serbest radikallerin olusumu sonucu
gelisebilir. Aterosklerotik lezyonlarin primer 6zelligi olan duz kas proliferasyonu
plateletlerin arteriel endotele yapismasinin sigaraya bagh olarak artmasi sonucu
ortdaya cikar. Sigara i¢imi HDL-c miktarint azaltarak arteriel intimada lipid
infiltrasyonuna sebep olur. Sigara iciminin aterosklerozdaki etkisine ek olarak
sigara icimi koroner arter trombozunu trombositlerin endotele yapigsmasini

arttirmasi ve platelet agregasyonunu arttirarak saglar. Fibrinojen duzeylerini
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arttirarak, plazma vizkositesini arttirarak saglayabilir. Arteriel duvarda kisa dénem
sertlesmeye sebep olarak plak rlptdrt riskini arttinp akut iskemik olayi
tetikleyebilir. Sigara icicilerde myokardial iskemiyi arttiran diger bir mekanizma da
koroner arterde spazmdir. Sigara iciciler hi¢ icmeyenlere gore 20 kat daha fazla
vazospastik angina riskine sahiptir (84).

Hem kronik hem de akut olarak sigara igiminin koronerlerde vazokonstriktor
etkisi vardir ve anjio sirasinda tek bir sigaranin icilmesinin bile koroner arterde
spazma sebep oldugu gosterilmistir. Sigara igimi kardiak aritmileri tetikleyerek ve
myokarda oksijen tasinmasini azaltarak da koroner kalp hastaligi olusturur.
Nikotinin sempatik etkileri myokardin oksijen ihtiyacini arttirir, bunun yaninda
oksijen tasima kapasitesindeki azalma da sigaranin icerdigi %3-6 karbonmonoksit
sebebiyledir (85).

Sigaranin birakilmasi koroner kalp hastalgi olasiliginda dismeye yol agar.
Daha 6nce sigara igen bir kisinin birakmasi durumunda bir yil iginde hi¢ sigara

icmemis bir kisiye yaklasacak kadar risk azalmasi olur (86).

2.3.5. SIGARA VE GASTROINTESTINAL SiSTEM

Sigara gastroozefageal refli Gzerinde olumsuz etki gosterir. Sigara tukrik
salgisini azaltir. Sigara alt 6zefagus sfinkter basincini azaltir. Sigara ayrica
nikotinin alt 6zefagus basincini azaltici etkisi yoluyla da refliyl ortaya gikarabilir
veya arttirr.

Sigara icimi peptik Ulser icin dnemli bir risk faktortdulr. Klinik ¢galismalar sigara
iciminin hastaligin ortaya c¢ikmasini arttirdigi, Ulser iyilestirmesini geciktirdigi,
nikslerin ve komplikasyonlarinin gelisimini arttirdigi  gostermektedir. Sigara
icenlerde hem duodenal hem de gastrik Ulserin daha sik geligtigi gosterilmistir
(87).

Genis bir kadin populasyonunda yapilan bir galismada sigara igenler arasinda
Crohn hastaligi gelisme riskinin arttigi, Glseratif kolit gelisme riskinin ise azaldidi,
bu riskin oral kontraseptif kullanimindan bagimsiz oldugu gosterilmistir (88).

Yapilan ¢alismalarda sigara ve alkol tiketiminin 6zefagus kanseri gelisiminde
onemli predispozan faktdrler oldugu gosterilmistir. Tutin insanlan etkileyen
karsinojen nitrozaminlerin baslica kaynaklarindan biridir. Ozefagus kanseri riski
icilen sigara miktan ile artmaktadir. Yapilan bir calismada sigara katran igerigi ile

ozefagus kanseri gelisme riski arasindaki iliskinin akciger kanserinden daha fazla
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oldugu gosterilmistir. Uzun sureli alkol kullanim da titin kaynakli maddelerin
mutajenik etkilerini arttirmaktadir (89).

Prospektif calismalarda sigara icenlerde pankreatik kanserden 6lum oranlarinin
1.6-3.1 oranlanina kadar arttirdigr gorialmastir. Gunde 1 paketten daha fazla
sigara icen erkekler 4 kat daha fazla pankreas kanseri riski altindadir. Sigara
iciminin kesilmesinden ancak 15 yil sonra risk sigara iciminden dénceki durumuna

donebilir (90).

2.3.6. SIGARANIN BOBREK HASTALIKLARI UZERINE ETKILERI

Sigara akut sempatikomimetik aktivasyona neden olarak kan basincini ve kalp
hizint yikseltir. Glomertler filtrasyon hizini, filtrasyon fraksiyonunu ve renal kan
akimini azaltarak renovaskiiler direnci anlamli arttirir.

Sigara bobregin yapi ve fonksiyonunu etkileyerek renal disfonksiyonu baslatir.
Renal damarlar dahil arteriel damarlarda yapisal lezyonlar tanimlanmistir.
Endotelin-1 konsantrasyonlarini arttirir, nitrik oksitin aracilik ettigi vazodilatasyonu
azaltir, prostasiklin tromboksan oranini degistirir, karbonmonoksit aracili hipoksi,
reaktif oksijen turlerinin olusumu ile oksidatif stres ve endotelyal hiicre hasari
yapar.

Sigara toksik kronik tubuler hasara yol agabilir. Kadmiyumun nefrotoksik etkileri
iyi bilinmektedir. Kadmiyum birikimi tubulointerstisyel nefrit gelisimine ya da
ilerlemesine yol agabilir. Sigara icenlerde bobrek dokusunda kadmiyum birikimi
gosterilmistir. Renal yetmezlik ve Diabetes Mellitus'ta kadmiyum birikimi
siddetlenebilir (91).

Saghkh geng erkeklerde asemptomatik mikrohemattri prevalansi ve sigara
hikayesi arasinda iliski bulunmazken 50 yasin Uzerindeki saghkl erkeklerde
eritrosituri  prevalans) yuksektir ve titin tuketimi ile gUcli bir korelasyon
gostermektedir. Sigara tip | diabetik hastalarda mikroalbuminri riskini arttirmakta,
mikroalbuminiriden proteinlriye ilerleme hizini ve sonugta bobrek yetmezligi
gelisimini hizlandirmaktadir '(92)‘

Aktif sigara icen bdbrek hastalarinda myokard infarktlisi, renovaskiler
hipertansiyon, erken periferik tikayict damar hastaligi ve renal pelvis kanseri gibi
bazi hastaliklara yakalanma riski yUksektir ve bunlarin hepsi mortalite artisina
neden olmaktadir. Agir bébrek yetmezlikli hastalarda plazma nikotin diizeyleri ¢ok

ylkselmistir (93).
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Kardiyovaskiler hastaliklar diyaliz hastalarinda mortalitenin  en  6nemli
nedenidir. Diyaliz hastalarinda koroner arter by pass cerrahisinin operatif, erken ve
gec¢ donemdeki komplikasyonlart degerlendirildiginde 5 yillik sagkahim %32 iken
sigara icmeyenlerde bu deger ortalama %83, igenlerde ise %0 olarak
bildirilmektedir (94).

Sigara kan basincini akut olarak 10 mmHg kadar ytkseltir. Buna karsin kronik
sigara kullanimi pressdr cevabin azalmas) sebebiyle hipertansiyon insidansinda
artisa yol agmamaktadir. Hipertansif hastalar sekonder kardiyovaskuler
komplikasyon riskini ve bobrek yetmezligine progresyonu arttirdigr igin sigara

kullanmaktan kaginmalhidirlar.

2.3.7. SIGARANIN FERTILITE VE GEBELIK UZERINE ETKILERI

Ureme gagindaki kadinlarda sigara kullanim sikhigi yaklasik %30'dur. 1997
yihinda 15-44 yas arasinda gebe olmayan kadinlarin %31.8'inin sigara kullandigi
bildirilmistir. Gebelikte sigara kullanim oranlari %15-30 arasinda bildiriimektedir
(95).

Sigara kulanimi endokrin sistemi yaygin olarak etkilemektedir ve buna bagli
menstriel siklus duzensizlikleri yasanir. Sigara kullanimi hipotalamo-hipofiz
hormon sistemini baskilar, LH (luteinizan hormon) pikini engeller, prolaktin ve
tiroksin salgilanmasini baskilar. Adrenal fonksiyonlar da bozdugu gosterilmistir.

Sigara dumanindaki maddelerden kadmiyum, kotinin ve benzopirenin insan
gamet hiicrelerine etkileri gosterilmistir. Bir sigarada yaklasik 1-2 mg kadmiyum
vardir ve over, testis, epididim ve veziklloseminaliste sigaranin dozuna bagli
olarak birikir. Kotinin nikleus ve sitoplazmadaki proteinlere baglanarak folikdl
matirasyonu ve oositin mayotik olusumunu bozar. Polisiklik aromatik hidrokarbon
grubundan olan benzopiren over hiicrelerinde DNA hasarina yol agmaktadir (96).

Erkek germ hucreleri dis faktorlerden kadin germ hicrelerine gére daha fazla
etkilenir. Kullanilan sigaranin dozuna bagh olarak seminal plazmadaki kotinin
degderi yikselir ve bu sperm kalitesini bozar. Sigara igen erkeklerde sperm sayisi
ve motilite azalir ve infertilite ortaya ¢ikabilir.

Sigara glinimulzde maternal mortalitenin en onemli nedenlerinden birisi olan
ektopik gebelik riskini ve spontan dusuk olasiligini 2 katina ¢ikarir. Gebelikte

sigara kullanimt erken dogum riskini sigaranin dozuna bagh olarak arttirir.
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Gebelikte sigara kullaniminin fetusta yarik damak-dudak riskini arttirdi§i ortaya
ctkaridmistir. Sigara kullaniminda spesifik anomali bildirilen diger organ kalp olup
patent ductus arteriosus ve truncus anomalileri daha yiiksek bulunmustur.

Nikotinin tlrevi olan kotinin sigara icen lohusalarin bebeklerinin idrarlarinda
tespit edilmistir ve dlzeyi sigara igmeyenlerden 10 kez daha fazladir. Sigara icen
lohusalarin stit miktari nikotinin prolaktin diizeyini baskilamasi sonucu icmeyenlere
gore %19 azalir ve yeni doganlar daha az kilo alirlar.

Calismalarda sigara i¢cenlerde ortalama menopoz yasinin 1-2 yil daha erken
oldugu gosterilmistir. 1572 menopozdaki kadinda sigara icenlerde %30 oraninda
premenopozal sorunlar yasandigi, sigara icenlerdeki prematir menopoz riskinin

%63 fazla oldugu bildiriimistir (97).

2.3.8.SIGARA VE HEMATOLOJIK HASTALIKLAR

Sigara peptik Ulser gelisimi agisindan da énemli bir risk faktort oldugundan bu
hastalarda kronik kan kaybina bagli demir eksikligi anemisi gelisebilir.

Sigara kullananlarda nétrofil sayisi sigara dumanina maruz kalma ile orantih
olarak artis gosterir. GUnde 2 paket sigara i¢enlerdeki nétrofil sayisi normalin
yaklasik 2 katina ¢ikmaktadir.

Sigara igenlerde sigaranin birakiimasindan 2 hafta sonra artmis hemoglobin
konsantrasyonunun, hematokritin, eritrosit sayisinin, 16kosit sayisinin, lenfosit ve
trombosit sayilarinin normale dondigi bildiriimektedir.

Sigara igilmesi ile 16semi olusumu arasinda bir iliski belirlenmistir. Bu kismen
sigaradaki benzene maruz kalmakla ilgili olabilir. Ayrica sigara dumani Urethan ve
nitrozaminler gibi potansiyel olarak I16semiye neden olan kimyasal maddeleri ve
radyoaktif bilesikleri de icerir. Yirmi yili agkin slire ginde 1 paketten fazla sigara

icen erkeklerde akut myeloblastik 16semi gelisme riski 2-3 kat artmaktadir (98).

2.4, TUTUN KULLANIMI VE BAGIMLILIGININ TEDAVISI

GlUnlmiuzde tutun kullammi ve bagimhhiginin tedavisinde etkili yontemler
gelistiriimistir. Birakmay! isteyen hasta igin birinci basamak tedavi ortaminda 5A
yaklasimi 6nerilmektedir;
1. Sor (Ask): Hastaya her muayenede tutun kullanip kullanmadidi sorulmalidir.

2. Oneri getir (Advise): Tutin birakmasi 6nerilmelidir.
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3. Degerlendirme (Assess): Bir birakma denemesi yapmaya ne olcide istekli
oldugu degerlendiriimelidir.

4. Yardim et (Assist): Birakma denemesi yapmak isteyenlere yardim edilmelidir.

5. Duzenleme (Arrange): Niitkst 6nlemek igin takip goriasmeleri planlanmaldir.

Birakma girisimde bulunan her hastaya hekim hem danismanhk yapmali hem
de farmakoterapi vermelidir.

Birakmayi denemek istemeyen hastalar icin: Bu grup hastaya hekim birakma
motivasyonunu arttirmak Gzere 5R planini uygulamalidir;

1. Uygunluk (Relevance): Hastaya tutinl birakmanin neden uygun olacagi
anlatiimalidir.

2. Riskler (Risks): Tatin kullanmanin olasi olumsuz sonuclari anlatiimahdir.

3. Oduller (Rewards): Tatun kullaniminin  kesilmesinin  yararlari  hastaya
aciklanmalidir.

4. Engeller (Roadblocks): Sigaray! birakmaya yoénelik engeller yada sorunlar
belirlenmelidir.

5. Yineleme (Repetition): Hastanin klinik ortama her gelisinde motive edici girisim

yinelenmelidir (99).

KENDI KENDINE BIRAKMA:

Bunlarin basinda birakmaya yardimci olacak kitaplar, filtreler, teyp kasetleri,
dumansiz sigaralar, video ve bilgisayar programlari gelir. Bu konuda hazirlanmis
brosirler sayesinde kisi kendini test etme, sigara i¢imini baslatan faktorleri
tanimlama, kiloyu kontrol etme, nefes alma ve gevseme egzersizlerini 6grenir.

Dumansiz sigaralar birakmaya yardimci olarak kullanilan yontemlerden biridir,
bunlar agizda tutin tadi olusturan, mentol iceren kapsillerden olusmus plastik
sigaralardir.

Diger kendi kendine yardim ydntemleri, mektupla birakma, telefon gérismeleri,
telefon mesajlari, 6zel telefon hatlari, video bantlari ve bilgisayar yéntemleridir.

Genellikle konferanslar, grup etkinlikleri, kisinin glinlik alskanhklarini
tanimasina yonelik egzersizler, sigaranin azaltilarak birakma gtnlne karar
verilmesine yonelik programlar, asin sigara igme istegi ile bas etme ydntemleri,
sigaraya tekrar baslanmasini 6nlemeye yonelik Ooneriler, stres tedavisinin
pratiklerinin yapilmast gibi konular grup tedavisini icermektedir. Ayrica fiziksel
saglik, kahve ve alkol kisittanmasi, egzersiz ve dengeli beslenme, sicak ve soduk

duslar, derin nefes alma ve bir arkadaslk sistemi 6nerilmektedir. Bazi kisilerde
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bireysel yaklasim ve egitime gore grup tedavisi daha basarili olmaktadir. Bu
durum genellikle grup Gyelerinin ortak bir dismana karsi isbirligi ile destek i¢inde
olmalari ve amaclarinin ortak olusuna baglanmaktadir. Grup tedavileri haftalik ve
aylik program iginde 30-40 dakikalik toplantilar seklindedir (99).

DAVRANISCI YONTEMLER

Davranisgl modifikasyon tedavileri birbirinden ayr1 iki yaklagimi icerirler.
Birincisi nefret tedavisini iceren cezalandirma yoéntemlerini kullanirken digeri ise
pozitif olarak kuvvetlendirmeyi tercih eder ki bu yontem kendi kendini yonetme
prosedurlerini icerir. Kendi kendini yonetme prosedurleri; uyaranin kontrold,
desensitizasyon, gevseme, kisittanmis ¢evresel uyaran terapisi yontemleri igerir,
bu yontemler distik basari oranlarina sahiptir.

Sigaraya karsl olumsuz tepki gelistirmeye yonelik teknikler (ters guddlenme):
Bu grupta elektriksel sok, desensitizasyon egitimi, nefes tutma, sigara dumanina
asin maruz kalma, hizll sigara igme yontemleri bulunur. Elektrik soku ile
cezalandirma stimulusu saglanarak yapilan biraktirma ydntemlerinin basarisi
sinirlidir. Elektriksel uyarinin sadece laboratuar ortaminda verilmesi nedeni ile
kisinin dogal ortam-deneysel ortam farkini kisa sirede Ogrenecegi ve bu
eslestirmenin etkisiz olacagi 6ne sirilmektedir (99).

Alinan sigara miktarinin énemli dizeyde arttiriimasi : Belirli bir stire igin érnegin
bir haftalik bir stre icin glndelik sigara tuketiminin iki yada t¢ misli arttiriimasi
seklinde uygulanabilecegdi gibi hizli sigara igme teknigi de kullantabilir. Hizl
sigara icme tekniginde kisinin her alti saniyede bir sigarayi igine gekmesi ve
bulanti kusma gelisinceye kadar sigara icmesi gerekmektedir. Bu yodntemin
kardiyopulmoner sisteme ait riskler olusturabilecegine dair endiseler vardir.

Kendi kendini yonetme: Bir yonetici veya terapistin yonetiminde kiginin kendi
kendine sigarayi birakmasidir ve bazi ters guidulenme yontemlerini de igerir.

Kendi kendini izleme yontemleri: Bir ¢ok sigara biraktirma programinda
katihmcidan ictigi sigara sayisi, tedavinin seyri ve sonuglari ile ilgili notlar tutmasi
istenir. Bu yontem, birakmaya hazirlik dénemindeki, kiginin kendi igme davranigini
kayit ederek kosullu ve ayirici uyaranlann taninmasi ve kuvvetlerinin
beliflenmesini saglar. Kendini izleme teknidinde katihmcidan, bir ginde igtigi
sigara sayisl, ictigi yer, saat, aktivite, duygu durumu ve neden sigara igtigini kayit

eder. Glnluk degerlendirilirken kisinin sigara igcmeye egilimli oldugu durumlar
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incelenir ve bu durumlarda kisinin kendini kontrol edebilmesini saglayan yontemler
hakkinda bilgi verilir.

Ani birakma veya azaltarak birakma: Kullanilmakta olan sigara markasi
degistirilerek nikotin igerigi daha distk oldugu bilinen bir sigara markasina
gecilmesi veya icilen sigara sayisinin  azaltilmasi, ginlik nikotin  alimini
distrmeye yonelik yontemlerdir. Bu ydntem davranisci yontemlerle kombine
edildiginde basari oran! artmaktadir.

Sigaranin aniden birakilmasi ise kisinin nikotin yoksunluk bulgularini yodun olarak
hissettidi oldukg¢a zor bir ddnem yasamasina neden olmaktadir ancak bu bulgular
2-3 haftada siddetini kaybetmektedir.

Multikomponentli davranisgr programlar: Bu programlarda birkag prosedir
birlesir. Motivasyonu arttirmaya, aliskanligi birakmaya veya sigaradan uzak
durmaya sevk eder. Kombine edilen ydntemlerin hemen hepsi kendi kendini
kontrole dayali yontemlerdir.

DOKTOR TAVSIYESI VE ONERILERI

Doktor 6nerileri pek gok kisiyi birakma konusunda yonlendirir. Ozellikle gebeler,
kalp ve akciger hastaliyina sahip olanlarin sigarayi birakmalarinda doktorlarin
telkin ve 6gatleri dnemli rol oynar. Doktor kadar hemsire, disci, eczaci ve solunum
terapistinin tavsiyeleri de 6nemlidir. Hasta ile kurulan bagdlantitarin sayisi ve icerigi
artinldiginda birakma oranlannin arttigr goézlenmistir. Doktorlarin hastalarina rutin
olarak sigara igmeleri ile ilgili sorular sormasi ve guclil tavsiyelerde bulunmasi,
hastalarin sigara igme oranlarini azaltabilir.

Yapilan ¢alismalarda basit hekim tavsiyeleriyle birakma oranlarinin ortalama
%5 (%3-13), daha yogun destek tedavisinin uygulandi§i gruplarda ise birakma
oranlart ortalama %29 (%13-40) olarak bulunmustur (100).

HIPNOZ

Hipnoz dzellikle diger sigara biraktirma yéntemlerinin basarih olamadigt ancak
yogun ilgi ve dikkate ihtiyaci olan olgularda tercih edilen bir yéntemdir.

AKUPUNKTUR

Tibbmn bir ¢ok dalinda oldugu gibi sigarayr biraktirma tedavisinde de
akupunktur popdlarite kazanmistir. Fakat etkisinin stiresi tartismalidir. Sigarayi
biraktirmak igin kullanilan iki akupuntur yontemi olup bunlar nazopunktur ve
aurikulopunkturdur.  Sigara biraktirmada elektroakupunktur ve lazer de

kullaniimaktadir. Lazer problar kulaga, bilege ve buruna uygulanabilir.
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Bir sigara biraktirma tedavisi olarak akupunkturun bilimsel degerlendirmesi
tamamlanamamistir.  Gillams ve arkadaslarn vicudun herhangi bir vyerine
yerlestirilen akupunkturun vicutta endorfin saliverilmesine neden olarak yoksunluk
semptomlarint azaltabilecegini ileri strmuslerdir (101). Fuller ise akupunkturun
sadece yoksunluk semptomlarini azaltacag: ve eger kisinin motivasyonu iyi
degilse relapslara neden olacagini ileri sirmustar (102).

Akupunktur ile birakma oranlari 1 yillik takipte %8-40 oraninda bildiriimistir
, 13 calismada 6 aylhk takip boyunca ortalama birakma orani %25 olarak
bulunmustur (103).

TOPLUMSAL VE KITLE ILETISIM PROGRAMLARI

Biraktirma programlar genellikle sigaranin riskleri hakkinda bilgi, birakmanin
yararlari, nikotin bagimliligindan kurtulma Uzerine egitim ve sigarasiz yasamin
nasil devam ettirilecegine ait bilgileri igerir. Kitle iletisim ve toplu programlarin
yurattigl ulusal sigara karsiti kampanyalar, sigara icme karsiti kurallar, sigara
fiyatlarindaki artig, Unlt Kisilerin sigaraya bagh hastaliklardan 6imeleri, sigaranin
sagliga zararlarini anlatan yayinlar ile gigli kisisel egitim programlari kombine
edilirse basari sansi ¢ok artar.

TIBBI TEDAVI

Grenhoff ve Swensson tarafindan nikotinin santral sinir sisteminde locus
ceruleus ve mesolimbik dopaminerjik sisteme etki ettigi gosteriimistir (104):
lLocus Ceruleus: Locus ceruleus psikosomatik reaksiyonlar, stres reaksiyonlari ile
uyanikhk ve dikkatin diizenlenmesinde asil rol oynar. Nikotin alimi ile bu bélgenin
aktivitesi artar. Locus ceruleus uyarildiginda kisinin dikkat ve uyaniklik durumunda
artis olur, stres ise azalir. Bu durum; yeni, stresli veya alisiimamis durumlar
karsisinda, sigara iciminin kiside rahatlatmaya neden olmasini aciklayabilir.
Mezolimbik Dopaminerjik Sistem: Locus ceruleus beynin kognitif merkezi iken
mezolimbik dopaminerjik sistem, beyinin memnuniyet (haz alma) merkezidir. Bu
merkez 6dillendirme mekanizmalari ile motivasyonal davranislardan sorumludur.
llaclar ile bu merkezin uyariimasi, ilacin yeniden alimi igin istegi arttirir ve boylece
ilag bagimliligr olusur.

liging olarak kokain ve eroin gibi diger ilag bagimhhg: durumlarinda sadece
mezolimbik dopaminerjik sistem uyarilirken, nikotin hem dopaminerjik sisteme
hem de locus ceruleus’a etki etmektedir. Bdylece sigara icimi ile cift etki elde

edilmektedir: Locus ceruleus’un uyariimast ile entellektliel fonksiyonlar artarken
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dopaminerjik sistemin uyarilmasi ile de memnuniyetin elde edilmesidir. Bu nedenle

sigaray! birakmanin eroini birakmaktan zor olmasi hayret verici degildir.

Gunumiuzde kullanilan farmakolojik tedavi yontemleri; 2 gruptur;

1. Nikotin replasman yontemleri

2. Diger yontemler

NIKOTIN REPLASMAN YONTEMLERI

Ganlok icilen sigara sayisi her zaman nikotin bagimliiginin derecesi ile korele

degildir. Nikotin  bagmmhhginin

programlarindaki =~ major

belirlemede;

ciddiyetinin
komponenttir.

Fagerstrom Tolerans Anketi

Nikotin
(FTA)

belirlenmesi,

bagimliiginin

Bagimhlik Testi (FNBT) ile serum kotinin duzeyi kullanilir (105, 1086).
Yiksek nikotinin bagimliliginin standart kriterleri sunlardir (107):

1. FTA skoru > 7 puan veya
2. FNBT skoru > 6 puan ve

3. Serum kotinin dizeyi > 250 mg

4. [k sigaranin uyandiktan sonraki itk 30 dakika icinde icilmesi.

Tablo 6’da fagerstrom Tolerans anketi goriimektedir.

Tablo 6:Fagerstrom tolerans anketi

sigara brraktirma

derecesini

veya Fagerstrom Nikotin

0 1 2

llk sigaranizi sabah kalktiktan ne kadar|30 dk. Sonra 30 dk icinde

sonra igersiniz?

Yasak olan yerlerde sigara iger misiniz? |Hayir Evet

Hangi sigara sizin igin daha zevkli ve|Digerleri Sabah ik

tatmin edicidir? sigara

Glnde kag sigara igiyorsunuz? 15 tane veya|16-25 tane|26 tane veya
daha az arasl daha fazla

Sabah guntn dider yarisindan daha fazla | Hayr Evet

mi sigara icersiniz?

Cok hasta oldugunuzda sigara iger|Hayir Evet

misiniz?

[ctiginiz sigaranin nikotin igerigi nedir? 06 mg veya|0.61-1 mg | 1 mg'in {izeri
daha az arasil

Sigara dumanini iginize ¢ceker misiniz? Asla Bazen Daima
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Tablo 7'de Fagerstrom Nikotin Bagimlilik Testi (FNBT) gortlmektedir.

Tablo 7: Fagerstrom Nikotin Bagimlihk Testi

0 1 2 3

Ik sigaranmizi sabah kalktiktan ne | Bir saatten |31-60  dk | 6-30 dklllk 5 dk

kadar sonra igersiniz? sonra icinde icinde icinde
Yasak olan yerlerde sigara icer|Hayir Evet
misiniz?

Hangi sigara sizin icin daha|Digerleri Sabah ik

zevkli ve tatmin edicidir? sigara

Gunde kag sigara igiyorsunuz? |10 tane | 11-20 tane|21-30 tane |31 ve
veya daha|arasi arasi uzeri
az

Sabah gUnun diger yarisindan|Hayir Evet

daha fazla mi sigara igersiniz?

Cok hasta oldugunuzda sigara|Hayir Evet

icer misiniz?

NIKOTIN REPLASMAN URUNLERI

Nikotin replasman tedavisi (NRT); yuksek veya orta dereceden nikotin
bagimhligi durumunda, gunde 15'in Uzerinde sigara kullananlarda veya hafif
derecede bagimlilii olmasina ragmen diger sigara biraktirma ydntemlerinden
fayda gormemislerde uygulanabilir. NRT ile vlicuda verilen nikotin dozu sigara
icimi ile alinan dozdan ¢ok daha dusuktur. Bir sigara iciminden 19 dk sonra
ulasilan plazma nikotin diizeyi 20-50 pg/L arasinda, ortalama ise 35 pg/L’dir. Oysa
NRT’si icin kullanilan nikotin sakizi ve nazal spreylerle nikotin plazma seviyesi 6-8
ng/L, transdermal formlarda ise 12 ug/L duzeylerinde pik yapmaktadir.

NRT amaci ile kullantan ilaglar genellikle 2-6 haftalik araliklarla azaltilarak
kesilir, bu azaltma sirasinda nikotin yoksunluk semptomlarinin da azalyor olmasi
onemlidir. Ancak bazi hastalarda 6zellikle de nikotin sakizi kullanan hastalarda

nikotin GrGnlerini kullanma aliskanhgi devam etmektedir. NRT ile bir yil sigarayi
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birakmis kalma orant %15-25 arasinda degismektedir. 17703 olguyu iceren
NRT'nin g¢esitli formlarinin kullanildigi 53 c¢alismanin meta-analizinde NRT'nin
uzun dénemde sigaray! birakmis kalma oranini iki kat arttirdigi saptanmistir (108).

Nikotin replasman tedavisinde ginimuizde kullanilan nikotin formlari, sakiz,
nazal sprey, oral inhaler ve transdermal bant olmakla beraber hic biri sigara
dumaninin inhalasyonu kadar hizli olarak nikotini kana ulastiramaz. Nikotinin
transdermal formlar genellikle 16-24 saat stiren sabit bir kan diizeyi saglarken
diger formlarin etkisi gabuk basglar ve kisa stirer. Kan nikotin seviyeleri nazal sprey
alimindan 5-10 dk, nikotin sakiz ¢ignenmesinden ve inhalasyonundan 20 dk sonra,
bant yapistiriimasindan ise 2-4 saat sonra pik dedere ulasir.

NIKOTIN SAKIZI

Piyasaya ilk ¢ikarilan nikotin replasman trintdir. 2 ve 4 mg’lik dozlari bulunur.
Sabit diizeyde kan nikotin diizeyi saglayan nikotin bantlardan farkli olarak, sakizlar
vendz kanda akut olarak orta dereceli bir yikselmeye neden olurlar, ancak
arteriyel kanda bu yUkselme olmaz. Yine de acil sigara icme durumlarini yenmede
faydalidir. Tek basina sakizlar yoksunluk bulgularini giderebilir ancak sigaraya
ciddi ve acil ihtiya¢ duyanlarda nikotin yamalara ilave olarak kullanimi daha efektif
goériunmektedir. Ginde 25 tane veya daha fazla sigara i¢cenlerde 4mg’ ik doz
Onerilirken 25’in altinda sigara icenlerde 2 mg’lik doz 6nerilmektedir (109). Sakiz
cignendikge bir yandan nikotin serbestlesmekte bir yandan da nikotinin agizdan
emilimini hizlandiracak sekilde agdiz i¢i pH yikselmektedir. Emilimin iyi olmasi igin
agiz ici pH ve gigneme teknigi onemlidir. Alkali ortamlarda nikotinin emilimi daha
iyi oldugu icin sakizlara bikarbonat eklenmistir. Nikotin sakiz tedavisini kullanan
Kisi, sigara igme istegi ortaya ¢iktigi zaman, nikotin tadini hissedene kadar sakizi
5-10 kez cigneyip bir ka¢ dakika yanak mukozasinda bekletmelidir. Bir sakiz
yaklasik 30 dakika ¢ignenmelidir. Etkinligi icerdigi nikotin kadar adiz aliskanhgini
gidermesinden de kaynaklanmalidir. GUnlik maksimal doz 60 mg'dir. Her 2 saatte
bir tane sakiz alinmahdir. Bu dizenli alima ilave olarak yoksunluk huzursuzlugunu
ortadan kaldirmak i¢in de gerektikge alinabilir. 2 mg’ ik sakiz , sigara kullanimi ile
olusan kan nikotin dlzeyinin Ugte birini saglar, 4 mg’ Ik sakizlar ise Ugte ikisini
saglar. Bir ¢ok kullanici agizda biraktigr kétl tattan dolayi sikayetcidir. Bulanti,
kusma, hazimsizlik ve higkink gorilebilir. Agiz igi patolojisi olanlarda, takma dis

kullananlarda onerilmemektedir (109).
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NIKOTIN INHALER

Sigara icimi i¢in glclt istek duyuldugunda kullanilabilmesi ve el, agiz, bogaz
stimilasyonu saglamasi avantajlar olup diger nikotin formlarina kiyasla daha az
nikotin  salimmina neden olur. Nikotinin tamami orofaringeal muikéz
membranlardan emilir. Her inhaler 10 mg nikotin igermektedir ve her kullanimda 4
mg’lik nikotin salinmaktadir. inhalasyondan 15 dakika sonra pik plazma dizeyine
ulasiimaktadir. Klinik kullanim ile 6-8 ng/ml kan nikotin dizeyi saglanmaktadir.
Dustk duzeyde nikotin bagimlid: olanlarda veya nikotin bantlara ilave olarak
kullanilabilir. Glnde en az doért en fazla ise yirmi inhaler kullaniimasi
dnerilmektedir. Onerilen tedavi siresi 3 aydir. Nikotinin inhalerlerin yan etkileri;
adiz ve boJazda irritasyon ile ksurik, tatma bozuklugudur (109).

NIKOTIN NAZAL SPREY

Viicuda nikotinin en hizh alimis seklidir ve bu nedenle farmakokinetik profili
sigaraya benzer. Her plskirtmede 0.5 mg nikotin verir. Her iki burun deligine bir
kez puskuirtilerek, 1 mg’lik nikotin uygulanmis olur. Tek seferde 1 mg nikotin
alimini takiben 4-15 dakika icerisinde plazma nikotin seviyesi ortalama 2-12
ng/ml'ye ulasir.

Yiksek nikotin bagmliig olan olgularda kullanimi uygun goriilmektedir.
Onerilen doz 10-40 puf/gindiir. Tedavi stiresi 3-12 ay arasinda degismektedir. Tek
basina kullanilabildigi gibi bantlar da kombine kullanilabilir.

Nikotin nazal sprey ile plasebonun etkinliginin karsilastinidigi iki calismada bir
yil birakmis kalma orani nikotin nazal sprey icin %26 (plasebonun %10) ve %27
(plasebonun %15) olarak bulunmustur (110,111). Dider bir ¢alismada ise nazal
sprey ve nikotin bant kombine olarak kullaniimis ve bunlarin kombine edilmeleri
tek basina kullanima kiyasla daha etkin bulunmustur. Bu galismada altinci ayda
bant ile sprey kullananlarda birakma orani %31 iken tek basina bant kullananlarda
ise %16 olarak bulunmustur (112).

Yan etkisi, nazal irritasyona bagl olarak gelismektedir. Buna bagli olarak nazal
sekresyonlarda artis, mukozada konjesyon, gézlerde yasarma, Oksurtk ve aksirik
gorilebilir. Ancak bu semptomlarin bir ¢ogu birkag gunlik kullanimdan sonra
azalmaktadir.

NIKOTIN TRANSDERMAL BANT

Sabit kan nikotin diizeyi saglamasi ve hastalar tarafindan daha sorunsuz

kullaniimasi belli bash avantajlaridir. 24 saat stre ile nikotin salan formlar oldugu
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gibi uyku dénemi disinda 16 saat nikotin salan formlari da vardir. 24 saat sire ile
nikotin saglayan bantlarin 21, 14, 7 mg’lik formlari vardir. 16 saat sire ile nikotin
saglayan bantlarin ise 15, 10, 5 mg'lik formlari vardir. Kan nikotin dizeyleri kiinik
uygulamadan 2-4 saat sonra sabit bir dedere ulasir ve 24 saat boyunca nispeten
degismeden kalir. Plazmada saglanan nikotin duzeyleri sigara icildiginde elde
edilen degerlerin Ugte biri kadardir. Sigaranin birakilmasi asamasinda 3-4 haftada
bir NRT'nin dozu azaltilarak, daha disik doz nikotin iceren banta gegilir ve tedavi
8-12 hafta iginde sonlandirilir.

Bantlar sabah uyanir uyanmaz kuru, temiz ve kilsiz deriye genellikle gévdenin
Ust kismina, omuz etrafina ve Ust kol bdlgesine yapistinilir. Bant yapistiriidiktan
sonra 10 sn kadar (izerine bastirilarak cilt ile tam temasi saglanir. Her gin farkh bir
alana vyapistirilmasi onerilir ancak en az bir hafta sonra tekrar ayni yere
yapistinlabilir. Boylece deride olusabilecek irritasyon ve eritem gibi yan etki sikhig!
azaltilir. Uygulama yerinde olusacak deri reaksiyonlarinin yani sira urtiker, bas
agrisi, bulanti, vertigo, sersemlik, kas agrisi, uykusuzluk ve grip benzeri
yakinmalar ortaya cikabilir. %10-20 olguda hafif deri reaksiyonlarinin olustugu,
%1.5-2 olguda ise tedavinin kesilmesini gerektirecek kadar ciddi ve persistan cilt
reaksiyonlar bildirilmistir.

Kontrendikasyonlar ciddi deri reaksiyonlari, nikotin bantlarina karsi gelisen asiri
duyarllik reaksiyonlaridir. Kisi NRT sirasinda asla sigara igmemelidir. Ayrica
gebelik, sit emzirme, son bir ay iginde myokard enfarktisl gegirme, unstable
angina ve aritmi varliginda NRT uygulanmamalidir. Karaciger ve bobrek
yetmezligi, hipertiroidi, hipertansiyon, tip | DM, feokromasitoma ve kalp yetmezligi
olanlarda NRT dikkatli kullaniimalidir (109).

NIKOTIN REPLASMAN DISI BIRAKMA YONTEMLERI:

Lobelin: Farmakolojik olarak nikotine benzerligi nedeni ile nikotinin yerini
alacagi dustindlmis, bu amagla tablet, pastil, sakiz veya enjektabl formlari
uretilmistir. Ancak lobelin ile sigara birakilmas: konusunda farkli sonuglar vardir.
GunUmuzde nadiren yiiksek nikotin bagimlihgr olan olgularda kullanilabilmektedir.

Amfetamin: Oforiye neden olmasi, konsantrasyonu arttirmast, yorgunluk
hissinin azaltiimasi gibi nikotine benzer etkileri nedeni ile bir dénem sigaranin
yerini alacagl dusinilen diger bir ilagtir. Ancak g¢alismalarda sigaranin

birakiimasina faydasi olmadigt hatta igme istegini arttirdigi goértlmuastar.
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Amfetaminin diger bir olumsuz etkisi de anksiyete ve depresyon gibi yoksunluk
semptomlarini arttirmasidir,

Mekamilamin: Nikotin antagonisti olan bu maddenin sigaranin birakiimasi
esnasinda yoksunluk semptomlarini giderici etkisi yoktur. Mekamilaminin relapsi
onleyici etkisi oldugu saptanmistir. Bu nedenle sigaranin birakiimasi asamasinda
nikotin replasman tedavisi ile birlikte uygulanabilir.

Klonidin: Alfa-2 nonadrenerjik agonist olup opioid ve alkol yoksulugu
detoksifikasyon protokollerinde kullanilir, baslangicta hipertansiyon kontrolii igin
onay almistir. Yaptlan 4 haftalik randomize galigmalarda gunde 0.15 mg-0.4 mg
kullanilmig ve plaseboya gére 2 kat birakma orani tespit edilmistir (113).

Klonidinin sigara istegi, anksiyete, irritabilite, yorgunluk ve ac¢hgi azalttig
bildirilmistir. 4 buyik ¢alismada 6.ay sonunda plaseboya oranla 2 kat biraktirma
oranlari bildirilmistir (114).

Uzun donem sigara biraktirma oraninin distk olmasi (sadece c¢alismalarin

yarisinda gésteriimig) bu ilacin yaygin 6neriimesini engellemektedir. ilac etkisi
Ozellikle reklrren major depresyona artmis riski olan kadinlarda gosterilmistir. Yan
etkileri sedasyon, basdonmesi, halsizlk, ortostatikk hipotansiyon ve agiz
kurulugudur. Bu kisitlamalar da klonidinin ilk basamak tedavilere cevap alinmayan
kisilerde kullaniimasinin daha uygun olabilecegini diisiindirmektedir. Klonidin
dopamin 6dul yolunu etkilemediginden ve bilinmeyen bir mekanizmayla yoksunluk
semptomlarini azalttigr i¢in ileride sec¢ilmis hasta gruplarinda bupropion veya
nikotin replasman tedavisiyle birlikte kullaniimasi denenebilir (115).
Bupropion: Birinci tercih farmakoterapilerden bupropion nikotin icermeyen tek
medikasyondur. Etki mekanizmasi dopamin ve norepinefrinin hem mezolimbik
dopaminerjik sistem hem de beyinde locus ceruleusta geri alimimnin blokajina
baghdir. Bu alanlarda dopamin ve norepinefrinin artmis dlzeyleri titin kullanildigi
zamanki etkileri andirir. Bupropion beyinde nikotinik reseptdr antagonisti olarak
davranabilir ve nikotinin uyarici etkilerini bloke eder.

Tedavi basladiktan 4-7 hafta sonra bupropion ciddi doz cevap iliskisi gosterir.
Bir yila kadar kullanildiginda rélapsi 6nledigi de gdsteriimistir. Rélaps gortlmuis
kisilerin bupropion ile tekrar tedavisi ile artmis birakma oranlarn elde edilebilir
(116). Klinik calismalarda bupropionun erkek ve kadinlarda esit oranlarda etkili

oldugu gdsterilmistir (117).
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Bupropionun siklikla sigara birakilmasini takip eden kilo artisini azaltmada da
ek fayda sagladi§r gorilmektedir, yapilan calismada birakma sonrasi kilo alimini
azaltmada aktif bupropion grubunda ciddi bir etki gortimuastir (118). Bupropionun
kilo alimindaki etkileri depresyon ve obezite tedavisinde de gosterilmistir
(119,120). Bu bulgular kilolar hakkinda endise duyan ve sigara birakmada kilo
alminin engel teskil ettigi kisilerde faydali olabilir.

En sik yan etkileri uykusuzluk ve agiz kurulugudur. Bupropionu 300 mg/gin
alanlarda %30-45 oraninda uykusuzluk gorulebilir. Bu yan etki doza baghidir ve
daha ylksek dozlarda daha sik gorilar (121).

Basagrisi, bulanti, anksiyete gibi yan etkiler de gorllebilir. Bupropionla birlikte
bas agnsi ve bulanti iliskisi degiskendir. Plasebo/aktif tedavi grubunda da oldugu
gibi siktir. Anksiyete stk gorilen bir yan etkidir fakat sikligi bupropion dozu ile ters
orantill olarak gortulmektedir. Bu da anksiyete semptomlarinin nikotin
yoksunluguna bagh olabilecegi ve distk doz bupropion ile yoksuniuk
semptomlarinin yetersiz tedavi edildigini gosterebilir. Bu minor yan etkilerin aktif
olarak tedavisi gerekmez ¢iinkl gogunlukla zamanla gogu duzelir. Sigara birakma
ile ilgili tam klinik ¢alismalarda %10 kisi ilaca bagh yan etki nedeniyle tedaviyi
sonlandirmistir. Bazi yan etkiler doza bagh olabilir ve doz semasinda degisikiik
veya doz azaltimasi gerekebilir. Mesela uykusuzluk bupropionun plazma
duzeylerine bagl olabilir ve bazen doz azaltilmasi gerekir. E§er uykusuzluk varsa
ilk doz sabah erkenden alinip ikinci doz da égleden sonra alinabilir. Bazen ikinci
doz elimine edilebilir fakat bupropionun Klinik etkinliginin dustk dozlarda
azalabilecegi unutulmamalidir (121).

ingiltere’de bupropion kullanimi sirasinda birkag &lum bildirilmis fakat bu
dlumlerin higbiri bupropiona baglanmamistir(122). ABD'de bupropion ile ciddi yan
etki arasinda iliski gosterilememis ve bupropionla fatal sonug iligkisi
bulunmamistir.

Konvilziyon gelisimi birgok antidepresan ilag kullarimi ile iligkili bilinen bir
risktir. Hizli salimmli  bupropion depresyon tedavisi sirasinda kullanildigi
donemlerde konvlziyonla iliskisi gortlmusttr. Konvdlziyon gelisim insidansi
yaklasik %0.1-0.4 olarak bulunmustur. Hizli salimimli ilacin 450 mg veya daha
fazla verildigi durumda konvilziyon riski daha fazla artar. Bupropionun sigara
birakmada kullanilan formu yavas salinimhdir. Sigara birakmada bupropion SR ile

konvilziyon olusumu bildirilmemistir (123, 124).
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Trisiklik antidepresanlarin aksine bupropion SR hemen hemen kardiovaskiler
yan etki igermez. Bununla birlikte 6nceki calismalarda bupropion SR supin
diastolik basingta artigla iliskili bulunmustur. Daha 6nce hipertansiyonu olan ya da
olmayanlarda hipertansiyon gelisimi de bildirilmistir. Acil tedavi gerektiren
hipertansiyonun bupropion SR ile nikotin replasman tedavisini birlikte alanlarda
gelismesi daha sik gorilebilir. Bupropion SR tek basina veya NRT ile kullanimi ile
ilgili ciddi kontrol edilemez hipertansiyon olusumu ile ilgili bildiri bulunmamaktadir
(125). Cilt dokuntusl ilact alanlarin %0.1'inden azinda bildiriimis olup erken veya
gecikmis tip hipersensitivite sonucu olabilir. Ek olarak serum hastaligina benzer
reaksiyon ve bupropion iliskili eritema multiforme goérilebilir.

Daha 6nce kapall kafa travmasi sebebiyle bupropion kullaniminin uygun
olmayabilecegi hastalarn degerlendirmede bir grup soru kullanilabilir. Bu sorularin
herhangi birine olumlu cevap verilmesi; travmatik olaydan yillar sonra nébete
predispozisyonu distundirir. Bu ylzden bupropion SR bu hastalarda kontrendike
olabilir.

Tablo 8'de bupropion kullaniminin artmis konvilziyon riski nedeniyle

kontrendike oldugu durumlar gosterilmektedir.

Tablo 8: Bupropion SR kullaniminin artmis konviilziyon riski nedeniyle kontrendike

oldugu durumlar

Bilinen konviilziyon bozuklugu:
Idiopatik epilepsi
Febril gocukluk ndbetleri

Diger ndbet bozuklugu (alkol yoksunluk belirtisi)

Ciddi beyin hasari 6yks:
Kapal kafa travmasi
Strok

Beyin cerrahisi

Yeme bozukluklari
Anoreksia nervoza

Bulimia

Konvitilziyon esigini dlistren ilaglar

Fenotiazin
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Antipsikotik ilaglar
Alkol
Benzodiazepinlerin ani kesilmesi

Teofilin

Tablo 9'da kapali kafa travmasi Oykusinidn bupropion SR kullanimi igin

kontrendikasyon olusturup olusturmadigina yonelik sorular bulunmaktadir.

Tablo 9: Kapali. kafa travmasi 0Oykisinin bupropion SR kullanimi igin

kontrendikasyon olusturup olusturmadigina yénelik sorular

-Son 5 yil icinde biling kaybl veya amnezi ile sonuglanan kapall kafa travmasi

gegcirdiniz mi?

-Herhangi bir zamanda 30 dakikadan daha fazla stre biling kaybi veya amnezi ile

sonuclanan kapal kafa travmasi gegirdiniz mi?

-Kafatasinda fraktir olusturan kapali kafa travmasi gegirdiniz mi?

-Subdural hematom veya beyin kontlizyonu ile sonug¢lanan kapal kafa travmasi

gegirdiniz mi?

Daha onceden hipertansiyonu olan hastalarda bu potansiyel yan etkiyi
degerlendirmek igin kan basinci dlgimleri yapilmalidir. Hipertansiyon gelisirse
bupropion SR kesilmeli ve nikotin bagimhhdi igin alternatif tedaviler dustnilmelidir.
Komplikasyonlar icin yliksek risk tasiyan kisilerde  kan basinci tedavisi
uygulanmalidir.

Bupropion SR kullanimi sirasinda cilt dokintis veya diger gecikmis
hipersensitivite reaksiyonu gelisen kisilerde ilag kullanimi sona erdiriimelidir. llacin
kesilmesi ve destek tedavi genellikle yeterlidir.

Kadin ve yasl hastalar gibi bazi sigara igicilerde 150 mglik dozla da basarili
olunabilir, doz artimi bu hastalarda gerekmeyebilir. Tedavinin 7-12 haftada etkili
kadar da uzatabilir gunkd bupropion kronik depresyon tedavisinde 2-3 yil glvenl
§eki'|de kullanimi olan bir ilagtir. Bupropionda rebound fenomen olmadigindan

kesilirken dozun azaltilmas! gerekmez.
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Bupropion SR tek basina veya nikotin banti ile kombine kullanimi nikotin bant
tek basina veya plaseboya gore daha fazla uzun dénem birakma oranlarina
sahiptir. Eger birey daha 6nce NRT kullanmis ve rélaps olmussa bupropion SR
motivasyonda daha etkili olabilir.

Bupropion SR kullanimi ile basaryi tahmin ettirecek gosterge yoktur.
Bupropion SR ile nikotin bagimhihginin tedavisi major depresyon veya alkolizm ile
iliskisiz olarak "gortlmektedir. Cinsiyet farki olduguna dair bir bulgu da
bulunamamistir.

Gebe ve laktasyondaki kadinlarda ilk olarak davranissal tedavi kullantimalidir.
Eger birakamazlarsa bupropion tedavisi faydasi risklerin tGstindeyse baslanabilir.
Birakmak isteyen ¢ocuk ve genclerde de eger nikotin bagimlihg bulgulari varsa
bupropion SR kullanilabilir.

Bupropion SR igin uygun doz 300 mg/glndur (150 mg giinde 2 kez). Tedavi
baslangicinda 3 giin boyunca 150 mg baslanip daha sonra ginde 2 tablete ¢ikihr.
Tedavi baslancindan sonra yaklasik 1 hafta uygun kan duzeylerine ulasmaz.
Hedef birakma zamani ilaci basladiktan sonraki yaklasik 1 hafta olmaldir. Eger
tedavi baslandiktan 4 hafta sonra kisi hala sigarayi birakamamigsa bupropion SR
ile tedaviye devam edilmesi faydali olmayabilir. Bunun yerine yogun davranigsal

tedavi, nikotin replasman tedavisi eklemek ya da arttirmak veya klonidin veya

nortriptilin gibi ikinci basamak tedavilerin kullanimi gibi diger tedavi segenekleri

tavsiye edilir. Klinik ¢alismalarda tedavi suresi genellikle 7-12 haftadir. 12 aya
kadar bupropion SR kullanimi rélapsta etkili gorulmektedir.

Bupropiyonun etkinligini plasebo ile kiyaslayan 615 olgu igeren bir galismada
1.yil sonunda plaseboda nokta prevalansi %12.4 iken 300 mg bupropiyon alan
grupta %23.1 olarak bulunmustur. Bu galismada bupropiyonun uzun sahnimli
formlarinin sigarayl birakma oranlarini arttirdigi, yan etki agidan gtvenilir oldugu
ve ilag alma strecinde daha az kilo alindigi gosterilmistir (126).

Fluoksetin: Serotoninerjik geri aim inhibitéri olup depresyon, premenstriel distres
ve obsesif kompulsif bozuklukta kullanihir.

Klinik multisentrik calismada deprese olmayan sigara igicilerde 9 kognitif
davranis tedavisi ile 30 mg ve 60 mg'lk dozlarda etkisi 10.hafta ve takipte
gosterilmis olup daha yliksek dozlarda ek bir fayda gortimemistir (127).

Yan etkiler uykusuzluk, anksiyete, basdénmesi, uyusukluk, tremor, bulanti ve

diare, istah azalmasi olup mani, akatizi ve ekstrapiramidal etkiler de bildirilmistir.
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Monoaminooksidaz inhibitérleri (MAOI) ile birlikte kullanimi kontrendikedir. Nébet
bozuklugunda dikkatli kullanidmalidir. Fluoksetinin anorektik etkisi vardir, sigara
biraktiktan sonraki kilonun korunmasinda etkili olabilir.

Nortriptilin: Nonadrenerjik trisiklik antidepresandir. Major depresif bozukluk
oykisi olanlarda sigara birakma oranlarini dizeltir. Yapilan kontrolll randomize
bir calismada 1 yilda aktif ilag grubunda %24, plaseboda %12 olarak bulunmustur
(128). Deprese olmayan sigara igicilerde nortriptilin ve nikotin replasman
tedavisinin bir arada kullanilmasinin etkisi arastirdimaktadir. Agiz kurulugu,
uyusukluk, ellerde titreme, bulanik gdérme, antikolinerjik etkiden dolayi
sedasyon,asiri dozda ciddi/letal toksisite, kardiak ritm bozukluklari yan etkileridir.
MAOI ile birlikte kullanimi, akut myokard enfarktistini takiben, sizofrenlerde veya
ajitasyondan dolayr ciddi anksiyetisi olanlar, psikozun kétilegsmesinde,
kardiyovaskuler hastalik, nébet, glokom ve Uriner retansiyonlu olanlarda kullanimi
uygun degildir. Asin dozu kardiyovaskuler toksisite, nobet, koma ve &limle
sonugclanir (128).

Bupropionu kullanamayan sigara igicilerde ucuz oldugundan faydal olabilir.
Yalniz 100 mg/giin den daha fazla dozlar i¢in kan dizeylerinin monitorizasyonu

gerekir. Bu da maliyeti arttirmaktadir (128).
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3. MATERYAL VE METOD

Ekim 2002 ve Temmuz 2003 tarihleri arasinda Gaziantep Universitesi Tip
Faklltesi Gogus Hastaliklari Klinigine sigaray! birakmak igin basvuran 350 kisiden
calismaya alinma kriterleri olan ve takiplere gelen 131 kisi randomize olarak
calismaya alindi. Bu kisilerden 25’i kadin, 106’s1 erkekti. Yas ortalamasi nikotin
bant grubunda 36.3+12,7, bupropion grubunda 36.0+10.5 ve serbest grupta ise
36.0+10.6 idi. Ug ¢alisma grubu olusturuldu:
1) Tk iki hafta giinde 52.5 mg (Nicotinell TTS, 30 cm?) sonraki iki hafta gliinde 35
mg (Nicotinell TTS, 20 cm?) sonraki 2 hafta da giinde 17.5 mg (Nicotinell TTS, 10
cm?) nikotin iceren bant kullanan grup
2) Ik 3 giin 150 mg , daha sonra 300 mg olmak (izere toplam 6 hafta bupropion
SR tablet (Zyban) kullanan grup
3) Serbest grup
Nikotin bant grubunda 50, bupropion SR grubunda 50 ve serbest grupta da 31 kisi

mevcuttu.

Calismaya dahil olma kriterleri:
1) 18-75 yas arasinda olmak
2) 1 yildir en az 10 taneden fazla sigara igmek
3) Sigaray birakmayi istemek
Calismaya alinmama kriterleri:
1) Aktif depresyon varligi
2) Ciddi ve semptomatik kardiak hastalik
3) Gebelik ve emzirme
4) Duzenli psikotrop ilag kullanimi
5) Alkol veya ilag bagimhhgi
6) Kronik dermatolojik bozukluk
7) Bupropion grubu i¢in kafa travmasi ve konvulziyon 6ykusu
Tedavi:
Nikotin bant grubundakilere ikiser hafta boyunca 52.5 mg (30 cm?), 35 mg (20
cm?) ve 17.5 mg (10 cm?) nikotin iceren bantlar uygulandi. Nikotin bantlarinin

vicudun Gst kismina, tercihen omuz ya da kol bdlgesine yapistiriimasi dnerildi. 24



saatte bir bantlar degistirildi. Bantlarin Ustlste ayni yere yapistirimamasi tavsiye
edildi. Nikotin bantlarin 2 haftalik dozlari kigilere verildi.

Bupropion grubundakilere ise ilk 3 gun sabah 150 mg 1x1, bunu takip eden
gunlerde 150 mg 2x1 verildi. Uykusuzluk sikayeti olusursa aksam dozunun 6glen
vakti alinmasi istendi. llk 1 hafta sigara icmelerine miisaade edildi, 1.haftanin
sonunda belirledikleri sigara birakma gliininde sigarayr tamamen birakmalari
onerildi. Bupropiona 2x1 dozunda 6 hafta devam edildi. ilaglarin 2 haftalik dozlari
temin edilerek baslangig¢ta katilimcilara verildi.

Serbest gruptakilere sigaranin zararlari, btrakmanin faydalan anlatildi,
birakmalari icin cesaretlendirilerek sigara birakmayla ilgili kitap¢ik verildi.

Calhisma plani ve degerlendirmeler:

Basvuru esnasinda sigara icme ve kisisel Ozelliklerin sorgulandigi anket
formunun ve Beck depresyon skorunun doldurulmasi istendi. Her katidimcinin fizik
muayeneleri yapildi. Ekspirasyon havasinda karbonmonoksit duzeyleri CO
analizor( ile (Bedfondt,UK) olguldl, solunum fonksiyon testleri yapildi, kilolari
tespit edildi. Gerekli gérulenlerden biyokimyasal tetkikler ve akciger filmi istendi.
Batun katiimeilarin baslangig ve 2, 4 ,6 ,8 ,12 ,24. haftalarda CO duzeyleri, 12. ve
24 haftalarda da solunum fonksiyon testleri yapildi ve kilolar él¢ldu. Her vizitte
katiimcilarda ilag yan etkileri, yoksunluk semptomlarinin varligi sorgulandi.

Yan etkiler:

6 haftalik tedavi boyunca gelisebilecek muhtemel yan etkilerden nikotin bant
icin bulanti-kusma, basagrisi, titreme,carpinti, uykusuzluk, ciltte hiperemi-dokinta-
kasinti, sinirlilik, basddnmesi, gastrointestinal yan etkiler (diyare, konstipasyon,
distansiyon, karin agnsi) oral kavite ile ilgili problemler (agizda kuruluk, agri,
Ulser, tatma bozuklugu) gibi yan etkiler degerlendirildi.

Bupropionla ilgili yan etkilerden adiz kurulugu, bulanti-kusma,arin agrisi,
uykusuzluk, basagrisi, depresyon, anksiyete, ajitasyon, dokunti-urtiker, gogus
agnisi, tasikardi, konflizyon, istahsizlik, postural hipotansiyon-senkop, konvulziyon
varligl sorgulandr.

Yoksunluk semptomlari:

‘Sigaraya duyulan 06zlem, karamsarlik, endise, konsantrasyon gugltgu,
huzursuzluk, istah artisi-achk, uyku bozuklugu, yerinde duramama, basagrist olup

olmamasina gore kaydedildi.
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Etkinlik degerlendirilmesi:

Sigara icme durumlart sorulan katilimcilardan igmiyorum cevabi verenler ve
ekspiryum havasindaki CO duzeyleri 10 ppm'in altinda olanlar basarih olarak
kabul edildi. Glinde en az 1 tane sigara icmeye baslayanlar basarisiz olarak kabul
edilerek galismadan cikarildi.

istatistiksel analiz:

Veriler SPSS 9.0 (Statistical Package for Social Science) kullanilarak analiz
edildi. Gruplar arasinda farkliliklarin karsilastinimasinda tek yonlit ANOVA yéntemi

kullanildi, p<0.05 olmasi istatistiki olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR:
Calismaya dahil edilen toplam 131 hastanin 50’si nikotin banti, 50'si bupropion
ve 31'i de serbest gruptaydi. Hastalarin demografik 6zellikler, kilo, solunum

fonksiyon testleri (SFT), CO degerleri Tablo 10’ da verilmistir.

Tablo 10 :Gruplarin demografik 6zellikleri, CO, SFT, kilo 6zellikleri

Nikotin bant |Bupropion Serbest P
(n=50) (n=50) (n=31)
Yas (yil) 36,3 +12.7 36,0 £10.5 36,0+10.6 0,9
Erkek (%) 80 88 70 0,6
Kadin (%) 20 12 30 0,7
Sigaraya baslama|17,6+5.5 20,1455 18,8+4.6 0,13
yasl
Bazal CO 19 22 17 0,1
(ppm)
Bazal kilo 70 75 72 0,09
(kg)
Kilo (6.ay) 72 76 85 0,08
(kg)
Bazal FEV;4 3,5 3,2 3,4 0,21
(L)
FEV, (6.ay) 3,2 3,1 4,2 0,12
(L)
Bazal PEF (L/dk) |7,4 7,3 6,7 0,37
PEF (6.ay) 6,7 7,5 7,5 0,4
Beck depresyon|7 6,6 8,2 0,53
skoru
Fagerstrom skoru 4,5 4,8 3,9 0,29

Gruplarin demografik 6zellikleri, CO, SFT, kilo 6zellikleri arasinda istatistiki

olarak anlamli fark yoktu (p>0.05).



Ortalama yas nikotin banti grubu igin 36.3+£12.7, bupropion grubunda 36.0+10.5

ve serbest grupta ise 36.0+10.6 idi.
Katilimcilarin 106's1 erkek (%80.9), 25'i (%19.1) kadindi.

BIRAKMA ORANLARI:

Calismamizda 24 haftanin bilgileri analiz edildi. Sigarayr biraktigini
bildirenlerden ekspiryum havasinda CO diizeyi 10 ppm'in altinda olanlar sigarayi
birakanlar olarak tanimlandi. Tablo 11'de iamana gore devamli birakma oranlari
gorilmektedir. Buna gore nikotin bant grubunda 2.haftada birakma orani %50,
bupropion grubunda %58 ve serbest grupta %41.9 olarak bulundu. Dorduncd,
sekizinci, onikinci ve yirmidérdincl haftalarda ise birakma oranlari azalarak
siraslyla nikotin bant grubunda % 36, %28, %26, %26, bupropion grubunda %46,
%38, %34, %26 ve serbest grupta ise %22.5, %22.5, %16.1, %16.1 olarak
bulundu.

Her Gg¢ grup arasinda 2, 4, 8, 12 ve 24 .haftalarda sigarayi birakma agisindan

istatistiki olarak anlamli fark tespit edilmedi (p=0.56).

Tablo 11: Zamana gore devamli birakma oranlari

Nikotin bant grubu | Bupropion grubu | Serbest grup  |P
(n) (%) (n) (%) (n) (%)
2.hafta 25 (50) 29 (58) 13 (41.9) 0,37
4.hafta 18 (30) 23 (46) 7 (22.5) 0,10
8.hafta 14 (28) 19 (38) 7 (22.5) 0,31
12.hafta 13 (26) 17 (34) 5(16.1) 0,19
24 hafta 13 (26) 13 (26) 5(16.1) 0,56

Sekil 1'de zamana gore birakma oranlari gértlmektedir.
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Sekil 1: Zamana gore birakma oranlan

Katihmcilarin - baslangig, 1,

dlzeyleri 10 ppm’den blyuk olanlar rélaps kabul edilerek calisma disi birakildi.
Nikotin bant grubu, bupropion grubu ve serbest grupta ortalama bazal CO

dazeyleri sirasiyla 19.02, 22.3 ve 17.3 ppm idi. Gruplarin bazal CO duzeyleri

2, 4, 8,

12 ve 24 .haftalardaki
ekspiryumdaki CO dlzeyleri dlguldi. CO dizeyi kisinin sigara icip icmedigi veya
pasif olarak sigara dumanina maruziyeti gdsteren bir test olup takiplerde CO

arasinda istatistiki olarak anlaml fark tespit edilmedi (p=0.1).

Zaman iginde her Ug¢ grubun CO dizeylerinde belirgin bir azalma goraldd.
Nikotin bant grubunda CO duzeyleri 19.0 dan 0.9’a, bupropion grubunda 22.3’ten
5.7'ye, serbest grupta 17.3’ten 0.5'e dastagl gordimastir. Haftalara gore CO

dlzeyleri Tablo 12'de g0sterilmistir.

Tablo 12: Gruplarin haftalara gére CO dizeyleri

vizitlerde

Bazal CO 4. hafta |8.hafta |12.hafta |24.hafta
(ppm)
Nikotin 19,02 5,4 4.8 1,6 0,9
bant grubu
Bupropion grubu  [22,3 54 5,5 2,8 57
Serbest grup 17,3 7,8 3 3 0,5
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Gruplarda sigaraya baslama yasi ortalama olarak 19.0+5.4 idi. Gruplar
arasinda sigaraya baslama yasi ile basar oranlar arasinda istatistiki olarak
anlamh fark tespit edilmedi (p=0.17).

FNBT ortalamalar nikotin bant grubunda 4.5+2.4, bupropion grubunda 4.842.5,
serbest grupta ise 3.9+2 idi. Gruplar arasinda FNBT skorlari agisindan istatistiki

olarak anlamli fark bulunmadi (p=0.29).

Sekil 2'de olgulanin gruplara goére FNBT skorlarinin degerlendiriimesi

gorliimektedir.

5,0 «

4.8 «

4,6 «
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Sekil 2:0lgularin gruplara gore FNBT skorlar

Tablo 13'de egitim durumlarina gére olgularin dagilimlan gériimektedir. TGm
gruplar icin egitim durumu hakkinda bilgi sahibi oldugumuz 108 kisiden toplam 29
kisi Universite, 38 lise, 12 ortaokul, 24 ilkokul mezunu, 5 kisi de egitimsizdi.
Egitimsiz kisilerin %40’1, ilkokul mezunu olanlann %25'i, ortaokul mezuniarinin
%8'i, lise mezunlarinin %21’i, Gniversite mezunlarinin %20’si basaril bulundu.
editim durumu ile sigarayi birakma oranlari arasinda istatistiki olarak anlamir fark
tespit edilmedi (p>0.05).

Tablo13: Gruplarda egitim durumlarina gére olgularin dagihimlart (n=108)
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Egitimsiz  |itkokul |Ortaokul |Lise Universite
(n) (n) (n) (n) (n)
Nikotin bant |2 9 4 14 6
Bupropion 0 10 7 12 16
Serbest 3 5 1 12 7
Toplam 5 24 12 38 29

Egitim durumlarina gdére basarn oranlari Tablo 14'de verilmistir.

Tablo 14 :Egitim durumlarina gére basari durumlari

Egitimsiz | llkokul Ortaokul |Lise Universite
Basarili 2 (40) 6 (25) 1(8) 8 (21) 9 (20)
(n) (%)
Basarnisiz |3 (60) 18 (75) 11 (92) 30 (79) 20 (80)
(n) (%)

Sekil 3'te egitim durumlarina gore basari durumlart gérulmektedir.

olgu, N

50 1

40 4

30 1

20 9

=

basarisiz
basaril

egitimsiz

ilkokul ortaokul

Univ ersite

Sekil 3: Egitim durumlarina gére basari durumiar
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Nikotin banti kullanimina uyum 1.haftada %100 idi. 2.haftada uyum %84,
4. haftada %56, 6.haftada ise %22 olarak gozlendi. 1.haftada yaygin oral aft
gelisen bir hasta nikotin bant kullanimini sonlandirdi. 2.haftada bant kullanimina
uyumlu olan hastalarin %30.9'u, 4.haftada uyumlu olanlarin %46’ siI ve 6.haftada
bant kulanimina uyum gdsteren hastalarin da %100’G 6.ayda basarili oldu.

Bupropion kullanimma uyum 1.haftada %100’dd. 5 hasta bupropionu yan
etkilerinden dolayr birakti. Bunlardan ikisinde impotans gelistigi bildirildi, bir
hastada agizda yaygin aft olustu, bir hastada ise sigara igme isteginde artis
oldugu bildirildi. Bupropion kullananlarin orani 2.haftada %90'di. 2.haftada
bupropion kullanmayan hastalarin hi¢birinde 6.ayda basan tespit edilmedi.
Bupropionu 4.haftada kullanan 25 kisi (%50) olup bunlardan 10'u (%40) 6.ayda
basariiydi. 6 hafta boyunca bupropion kullananlarin sayist 10 olup (%20) bu
kisilerin 6.ayda basari oranlari %80’di. Tablo 15’te olgularin tedavi gruplarinda ilag

kullanimina uyum durumlari gérilmektedir.

Tablo 15: Olgularin tedavi gruplarinda ila¢ kullanimina uyum durumlari
1.hafta 2.hafta 4.hafta 6.hafta

Nikotin 50 (%100) 42 (%84) 28 (%56) 11 (%22)
bant
Bupropion |50 (%100) 45 (%90) 25 (%50) 10 (%20)

Ortalama Beck depresyon skorlari nikotin banti grubunda 7.0+6.8, bupropion
grubunda 6.6+5.7, serbest grupta ise 8.2+6.2 idi. Gruplar arasinda Beck
depresyon skorlarl agisindan antamli fark yoktu (p>0.05). Sekil 4’te olgularin Beck

depresyon skorlarina gore basarn durumlari gosterilmistir.
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Sekil 4: Olgulann Beck depresyon skorlarina gére basart durumlari

Beck depresyon skoru <13 olanlarda; >13 olanlara gore sigaray! birakma orani

daha yuksekti (p=0.04).

Beck depresyon skoru 1-13 arasinda olan 111 hastadan 31’ i (%27.9) basarili

iken 13’ ten fazla olan 20 hastadan higbiri 24.haftanin sonunda basarili olamadi.

Sekil 5'te gruplara gore Beck depresyon skorunun dagilimi goriimektedir.
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Sekil 5:Gruplara gore Beck depresyon skorunun dagilimi

Nikotin bant grubunda bazal kilo ortalamalar 70 kg, bupropion grubunda 75kg,
serbest grupta ise 72 kg olup 6.ayda basarili olanlarda kilo degisiklikleri
bakildiginda nikotin bant grubunda 2.3%1.5, bupropion grubunda 0.9+3.0 ve
serbest grupta ise 2.5+£2.2 kilo degisimi tespit edildi. Bazal ve 6.ayda bakilan
kilolar arasinda gruplar arasinda istatistiki olarak anlamh fark tespit edilmedi
(p=0.24). Basarih olgularda 6.ayda ortalama kilo degisikligi Tablo 16'da

gosterilmistir.

Tablo 16: Basaril olgularda 6.ayda ortalama kilo degisimi

Bazal kilo (kg) Kilo degisiklidi (kg)
Nikotin bant 70 2.311.5
Bupropion 75 0.9£3.0
| Serbest 72 2.7+2.2

24 .haftada 106 erkekten 25'i (%23.5), 25 kadindan da 6'si (%24) basarili

olarak bulundu. Sigaray! birakmada basarih olanlarda cinsiyet bakimindan anlamli



fark bulunmadi (p>0.05). Gruplarda FNBT skorlan ile birakma oranlan agisindan
anlamli fark tespit edilmedi (p>0.05). Sekil 6‘da gruplarda FNBT skorlarina gore

basarn durumlart gérilmektedir.

5,5 =

5,04

4,54

4,04

3,54

CTOXO A4AWZ

3,04

2,54

D basarili
[basarisiz

2,0

nikotin bant bupropion serbest

Sekil 6: Gruplarda FNBT skorlarina gére basart durumlari

Her 3 grup arasinda light (10) ve normal (121) sigara ictigini bildirenler arasinda
birakma agisindan 24 .haftada fark yoktu (p>0.05).

Tim gruplar dikkate alindiginda gruplarda yoksunluk semptomlarindan en sik
sigara icme istegi mevcuttu (%90.5). Karamsarlik %43.3, istah artisi-aglik %38.1,
konsantrasyon gUcliglu %38, basagrisi %36.5, uyku bozuklugu %31.7,
huzursuzluk %22.2, yerinde duramama %19, endise %15.9 oranlarindaydi. $ekil

7'de olgularda yoksunluk semptomlarinin sikligr gérulmektedir.
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Sekil 7: Olgularda yoksunluk semptomlarinin sikhg
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Gruplarda yoksunluk semptomlarinin oranlari Tablo 17°de gosterilmistir.

Tablo 17: Gruplarda yoksunluk semptomlarinin oranlari

Nikotin bant Bupropion |Serbest P
(n) (%) (n) (%) (n) (%)

Endise 9(18) 8 (16) 3(9.6) 0.75
Yerinde duramama |13 (26) 8 (16) 6 (19.2) 0.10
Huzursuzluk 12 (24) 13 (26) 3(9,6) 0.21
Uyku bozuklugu 19 (38) 18 (36) 3(9.6) 0.008
Basagrisi 21 (42) 16 (32) 9 (29) 0.73
Konsantrasyon 20 (40) 16 (32) 12 (38.7) 0.39
guglugl

Istah artis 24 (48) 16 (32) 8 (25.8) 0.06
Karamsarlik 17 (34) 13 (26) 12 (38.7) 0.29
Sigara icme istegi |44 (88) 43 (86) 27 (87) 0.42

Uyku bozuklugu nikotin banti (%38) ve bupropion (%36) grubunda; serbest
gruba (%9.6) gbre anlamli olarak daha fazla bildirildi (p=0.008).
Tablo 18 ve Sekil 8'de nikotin bant kullananlarda yan etki oranlari gérilmektedir.
Nikotin banti yan etkileri iginde en sik gérilenleri basagrisi (%20) ve sinirlilikti
(%20). Uykusuzluk %18, agiz ile ilgili problemler %14, ciltle ilgili reaksiyonlar (ciltte
hiperemi-dokunti-kasinti) %10, basdénmesi %8, godis agrist %4, titreme-carpinti
%4; bulanti-kusma %4, Gastrointestinal sistem (GIS) yan etkileri (diare,

konstipasyon, gaz, karin agrisi) %2 oranlarinda bildirildi.




Tablo 18: Nikotin bant kullananlarda yan etki oranlari

n (%)
GIS semptom 1(2)
Gogus agrisi 2 (4)
Titreme-Carpinti 2 (4)
Bulanti 2 (4)
Basdonmesi 4 (8)
Urtiker . 5 (10)
Agiz kurulugu,aft 7 (14)
Uykusuzluk 9 (18)
Sinirlilik 10 (20)
Basagrnsi 10 (20)

Nikotin bant kullananlarda yan etki orani
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Sekil 8: Nikotin bant kullananlarda yan etki oranlari
Bupropion kullananlarda en sik gorilen yan etki agiz kurulugu (%46) olup

basagrisi %44, uykusuzluk %40, ajitasyon %34, konflizyon %30, dokiintl-lrtiker



%16, postural hipotansiyon-senkop %16, karin agrnsi %14, bulanti-kusma %12,
depresyon %12, anksiyete %12, istahsizlik %12, gégus agrisi %6, tasikardi %6
oranlarinda gortlirken konvilziyon higbir vakada gorilmedi. Tablo 19 ve Sekil
9'da bupropion kullananlarda yan etki oranlar gérulmektedir.

Tablo 19: Bupropion kullananlarda yan etki oranlari

n (%)
Tasikardi 3(6)
Gogtus agrisi 3 (6)
Istahsizlik 6 (12)
Anksiyete 6 (12)
Depresyon 6(12)
Bulanti 6 (12)
Karin agrisi 7(14)
Postural hipotansiyon 8 (16)
Urtiker 8 (16)
Konflizyon 15 (30)
Ajitasyon 17 (34)
Uykusuzluk 20 (40)
Basagdrisi 22 (44)
Agiz kurulugu 23 (46)
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Sekil 9: Bupropion kullananlarda yan etkilerin oranlari
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5. TARTISMA

Tum dinyada sigara karsiti hareketlerin en gugli dayanagi sigara ile akciger
kanseri iligkisinin belirlenmis olmasidir. Onceleri bazi sakincalari gérilse de ancak
akciger kanseri gibi 6lumcul bir hastaligin gelismesindeki rolt anlasildijinda
bilimsel olarak sigara ile savasin gerekliligi ortaya ¢itkmistir.

Diabetes mellitus, hipertansiyon ya da hiperlipidemi gibi tutin bagimhiigi da
kronik bir hastalik olup sigaranin biraktinimasi bir¢ok kronik hastahdr ve
komplikasyonlari Onleyebileceginden ¢ok 6nem tasimaktadir. Sigara birakma
yontemleri arasinda kendi kendine birakma, grup terapisi, nikotin replasman
tedavisi, fluoksetin ve bupropion tedavisi gibi yontemler bulunmaktadir.

Calismamizda tarafimizca sigarayi birakmasi tavsiye edilen, telefon edilerek
motive edilen ve hastaneye cagrilarak takipleri yapilan serbest grupta birakma
oranlari 2.haftada %41.9, 4.haftada %22.5, 8. haftada %22.5, 12.haftada %16.1 ve
24 haftada %16.1 olarak bulundu. Kendi kendine birakma oraniarimiz nikotin bant
ve bupropion grubuna gore istatistiksel olarak farkli bulunmamistir (p=0.56). Bu
durum da nikotini yerine koyma, bupropion veya diger antidepresan ilaglarla tedavi
gergekten gerekli midir sorusu akla gelmektedir. Ancak kendi kendine birakan
grupta olgu sayimiz daha azdir, ayrica nikotin bant grubunda ve bupropion
grubunda tedaviler 6nerdigimiz sekilde tam olarak kullanilamamistir. Olgularin
bircogu maddi sikintilardan dolay! bu ilaglar temin edememistir bu ytzden ilave
tedavilere gerek yoktur sonucuna da varamayiz. Calismalarda ortalama %29’lara
(13-40) varan oldukg¢a ytksek kendi kendine birakma oranlar vardir (129). Bir
metaanalizde 5 dakikadan kisa doktor dnerisiyle birakma orani 6. ayda %8.4
olarak bildiriimistir (130). Yapilan dider genis calismalarda doktor Onerisiyle
birakma oraninin %10’a kadar c¢iktigi tespit edilmistir (131,132). Bu; hastalarin
takiplere cagriimasiyla motive olmalarindan kaynaklanmis olabilir. Schwartz
tarafindan 19 yil boyunca en az 6 aylik takip yapilan ¢alismalar 6zetlenmis ve
basit hekim tavsiyeleriyle birakma oranlari ortalama %5 (%3-13), daha yogun
destek tedavisinin uygulandidi gruplarda ise birakma oranlari ortalama %29 (%13-
40) olarak bulunmustur (100). Nitekim, literatirde de birakmayl deneyen
hastalarda takibin yapilmasi doktor Onerisinin etkisini arttirdigi ve birakma

oranlanini 2 kata cikarttigt bildiriimektedir. Calismalarda solunum fonksiyon testleri



ve CO testi kontrolii yapilan hasta gruplarinda birakma oranlarinin 2 kat daha
fazla oldugu gosteriimistir. Kottke ve arkadaslarinin ¢alismasinda da daha yogun
ve sik gorlisme saglanan gruplarda birakma oranlarinin daha yuksek oldugu
bulunmustur (130). Davranissal tedavi yaygin olarak ¢alisiimis ve birakma oranlari
yaklasik %20 olarak tespit edilmistir. Lando ve arkadaslari yogun destek
tedavisinin uygulandigi bir programda 1 yiliik birakma oranlarini sirasiyla %16 ve
%22 olarak bulmustur (133). Psikiyatrik bozuklugu olanlarda grup terapisi ile 38
kiside yapilan bir ¢alismada Uglnclu ay sonunda hastalarin yaklasik Y4'Unin
sigarayl biraktigi . bildirilmistir  (134). Uzaslan ve arkadaslarnnin yaptigr bir
calismada ise motivasyonel destek ve yakin izlem ile bir yillk %40 basari elde
edilmistir (135). Sigara biraktirmada yaklasimlardan biri birak ve kazan seklinde
olup ¢ogu sigara igicisinde pozitif birakma girisimine sebep olur. Odullil birakma ile
1.ayda sigara birakma orani %34, 1 yillk takipte ise %23 olarak bulunmustur
(136). Sonug olarak sigara birakma konusunda sadece doktor tavsiyesi ve takip de
cok dnemlidir. Her branstaki hekim kendisine gelen hastasindan sigara konusunda
anamnez almall ve sigara birakma konusunda tavsiyelerde bulunmali ve vakit
ayirmalidir.

Calismamizda 24 saat boyunca deriye yapistirilan nikotin bantlari kullanildi.
Nikotin bant grubundakilere ikiser hafta boyunca 52.5 mg (30 cm?), 35 mg (20
cm?), ve 17.5 mg (10 cm? nikotin igeren bantlar uygulandi. 2, 4, 8, 12 ve
24 haftalarda sigarayi birakma oranlan %50, %36, %28, %26 ve %26 olarak tespit
edildi. Nikotin bant grubunda ilk 2 haftalik dozlar tarafimizca temin edilmistir. Bu
grupta 2.haftada bant kullanimina uyum %84 iken 6.haftada %22'ye dismustir.
Takiplerde nikotin bantlarinin hastalarin bir kisminda maddi sebeplerden dolayi
temin edilemedigi 63renildi. Nikotin bantlar tam doz verilebilseydi belki de birakma
oranlart daha ylksek olacakti. Can ve arkadaslarinin yaptigi calismada da
hastalarin blytk kisminin bant kullanmak istemedikleri ve bant recete edilen
hastalarin blyiik kisminin da dizenli olarak bant tedavisini kullanmadiklari, ilk
haftanin sonunda kullanima son verdikleri izlenmistir (137). Nikotin bant ile
birakma oranlarimizla serbest ve bupropion grubu arasinda fark bulunmamistir.

Yapilan bir calismada 21 mg'lik 24 saatlik bantlarin 16 saatlik 15 mg bantlara
oranla daha fazla dozda nikotin saldigi gortlmustir (138). Absorbe olan nikotin
miktarindaki farklar ve nikotin saliniminin hizi yoksuniuk semptomlarini ve sigara

icme isteginin yenilmesinde énemlidir. Sabah sigara istegi olan hastalarda yapilan
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16 saatlik bant tedavisini 24 saatlikle karsilastiran bir calismada semptomlari
gidermede 24 saatlik olan daha etkili bulunmus ve bu da hem sabah hem de giin
boyunca daha yiiksek nikotin dizeylerini saglamasina baglanmistir (139).

Sigarayi birakmak isteyen 214 kadinda Ucretsiz nikotin banti yaninda proaktif
telefon goriismesi yapilan bir galismada 3 ayhk takipte bant+proaktif telefon
destedi yapilan kadinlarin %42'sinin, sadece bant verilenlerin ise %28’inin sigarayi
birakabildigi bildiriimistir. Bununla birlikte 6.ayin sonunda her iki grup arasinda fark
bulunmamstir. Bu da ek olarak telefon gérismelerinin yapiimasinin kisa dénemde
faydalt olup uzun dénemde etkisi olmadigini dustndirmustar (140). Bizim
calismamizda da telefon gériismeleri yaninda her (¢ gruptaki hastalarin klinige
cagriimasi ile basar her t¢ grup igin de benzer oranlarda olmus olabilir.

Cahsmamizda nikotin bantiyla ilgili yan etkilerden en sik basagrisi, sinirlilik ve
uykusuzluk goéruld, nikotin bantini  birakmayi gerektirecek kardiyovaskiler
sisteme ait yan etki tespit edilmedi.

Calismamizda erkek ve kadinlar arasinda nikotin bant tedavisi sirasinda
birakma agisindan 24.haftada anlamh fark tespit edilmedi. Kadinlarin NRT'e
erkeklere gore daha az cevap verdigini tespit eden calismalar bulunmaktadir
(141,142). Nonnikotinik tedavilerin kadinlar i¢in daha etkili olabilecegi dustnuiebilir
(143). Bununla birlikte NRT'ye kadinlar her zaman erkeklerden daha kéti cevap
vermemektedir (144-146). Demir ve arkadaslarinin yaptigi galismada da 1 yilin
sonunda sigaray! birakma agisindan cinsiyet farki gortilmemistir (147) .

Daughton ve ark. yaptidi bir cahsmada doért haftallk 21 mg nikotin bant
kullanimini takiben birakma orani %39, plaseboda ise %13.5 olarak bulunmustur
(148), 935 Kisiyi kapsayan Transdermal Nikotin calisma grubunda alti hafta
boyunca 21 mg’lik bant tedavisi uygulanmis ve birakma orant aktif tedavi
grubunda %61, plaseboda ise %27 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada 6.haftada
bant kullanimina uyum %90 olarak bildirilmistir (149). Bizim calismamizda ise
bant kullanimina uyum 6.haftada oldukg¢a distik olup %22 olarak tespit edilmistir.
Calismamizdaki basari oranlarinin bu ¢alismadan distk olmasinin sebebi bant
Kullanimina uyumun disik olmasindan kaynaklanabilir.

Calismamizda 4.hafta sonunda birakma oranlari nikotin bant grubu icin %36,
serbest grup icinse %22.5 idi. 8.haftadaki birakma oranlarina bakildiginda; nikotin
bant grubunda oran %28, serbest grupta %22.5 olarak bulundu. Hurt ve ark.

yaptigi galismada ise 6.haftanin sonunda aktif tedavi grubu ve plaseboda birakma
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oranlarint %77 ve %39 olarak bildiriimistir. Bu ¢alismada sigarayi birakma takipler
sirasinda sigaradan bir puf bile icmemis olma ve ekspiryum havasinda CO'in 8
ppm’in altinda olmasi olarak tanimlanmistir (150). Basarih olma tanimi bizim
calismamizla benzemektedir ancak birakma oranlari daha ytiksektir. Bu ¢alismada
6.haftada bant kullanimina uyum %42.2 iken bizim galismamizda %22 olarak
bulunmustur.

Nikotin bantlarin plaseboya karsilastiriinca birakma oranlarini iki kat arttirdigi
bildirilmesine ragmen ¢alismamizda 6.haftada gruplar arasinda birakma agisindan
fark tespit edilmedi. Calismamizda bant kullanimina uyum arttirilsa basarr oranlar
daha artabilirdi. Bu da bant giderlerinin sosyal giivenlik kapsaminda verilmesiyle
saglanabilir.

Yatan hastalarda yapilan randomize bir galismada 2 ay boyunca transdermal
nikotin yaninda 116 katiimciya minimal danismanlk hizmeti verilmis, 117 hastaya
ise yogun danismanlik ve telefon gériismeleri saglanmistir. 6.ayda yogun goérisme
yapllan gruptaki hastalarin %35, dider gruptakilerin ise %21i sigarayi
birakabilmistir (151).

Onerilen bant dozu agir sigara igicilerde yeterli olmayabilecegi bildiritmistir. Agir
sigara iciciler (6rnek 1.5-2 paket/gun) veya daha yUksek bazal plazma kotinin
diizeyi olanlar (=250 ng/ml) daha yUksek baslangi¢ dozlar gerektirebilir. Bununla
birlikte standart 21 mg/ginlik nikotin banti sigara igilirken saglanan nikotinin
yaklasik %50’sini viicuda salar (152).

22 mg'lik bant kullanan hastalarin plazma nikotin ve kotinin diizeylerinde kisiler
arasinda farklar bulundugunu tespit edilmistir. Bircok ¢alismada nikotin
replasmaninda semptomlarin ortadan kaldiriimasinin doza bagimli oldugu
gosterilmistir. Randomize bir ¢alismada farkli dozda nikotin bantlari (plasebo, 15
mg/16 saat, 25 mg/16 saat) bazal kotinin dizeylerine gére bantlar uygulanp
yiksek bazal kotinin dlzeyleri olan kisilerin (2250 ng/ml) daha dislk birakma
oranlari oldugunu bulunmustur (153). Bu ylzden hastalarin kotinin duzeylerine
bakarak nikotin bantlarinin gerekli dozunun verilmesi daha uygun olabilir. Bizim
calismamizda ise maliyeti yiksek oldugu i¢in kan kotinin dlizeyine bakilamadt.

Calismamizda nikotin bant grubunda yoksunluk semptomlarindan uykusuziuk
serbest gruba gore daha fazla oranda goruldil. Bu ilacin kendi yan etkisinden de

kaynaklanmis olabilir.
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Turkiye'de yapilan bir calismada ise nikotin banti ile sigara birakma orani 1
yillik takip sonunda %33.6 iken baslangigta sadece kisa egitim verilen olgularda
ise %10.9 olarak bulunmustur. Bu ¢alismada olgulara i¢tigi sigara sayisina gore 20
sigara/gtin icenlere 21 mg/24 saat/gin nikotin banti baslanip doérder hafta
periyodlaria 14 ve 7 mg ile tedaviyi 3 aya tamamlamislardir (147). Nikotin banti ile
yiksek basari orani saglanmasinin sebepleri bu sekilde nikotin bant dozunun
kisilere uygun olarak secilmesi ve tedavinin daha uzun slre verilmesi olabilir.

Yatan hastalarda sigarayi birakmak isteyenlere randomize olarak normal bakim
(basvuruda ek oneride bulunulmamig), danisma hizmeti veya NRT+danisma
hizmeti verilmistir. Taburcu edilirken hastalardaki sigara birakma oranlar sirasiyla
%55, %43 ve %37 olarak bulunmustur. 12. aydaki sigara birakma oranlari ise
%11, %4 ve %8 olarak bulunmustur (154).

Calismamizda randomize olarak bir gruba bupropion tedavisi uygulandi.
Bupropion uygulanan grupta sigara birakma oranlan 2. haftada, 4.haftada,
8.haftada, 12.haftada ve 24.haftada sirasiyla %58, %46, %38, %34 ve %26 olarak
bulunmustur. Takiplerde bupropion grubunda ilag kullantmina uyum giderek
azalmig, 1.haftada %100, 2.haftada %90 iken 6.haftada %20'ye dusmustir.
Bupropionun 2 haftalik dozlan kisilere verilmistir. Ancak hastalarin byUk bir kismi
ekonomik sebeplerden dolay: ilaglari alamamis, dolayisiyla tam bir sekilde
kullanamamistir. llaglar yeterli strede kullanilabilseydi birakma oranlari daha
yiksek olabilirdi. Randomize kontrolll c¢alismalarin ¢zetlendigi bir analizde
6.aydaki birakma oranlari bupropion grubunda %21-35 arasinda, plasebo grupta
ise birakma oranlari %10-19 arasinda tespit edilmistir (155). Bizim sonuclarimiz
da bu sonuglarla benzer olup; 6.ayda birakma oranlar %26 olarak bulunmustur.
bulunmustur. Bupropionla ilgili olarak yapilan ilk ¢alismada Beck depresyon
skorunun yltksek olmasinin artmis rolapsla iligkili  oldugu bulunmustur.
Bupropionun daha ylksek dozlari major depresyon oykusu olan hastalarda daha
etkili bulunmustur.(156,157). Bizim calismamizda da Beck depresyon skorlari
yilksek olanlarda anlamli derecede daha diisiik basari oran tespit edildi. Ozellikle
de Beck depresyon skoru 13'ten ylksek olanlarda bu fark oldukga belirgindi.
Calrsmamizda bupropionla ilgili yan etkilerden agiz kurulugu, basagrisi ve
uykusuzluk en sik tespit edildi. 31 yasindaki bir erkek hasta sigara igme istegini
arttirdigr gerekgesiyle bupropion kullanimma son verdi. Literatirde de akut

dozlarda amfetamin ve bupropionun sigara igme istegini arttirdigr yontnde bildiri
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bulunmaktadir (158). Bir kisi de halusinasyon gérme sebebiyle ilact almadi. 2
kiside de impotans gelistigi bildiriimesi Uzerine bupropion tedavisine son verildi.
Literatlirterde bupropionun 6zellikle diger antidepresanlarin kullanimi sonrasi
gelisen impotansta etkili oldugu bildiriimekle birlikte bu kisilerde bu tip yan etkinin
gelismesi kisisel faktdrlerden kaynaklanmis olabilir (159). Bizim galismamizda
bupropion kullanimi sirasinda kardiak yan etki sebebiyle ilag kullanimma son
veren hasta olmad.

Calismamizda bupropion kullanimi sirasinda 6.ay sonunda kilo artisi 0.943 idi.
Nikotin bantinda ise 2.3+1.5, serbest grupta ise 2.7+2.2 olarak tespit edildi.
Bupropion grubunda kilo artisi diger gruplara gore duslk olmasina ragmen
istatistiki olarak anlaml bulunmadi. Her ¢ grup arasinda birakma ile cinsiyet
arasinda da istatistiki olarak anlaml fark tespit ediimedi. Calismamizda yoksunluk
semptomlarindan uykusuzluk serbest gruba oranla (%9.6) bupropion grubunda
(%40) anlamli derecede daha fazla oranda bulundu. Bu durum bupropionun kendi
yan etkisinden kaynaklanmis olabilir. Ozellikle 300 mg/gtin bupropion tedavisi
kullananlarda %30-45 oraninda uykusuzluk gelistigi bildiriimektedir (121). Bu da
bupropionun sigara biraktirmada kullanimininda bir dezavantaj olabilir.

Yapilan bir calismada 615 kisilik bir gruba randomize olarak plasebo, 100, 150
ve 300 mg/gun 7 hafta boyunca bupropion tedavisi uygulanmis olup sigara igme
miktarinin az olmasi, daha 6nce kisa periyodlar (6rnedin<24 saat) veya uzun
periyodlarla (Ornek>4 hafta) sigarayl birakmis olma, erkek cinsiyet kullanilan
bupropion dozundan badimsiz olarak daha iyi sonuglarla iligkili bulunmustur (126).

Jorenby ve ark. tarafindan randomize ¢ift kér olarak yapilan bir ¢calismada 9
haftalik tedavi uygulanmistir. 6.aydaki sigarayi birakma oranlari nikotin bantta
%?21.3, bupropionda %34.8, bupropion ve nikotin bantinin kombine verildigi grupta
%38.8 ve serbest grupta ise %18.8 olarak bulunmustur. 12 aydaki sigaray!
birakma oranlar, nikotin bant grubunda %16.4, bupropion grubunda %30.3,
nikotin banti ve bupropionun birlikte verildigi grupta %35.5, plasebo grubunda
%15.6 olarak bulunmustur. Bu galismanin sonucu olarak bupropionun tek basina
veya kombine kullaniminin nikotin banti ve plaseboya oranla énemli oranda daha
yilksek uzun dénem sigara biraktirma oranlarina sahip oldugu bulunmustur.
Bupropion tedavisine gére kombine tedavide sigarayi birakma oranlari daha fazla
iken fark istatistiki olarak anlamh bulunmamistir (160). Bizim galismamizda her l¢

grup arasinda fark tespit edilmeyisi hastalarin bupropion tedavisini dlzenli
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kullanmadiklarindan ve tedavi slresinin daha kisa olusundan kaynakianabilir. Bu
calisma periyodu boyunca toplam 8 kez olgular telefonla aranarak motivasyonlari
saglanmis, bizde ise 6 aylik takip periyodu boyunca olgular 3 defa arandilar,
arama sayisi arttinlsa biraz daha etkili olunabilirdi. Bu calismada hastalarin
ortalama beck depresyon skorlari nikotin bant grubunda 3.9, bupropion grubunda
4.4, kombine grupta 3.5 ve plasebo grubunda ise 4 olarak tespit edilmistir. Bizim
calismamizda ise nikotin bant grubunda 7, bupropion grubunda 6.6 ve serbest
grupta ise 8.2 idi. Beck depresyon skorlarinin bizim hastalarimizda daha yiksek
olmasi basar oranlarimizin daha disik olmasini agiklayabilir. Ayrica hastalara
haftalik biyokimyasal testler uygulanmis, bu da birakma oranlarinda artisa katkida
bulunmus olabilir.

Gruplar arasinda kilo artisi acisindan istatistiki olarak antamh fark yoktu.
Bupropionun sigara birakma sonras! kilo alimini azalttigini bildiren c¢alismalar
vardir. Sigarayl birakmayl takiben kilo alimini azaltan yoéntemlerin 6zellikle
kadinlarda faydall olabilecedi dusunulmektedir (161). Kilo degisikligi agisindan
gruplar arasinda fark olmamasinin sebebi hastalarin ila¢g kullanimina uyumlarinin
yeterli olmamasindan kaynaklanabilir. llag kullanimina uyumlari daha iyi olsaydi
serbest gruba oranla kilo degisikligi farkl gikabilirdi.

Bizim galismamizda nikotin yoksunluk semptomlarindan en sik sigara icme
istegi, karamsarlk, istah artisi ve acglik tespit edildi. Sigara igcme isteginin
hastalarin %90'Indan fazlasinda gértimesi olgularin kendilerine uygun dozda veya
yeterli strede ilag kullanimi olmamasindan kaynaklanabilir. Sigara icme isteginin
Omir boyu azalarak devam etmesi de Uzerinde durulmasi gereken ve bu konuda
arastirmalarin yapiimas! gereken bir konudur.

Nikotin banti 1 haftalik dozlar seklinde ve daha ucuz olmasindan bunu temin
etmede bupropion kadar problem yasanmadi. Bunun yaninda 60 tabletlik formda
olan ve digerine oranla pahali olan bupropion tedavisini almak birgogu igin sikinti
ortaya cikardi ve hastalarin ¢ogu ilaci alamayip kendisi birakmay denedi veya
takiplere gelmedi. Bu ilacin 60'ik formu yaninda 20’lik tablet gibi formlarinin
piyasaya c¢ikarilmasi alim gucl distk olan hastalarda daha pratik bir yaklasim
olabilir.

Calisma plasebo kontrollli yapilabilirdi ama plasebo tablet ve bant elimizde

mevcut olmadigindan bu mimkiin olmadi. llaglarin baglangic dozlari bizim
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tarafimizdan temin edilebildi. Idame dozlar hasta tarafindan temin edildi. Bu da
daha ¢ok hastalarin tedavisinin yarim kalmasina sebep oldu.

Birakan ve birakamayanlarda beck depresyon skorlar tekrarlanabilir béylece
tedavi sonrasi depresyonu olanlardaki degisiklikler ve birakma zerindeki etkisi
incelenebilirdi. Tedavi slresi her iki grup icin 6 hafta olarak belirlendi, bu stire biraz
daha uzatilabilirdi.

Sigara biraktirma poliklinikleri randevu sistemiyle ¢alismali, bu is icin 6zel
ayrilmis bir ortamda hastalara hizmet verilmelidir. Bu karsidaki kisinin olaya daha

ciddi bakmasi ve glivenini saglamak agisindan dnemli olabilir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER
Her hekim sigarayla ilgili anamnez almali, hastasina sigarayi birakma
konusunda zaman ayirmalidir.
Her kisinin sigarayi birakmasi igin ila¢ tedavisine ihtiya¢ duyulmayabilir.
Yogun danismaniik hizmeti verilerek de kisilere faydali olunabilir.
ilag baslanmasi planlanan olgularda ilag secimi kisiye uygun olarak
baslanirsa basari oranlar arttinlabilir.
Tedavi verilen olgularda yoksunluk semptomlarinin yogunluguna goére
tedavi sUresi belirlenmelidir.
Nikotin bantlarinin dozlar bazal kotinin dlzeyleri veya gunlik igilen sigara
sayisina goére bireysellestirilebilirse daha ylksek birakma oranlari elde
edilebilir.
Hastalarin tedaviye uyumlari sigara biraktirmada 6nemli bir faktérdar.
Depresif semptomlari olan hastalarda; 6zellikle de beck depresyon skorlari
13’Un lzerinde olanlara daha yogun danismanlk hizmeti verilmeli, tedaviye
uyumlarn Gzerinde durulmalidir.
Sigara biraktirmayla ilgili preparatlar sosyal glvenlik kapsamina alinmall,
boylece kisilerde ila¢ kullanimina uyum arttinimahdir.
Sigaray! birakanlar her an i¢in potansiyel birer sigara igicileri olduklarindan
telefon gorismeleri ile sigara igme istekleri olup olmadidi sorgulanmali;
klinik takiplere ¢agrilarak motivasyonlar strdtrilmelidir.
Sigara bagimlihginin tedavisinde ilag tedavisi hastalarin ¢ogunda vyeterli
olmamaktadir. Bu da hastalarda daha etkili yeni tedavi yaklasimlan geregini
glindeme getirmektedir. Nikotin bagimliligi bazi ailelerde sik gdriimekte ve
sigara birakamayanlarin da daha c¢ok ailelerinde agir sigara igicilerinin
oldugu bildirilmektedir. Bu da bu konudaki genetik ¢alismalarin énemini ve

strduriimesi gerektigini gdstermektedir.
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8. EKLER

BECK DEPRESYON OLCEGI

1.

Kendimi Uzgun hissetmiyorum.

Kendimi Gzgun hissediyorum.

Her zaman i¢in Uzginiim ve kendimi bu duygudan kurtaramiyorum.
Oylesine Gzgln ve mutsuzum ki dayanamiyorum.

Gelecekten umutsuz degilim

Gelecek konusunda umutsuzum.

Gelecekten bekledigim bir sey yok.

Benim icin bir gelecek olmadidi gibi bu durum dizelmeyecek.
Kendimi basarisiz gérmuyorum.

Saninm herkesten daha fazla basarisizliklarim oldu.

Geriye donup baktigimda pek c¢ok basarisizigim oldugunu
goruyorum.

Kendimi bir insan olarak tamami ile basarisiz gortiyorum.

Her seyden eskisi kadar zevk alabiliyorum.

Her seyden eskisi kadar zevk alamiyorum.

Artik hicbir seyden gercek bir zevk almiyorum.

Bana zevk veren hicbir sey yok, her sey gok sikict.

Kendimi suglu hissetmiyorum.

Arada bir kendimi suglu hissettigim oluyor.

Kendimi cogunlukla suglu hissediyorum.

Kendimi her an icin suglu hissediyorum.
Cezalandinliyormusum gibi duygular iginde degilim.

Bazi seyler igin cezalandirilabilirmisim gibi duygular igindeyim.
Cezalandirilacakmisim gibi duygular igindeyim.

Bir seyler igin cezalandtriliyorum.

Kendimi hayal kirikligina ugratmadim.

Kendimi hayal kirtkhgina ugrattim.

Kendimden hig hoslanmiyorum

Kendimden nefret ediyorum.

Kendimi diger insanlardan daha k&t gérmiyorum



Kendimi zayifliklarim ve hatalarim icin elestiriyorum.

Kendimi hatalarim i¢in her zaman sugluyorum.

Her kot olayda kendimi sugluyorum.

Kendimi éldirmek gibi dustincelerim yok.

Bazen kendimi éldirmeyi distntyorum ama bdyle bir sey yapamam.
Kendimi dlddrmeyi isterdim.

Eger bir firsatini bulursam kendimi aldUraram.

Herkesten daha fazla agladigimi sanmiyorum.

Eskisine gore su siralar daha ¢ok agliyorum.

Su siralar her an agliyorum.

Eskiden aglayabilirdim ama su siralar istesem de aglayamiyorum.
Eskisine gore daha sinirli ve tedirgin saytlimam.

Her zamankinden biraz daha fazla tedirginim.

Gogu zaman sinirli ve tedirginim.

Su siralar her an igin tedirgin ve sinirliyim.

Diger insanlara karsi ilgimi kaybetmedim.

Eskisine gore insanlara daha az ilgiliyim.

Diger insanlara karsgi ilgimin gogunu kaybettim

Diger insanlara kars! hi¢ ilgim kalmadi.

Eskisi gibi kolay ve rahat karar verebiliyorum.

Eskisine kiyasla su siralar karar vermeyi daha ¢ok erteliyorum.
Eskisine gore karar vermekte oldukga gugluk gekiyorum.

Artik hi¢ karar veremiyorum.

Eskisinden daha k&t bir dis gérinimim oldugunu sanmiyorum.
Sanki yaslanmis ve cekiciligimi kaybetmis gibi dusinlyor ve
azuldyorum.

Dis gorinisiimde artik degistiriimesi mUmkin olmayan ve beni
cirkinlestiren degisiklikler oldugunu hissediyorum.

Cok cirkin oldugumu dustuntyorum.

Eskisi kadar iyi ¢alisabiliyorum.

Bir ise baslamak i¢in eskisinden daha fazla ¢aba harciyorum.

Ne is olursa olsun yapabilmek i¢in kendimi gok zorluyorum.

Hi¢c calismiyorum.

Eskisi kadar kolay ve rahat uyuyabiliyorum.



Su siralar eskisi kadar kolay ve rahat uyuyamiyorum.

Eskisine gdre bir veya iki saat erken uyaniyorum ve tekrar uyumakta
guclik cekiyorum.

Eskisine gore ¢ok uyaniyor ve tekrar uyuyamiyorum.

Eskisine gore daha ¢abuk yoruldugumu sanmiyorum.

Eskisinden daha ¢abuk ve kolay yoruluyorum.

Su siralar neredeyse her seyden kolay ve gabuk yoruluyorum.

Artik hi¢ bir sey yapamayacak kadar yorgunum.

Istahim eskisinden pek farkl degil.

Istahim eskisi kadar iyi degil.

Su siralar istahim epey koétu.

Artik hig istahim yok.

Son zamanlarda pek fazla kilo kaybettigimi sanmiyorum.

Son zamanlarda istemedigim halde iki buguk kilodan fazla kaybettim.
Son zamanlarda bes kilodan fazla kaybettim.

Son zamanlarda yedi bucuk kilodan fazla kaybettim.

Sagligim beni pek endiselendirmiyor.

Son zamanlarsa agri, sizi, mide bozuklugu ve kabizlik gibi sorunlarim
var

Agn, sizi gibi bu sikintilarim beni epey endiselendirdigi icin baska
seyleri dustinmek zor geliyor.

Agrt, sizi gibi bu sikmtilar beni 8ylesine endiselendiriyor ki, artik
baska bir sey disltinemiyorum.

Son zamanlarda cinsel yasantimda dikkati ceken bir sey yok.
Eskisine gore cinsel konularla daha az ilgileniyorum.

Su siralarda cinsellikle pek ilgili degilim.



SIGARA ALISKANLIGI TESPIT ANKET FORMU
GAZIANTEP UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
GOGUS HASTALIKLARI ANABILIM DALI

Sayin Katilimel,
Bu anket ile sigara igme sikh§r ile sigara icme davraniglari ve tutumlarini
incelemeyi amagladik. Arastirmamiza katildiginiz ve anket formundaki sorulari

dzenle cevapladiginiz igin tesekkir ederiz.

LUTFEN ASAGIDAKI UYARILARI OKUDUKTAN SONRA
SORULARI YANITLAYINIZ!

1. Anket formunu tercihen kursun kalem ile doldurunuz.

2. Cevaplari yazmaniz istenilen sorularda, soru bitiminde veya sorunun altinda
(coeeen ) seklinde, bos birakilan alanlart kullaniniz.

3. Cevaplarin secenek ile belirtildigi sorulara, yan taraflarinda bulunan kutucuklara
(x) isareti koyarak belirtiniz.

4. Tablo seklindeki sorularda ise yaniti size en uygun olan kutuya (x) isareti

koyarak belirtiniz.
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Tarih:

Adiniz Soyadiniz :
Yasiniz:
Cinsiyetiniz:
Meslek:

Medeni durumunuz:

Adres ve telefon:

1- Egitim durumunuz nedir?
Egitimsiz
ilkokul mezunu
Orta okul mezunu
Lise mezunu
Universite mezunu

2- Aile bireyleri arasinda sigara igen var mi / var miydt 7 (birden fazla segenek

isaretlenebilir)

Hayir
Annem iger/ Igerdi.
Babam icer/ lcerdi.
Erkek kardesim icer/ icerdi
Kiz kardesim iger /igerdi
Esim icer / Igerdi

Cocugum iger/ igerdi

3- Yakin arkadaslariniz veya oda arkadaslarininiz arasinda sigara icen var
mi?
Yok
Var
Bilmiyorum
4- Maras otu kullanir misinz?
Hic kullanmadim
Denedim

Ara sira kullanirim
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Eskiden kullanirdim ama biraktim
Kullantyorum
5- Nargile kullanir misimz?
Hi¢ kullanmadim
Denedim
Ara sira kullanirim
Eskiden kullanirdim ama biraktim
Kullaniyorum
6- Cevrenizde veya arkadaglarimiz arasinda alkol ve sigaradan bagska
herhangi bir ilag veya madde kullanim veya koklama (Ornegin sirekli uyku
hapi veya sakinlestirici ilag alma, uhu, tiner, yapistirici vs koklama gibi)
aliskanlhigi olan var mi?
Hayir
Evet (Bu tir aliskanligi olan kag Kisi biliyorsunuz ?............. Kisi
7- Hig sigara ictiniz mi? veya halen sigara iciyor musunuz ?
Hayir, hi¢ icmedim
Evet, ara sira
Evet, her gin
Hayir, biraktim. (........ yil 8nce)
8- Hayatiniz boyunca toplam 100 adet sigara igtiniz mi ?
Hayir, igmedim.
Evet, igtim.
9-Toplam kag¢ yil sigara ictiniz / igiyorsunuz ?......... Iyl
10-Sigara icmeye kag yasinda basladiniz? ...... / yas
11-Gunde kag tane sigara icerdiniz / igiyorsunuz? ...l / tane
12-Sigaraya baslama nedeniniz nedir? Birden fazla segenek isaretlenebilir.
Merak
Ozenti
Arkadas ¢evresi ve ikram
Stres
Oneri
Reklam

Hatirlamiyorum
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13-Sigara ile ilgili oldugunu distindtdiniz herhangi bir saglik sorununuz var mi ?

Hayir Evet (Cevabiniz evet ise size uygun secenek/
segenekleri isaretleyiniz)
Oksdiriik
Balgam c¢ikarma
Nefes darligi
Sik bronsit, bademcik iltahabi, sintzit
Kalp-damar hastaligi
Kanser
Felc
Ses kisikhgi

Dislerde sararma, ¢lrime

14-ictiginiz sigaranin markasi nedir? ................
15-Ortalama aylik sigara masrafiniz ne kadardir ?..
16-I¢tiginiz sigaranin nikotin igerigi nedir?

Dusuk

Orta

Yiksek

Bilmiyor
17-Su anda nikotin igeren bir Grtin (nikotin bandi, nikotin sakizi) kullaniyor
musunuz ?

Evet

Hayir.

18-Sigaray! igme nedeniniz nedir?

Hig Bazen | Genellikle

a- Enerji Verdigi Igin

b-Dokunmayi ve tatmayi sevdigim i¢in




c-Zevkli oldugu igin

“d—L'ng'Un ve gergin oldugum i¢in

e-Bagdimli oldugum igin

f-Aliskanlk oldugu icin

19-Asagida belirtilen yerlerde sigara icer misiniz? (Lutfen her segenegdi ayn ayri

cevaplayiniz)

Hig Bazen [Sik Daima | Fikrim yok

a-Kapall yerlerde

b-Toplu tasima arag¢larinda

c-Evde

d-Cocuklarin yaninda

e-Hamile kigilerin yaninda

20-Asagidaki ifadelere katiliyor musunuz ? (LOtfen her secgenegi ayr ayr

cevaplayiniz)

Hig Bazen Sik Daima | Fikrim
yok

a-Sikintih ve mutsuz oldugumda

sigara icerim

b-Ofkeli heyecanli zamanlarda

sakinlesmek icin sigara igerim

c-lslerim  yogun oldugu zaman

daha fazla sigara igerim

d-Yemeklerden  sonra  sigara

icerim

e-Rahat zamanda  dinlenirken

igerim

f-Bir  konu Uzerinde dikkatimi
toplamam  gerektiinde  sigara

icerim




g-Igki ile birlikte icerim

h-Mag seyrederken sigara igmeyi

severim

]—Qay veya kahve igerken sigara

icmeyi severim

i-Arkadaslaria birlikte olunca daha

¢ok sigara igerim

j-Bir seyi kutlarken daha ¢ok

sigara icerim

21-Asagida sigara kullanimiyla ilgili cimleler mevcuttur. Bu cumlelere katilip

katilmadigmizi belirtiniz.(Latfen her segenegdi ayri ayr cevaplayiniz)

Hic katil- | Pek katil- | Asagi Katiltyorum | Tamamen
miyorum miyorum | yukar katiliyorum
katiliyor
um
a-Sigara
saghgima ¢ok
zararhdir

b-Sigaraya gok
fazla para

harctyorum

c-Sigaramin
dumani
etrafimdakilere

zararll

d-Sigaraya
bagimli olmak
beni huzursuz

ediyor

e-Sigara
yuziinden nefesim

kot kokuyor

f-Sigara icmem

baskalarini

huzursuz ediyor




g-Sigara  cildime

zararl

h-Sigara
igmeseydim
kendimi daha
enerjik

hissederdim

I-Sigaramin
dumani hos
olmayan bir koku

birakiyor

22-Son bir yil igerisinde hi¢ sigaray! birakmayi dustindtintiz ma?
Hayir hi¢c distinmedim
Evet bir kez dustindim
Evet birkag kez dustindim
Evet sik sik dustnirdm

23-Dusunduniz ise hangi nedenlerle? (Birden fazla sik isaretlenebilir)

Hastalik nedeniyle (hastaligin adiniyaziniz ...,
Saghgima zarar verdigini hissettigim i¢in(nefes darligi, vb.)

lleride sagligima zarar verir distincesi ile

Cocuklarimin sagligina zarar verir dustincesi ile

Yiksek maliyet nedeni ile

Diger nedenler (AGIKIAYINIZ..........cooooiiii )
24-Sigarayi birakmayi denediniz mi?
Evet ... JKEre oo sUre/ sureler ile biraktim
Hayir

SORU 24’e CEVABINIZ HAYIR iSE, SORU 27'ye GECINIZ !
25-Sigara birakmayi denediyseniz veya biraktiysaniz hangi nedenlerle ?
| (Birden fazla segenek isaretlenebilir)
Hastallk nedeniyle (hastaliin adiniyaziniz ...,

Saghigima zarar verdigini hissettigim igin(nefes darligi, vb.)




lleride saghigima zarar verir disincesi ile

Cocuklarimin saghgdina zarar verir distncesi ile

Yuksek maliyeti nedeniile

Diger nedenler (AGIKIAYINIZ. ...... ... )
26-Daha 6nce sigaray! birakmayi denediyseniz:

Son denemenizde sigara igme istediniz oldu mu?

Hig Hafif Orta Kuvvetli Gok kuvvetli

a-lik 24 saat

b-1.-10.gln arasi

¢-10.-30.giin arasi

d-1-3 ay sonra

e-3.aydan sonra

27-Agagidaki durumlardan hangileri sigarayi birakmaniza engel oimaktadir?

(LUtfen her segenedi ayri ayn cevaplayiniz)

Orta
Engel Az derecede |Fazla Kesinlikle Fikrim yok
degil engeller |engeller engeller | engeller

a-Kilo alma

b-Cevrenizdekilerden

anlayis ve destek
bulamama
c-Nikotin eksikliginin

belirtilerini yagama

d-Sigaray1 tesvik eden

ortamlarda bulunma

e-Tekrar sigara

icemeyecegini dusinme

f-Sigaraya bagimlt olma

g-Birakamama korkusunu

yasama

h-. Sigarayl hatirlatan bir

sey vevya birini gérme

I-Sosyal durumlar( is ve

aile yasamina ait soruntar)




28-NIKOTIN BAGIMLILIK TESTI (Fagerstrom skalast)

0 1 2 3
[k sigaranizi sabah kalktiktan ne kadar | Bir saatten | 31-60 dk |6-30  dk|lk 5 dk
sonra igersiniz? sonra icinde icinde icinde
Yasak olan yerlerde sigara iger|Hayir Evet
misiniz?
Hangi sigara sizin i¢gin daha zevkli ve | Digerleri Sabah ilk
tatmin edicidir? sigara
Gunde kag sigara igiyorsunuz? 10 tane veya|11-20 tane|21-30 31 ve
daha az aras| tane aras! | zeri
Sabah gunun diger yansindan daha|Hayir Evet
fazla mi sigara igersiniz?
Cok hasta oldugunuzda sigara icer|Hayir Evet
misiniz?
29-Sigarayi birakmak istiyor musunuz ?
Hayir, istemiyorum
Evet, istiyorum
CEVAPLAMANIZ GEREKEN SORULAR BITTi  KATILDIGINIZ ICIN

TESEKKURLER.

SIGARA BIRAKTIRMA POLIKLINIGI TAKIP FORMU

ADI SOYADI: TARIH:

SIRA NO: GRUP:

EV ADRESI/ TEL:
OZGECMIS:
Depresyon ve antidepresan kullanimi: Diabet:

Cilt hastahgi oykisu:

Alkol ve ila¢ bagimliligr oykds:

IS ADRESI/ TEL:

Hipertansiyon:

Koroner arter
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Nikotin Urtnu kullanma 6ykis:

SOYGECMIS:

FiZIK MUAYENE:
Dolagim sistemi:  TA: ..../...mm-Hg Nb: .....

Solunum sistemi:

Diger

LABORATUAR BULGULARI:

Hb: AKS:
Htc: BUN:
Lokosit: Kreatin:
Trombosit:

EKG BULGULARI:

RADYOLOJIK BULGULAR:

Son sigara icme tarihi;

Sigaray! biraktidi giin :

Cakmak ve sigara paketi tasimayi biraktt mi?

Sigaray! birakma konusunda aldidi egitim:

Kitap: Brosur: Dia gosterisi:

0 (W] O

Calisma disi kalma tarihi :
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hastaligi:

SS:L

AST:
ALT:

Kolesterol:

Konferans: Gortisme

O 0

Calisma disi kalma sebebi :




Ne kadar siklkla asagida belirtilen aktivitelerde bulunursunuz veya

distinlrsiintz?

Hig Bazen |[Sik Cok stk | Daima

a-Sigara igmemek i¢cin mesgale bulurum

b-Halka ag¢ik yerlerde sigara igilmeyen

bolimde otururum

c-Sigara icme istedine engel olmak i¢in
baska seylere konsantre olurum

d-Sigaramin . zararlar hakkinda

dustnaram

e-Sigara igmemek i¢in derin derin nefes

alirm

f-Sigara icmemek i¢in insanlarin sigara
ictigi yerlere gitmem

g-Sigara igmemin akciger kanserine yol

a¢gmasindan korkuyorum

h-Sigaray! biraktigimi baskalarina

soylerim

Asagidaki ifadelerden size uygun olani isaretleyiniz.

Hic |Bazen |Sik |Coksik |Daima

a-Sigaray| birakabilmis olmaktan mutluyum

b-Sigara icme durtistnt yenmenin vyollarini

dasuntram

c-Sigarayi biraktigim igin gurur duyuyorum

d-Evimde baskalanna sigara igmemelerini

sOylerim

e-Sigaranin zararlarint diastnarim

f-Kendimi sigara igmeye devam edenlerden daha

guglu buluyorum

g-Sigara icme istegi uyandiran durumlardan

kacinirim

h-Sigaranin  yol agti§r hastahklar dustntnce

endiseleniyorum

'|1-Bir daha asla sigara igmeyecegdime sz veririm




Bazal 1.hf 2.hf  [4.hf 6.hf 3.ay |6.ay

CO

dlzeyi

Bazal 3. ay 6. ay

Kilo takibi

SOLUNUM FONKSIYON TESTLERI

Bazal 3.ay 6.ay

FEV1 (L- %pred)

FvC

FEV1/FVC

PEF

Bant kullanimina baslama tarihi: ...

1.hf 2.ht 4.ht 6.hf

Bant kullanimina uyum

YAN ETKI (Bant igin)

Yok Var

Bulanti-kusma

Bas agrisi

Titreme-garpinti

Uykusuzluk

Ciltte hiperemi, dokuntd,
Kasinma
Sinirlilik

Bas donmesi

GIS yan etkileri(diyare,

konstipasyon,gaz, karin agrisi)

Agiz ile ilgili problemler (tuklrtk ve




agn ve ulser)

tatma bzk, adiz kurulugu, agizda

Gogus agnisi

Diger

Bupropion kullanimina baslama tarihi : ....................

1.hf 2.hf | 4.hf 6.hf
Bupropion
kullanimina uyum
BUPROPION ICIN YAN ETKI
Yok Var

Agiz kurulugu

Bulanti-kusma

Karin agriss

Uykusuzluk

Basagrisi

Depresyon

Anksiyete

Ajitasyon

Dokunta, Grtiker

Gogus agnsi

Tasikardi

Konflizyon

istahsizlik

Postural hipotansiyon,

senkop

Konviilziyon
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YOKSUNLUK SEMPTOMLARI

Yok

Var

Sigara icme  istegi

kivranma

ile

Karamsarlik

Endise

Konsantrasyon giglagu

Huzursuzluk

Istah artisi, aghk

Uyku bozuklugu

Yerinde duramama

Bas agrisi
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