Pusenje i krvozilne bolesti

Goran Krstacié

Puﬁenje je bolest ovisnosti sa znakovitim zdravstvenim i ekonomskim po-
sljedicama i predstavlja vazan ¢imbenik krvozilnog rizika i znacajno pri-
donosi ukupnom pobolu i smrtnosti. Broj Zrtava pusenja u stalnom je porastu.
Svaka popusena cigareta skracuje trajanje Zivota za oko 5,5 minuta.

Dim iz cigarete je kiseo (pH 5.3), nikotin je u njemu ioniziran i netopljiv u
lipidima. Resorbira se jedino ako se dim uvlaci u pluca gdje ogromna povrsina
za resorpciju kompenzira relativhu netopljivost u lipidima. Dim lule i cigare
je alkalican (pH 8.5), nikotin je slabo ioniziran i dobro topljiv u lipidima pa se
resorbira vec u ustima.

Pusenje cigarete je nepotpuno izgaranje duhana na temperaturi od 900°C
pri ¢cemu se pirolizom razgraduju organske cestice duhana u manje molekule,
a pirosintezom spajaju u vece. U duhanskom dimu identificirano je vise od
4.000 sastojaka ukljucujuci i farmakoloski aktivne te one s antigenim, citotok-
sicnim, mutagenim i karcinogenim svojstvima.

Stetne sastojke mozemo podijeliti na cetiri osovne skupine: nikotin i njego-
vi derivati, ugljicni monoksid, cijanovodic¢na kiselina i iritirajuci plinovi, pare,
katran, krom, arsen, nikal i sli¢no.

Nikotin, karakteristicna duhanska sastavnica, visokotoksic¢an je alkaloid.
Poluzivot nikotina u plazmi iznosi 30-80 minuta i izlucuje se nepromijenjen
urinom i znojem. U dozama koje se javljaju pri pusenju nikotin izaziva oslo-
badanje kateholamina u hipotalamusu i ADH. U visokim dozama nikotin iz-
ravno stimulira zavrietke perifernih kolinergi¢nih neurona, djeluje na auto-
nomne ganglije i na neuromuskulamu svezu. Nikotin pokazuje razli¢ite ucin-
ke na organizam djelujuci stimulirajuce i deprimirajuce, ovisno o dozi i domi-
naciji autonomnog ucinka u zahvacenom organu.

Ucinci nikotina na organizam pusaca su brojni, poglavito na krvozilni su-
stav uzrokujuci porast sistolickog i dijastolickog krvnog tlaka, ubrzanje srca-
nog rada, povecanu potrosnju kisika, porast minutnog volumena, povecanje
ekscitabilnosti miokarda i smanjenje otpora koronarnih krvnih zila i poveca-
nje protoka (periferna vazokonstrikcija u kozi i vazodilatacija u misi¢ima). Ta-
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koder dolazi do povecane agregacije trombocita, povienje koncentracije glu-
koze, masnih kiselina, kortizola, vazopresina i beta endorfina.

Neki od navedenih ucinaka predstavljaju ¢cimbenike u nastanku ateroma i
tromboze. Zanimljivo je da, iako su akutna tromboza koronarnih krvnih Zila i
vazokonstrikcija puno ¢e$ce u pusaca, angina pektoris nije tako ¢esta, $to se
pokusava objasniti povecanjem koronarnog protoka kao posljedica djelovanja
nikotina.

Prva jutarnja cigareta nakon cjelonocnog odricanja izaziva nagli porast
koncentracije nikotina u krvi. Koncentracije od nekoliko ng/ml zaostaju iz
prethodnog dana. Nakon popusene cigarete koncentracije u mozgu i krvi op-
cenito naglo opadaju, bas poradi raspodjele nikotina po organizmu. Nakon tri-
desetak minuta stopa pada biva sporija, sve dok se ne zapali sljedeca cigare-
ta koja uzrokuje ponovni porast koncentracije. 1zloZzenost pusaca nikotinu je
stalna, ¢ak i kada postoje uocljive fluktuacije, buduci da, kako je vec¢ napome-
nuto, koncentracije nikotina nikada prakticki nije na nultoj razini.

Uglji¢ni monoksid se u dimu cigareta nalazi u koncentraciji izmedu 2-6%.
Razina karboksihemoglobina u pusaca iznosi 2-15% (prosje¢no 5%), dok je u
nepusaca oko 1%. Uglji¢ni monoksid izaziva hipoksiju tkiva sa stvaranjem
karboksihemoglobina i karboksimioglobina ¢ime se smanjuje sposobnost pre-
nosenja kisika krvlju i interferira s opskrbom i iskoristenjem u tkivu. Takoder
nastaje i hiperviskozni sindrom a u konacnici kao posljedica hipoksije, a vje-
rojatno i izravne toksicnosti ugljicnog monoksida nastaje ostecenje endotela.

Katran iz cigaretnog dima izravno je odgovoran za karcinogenost pusenja.

Neka stanja koja su znatno ¢esca u pusaca su koronarna sr¢ana bolest, ce-
rebrovaskularna bolest, aterosklerotska aneurizma aorte i aterosklerotska peri-
ferna vaskularna bolest.

Najcesca posljedica pusenja koja se pojavljuje na krvozilnom sustavu je
koronarna sr¢ana bolest. Pusenje je uz hiperlipidemiju (apoB/apoA1) glavni
rizicni ¢imbenik bolesti krvnih zila medu 9 najcescih ¢imbenika i ta dva ¢im-
benika rizika predskazuju 66% nezeljenih krvozilnih dogadaja.

Pusenje dovodi do sustavne vazokontrikcije i pada protoka kroz koronarne
arterije sto uz promjenu otpora dovodi do ishemije miokarda. Nikotin, pak
ima direktni toksicni ucinak na endotel i indirektni, putem oslobadanja neuro-
transmitera iz autonomnih nervnih zavrsetaka. Pu3aci imaju i niZe razine
dusi¢nog oksida nego nepusaci. Endotelna disfunkcija arterija nakon konzu-
miranja cigarete iznosi 60 do 90 minuta.

Mehanizam negativnog ucinka pusenja na krvozilni sustav je trojak. Puse-
nje ima aterogeni ucinak zbog promjene u lipidnom statusu i endotelne dis-
funkcije. Pusaci imaju statisticki znacajno vecu disfunkciju epikardijalnog en-
dotela u odnosu na bivse pusace i nepusace. Povecanje agregacije tromboci-
ta, povecanje koncentracije fibrinogena i ¢imbenika VIl povecava se viskozitet
krvi i povecava mogucnost tromboze. Pusaci imaju znacajno visu razinu cir-
kulirajuceg tkivnog faktora (TF) od nepusaca koji je u velikoj mjeri izrazen u
aterosklerotskom plaku i moze imati ulogu u razvoju tromboze. Pugenje modi-
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ficira metabolizam prostaglandina, ucinka kateholamina i EDRF-a uz pove-
canje koncentracije endotelina 1 pospjesuje nastanak spazma krvnih Zila. Pu-
Senje inducira i koncentraciju upalnih biljega CRP i fibrinogena ¢ime se potice
inflamacija unutar stijenke krvne zile.

Pusenjem se znakovito povecava rizik nastanka krvozilnih pobola i to po-
sebito infarkta miokarda, cerebrovaskularnih pobola, aterosklerotske aneuriz-
me aorte i bolesti periferne cirkulacije, poglavito Buergerove bolesti.

Od 500.000 ljudi koji godisnje umiru u SAD od bolesti koronarnih arterija
oko 21% je direktno u svezi s pusenjem.

Rezultati studija provedenih u SAD ukazuju da rizik od pobola krvnih zila
raste s brojem popusenih cigareta. Smrtnost od bolesti krvozilja srca kod pusa-
¢a je za 66-70% veca nego u nepusaca.

Relativni rizik od angine pektoris veci je 2 puta kod pusaca koji dnevno
puse 20 cigareta, a 2,6 puta ako je broj cigareta veci od 25 dnevno.

Iznenadna sréana smrt je 2,3 puta ¢esca kod pusaca nego nepusaca, a kod
mladih muskaraca pusaca (dob od 35-54 godine) ¢ak 4 puta veca sto se objas-
njava neskladom potreba i dostave kisika miokardu, spazmom koronarnih ar-
terija, smanjenjem praga za nastanak ventrikulske fibrilacije, povecanjem
agregacije trombocita i hiperkoagulabilnoscu.

Bolesnici s preboljelim infarktom miokarda koji nastave pusiti imaju puno
vecu smrtnost od bolesti krvnih Zila srca nego nepusaci. Medu mladim osoba-
ma koje su preboljele infarkt miokarda znacajno je vige pusaca od nepusaca
(75%), dok u starijoj populaciji pusaca ima oko 40%. Veca ucestalost infarkta
miokarda donje stijenke u mladih osoba jog uvijek nije znanstveno objas-
njena. Predmnijeva se da se radi o povecanoj osjetljivosti desne koronarne
arterije, odnosno arterije cirkumflekse na nikotinsku ili kateholaminsku stimu-
laciju, tako da nekroza nastaje kao posljedica prolongiranog vazospazma na
podlozi relativno manjeg aterosklerotskog suZenja.

Izrazita prevaga pusaca mladih od 45 godina sugerira da je vazospasticki
ucinak nikotina mozda presudan u patogenezi infarkta mladih osoba.

Pusaci koji zahtijevaju kirusku revaskularizaciju miokarda imaju vecu peri-
operacijsku smrtnost. | pasivno pusenje povecava rizik od ateroskleroze &to
posljedi¢no dovodi do bolesti koronarnih krvnih Zila, infarkta miokarda, izne-
nadne srcane smrti, aneurizme aorte, mozdanog udara, perifernih vaskularnih
bolesti i dr.

Pusenje je vazan uzrok cerebrovaskularnih pobola. Rizik od CVI je oko 1.8
puta visi kod srednjih pusac¢a u odnosu na nepusace, a rizik od subarahnoi-
dalnog (SAH) krvarenja je ¢ak 2,9-9 puta veci kod pusaca. Kod Zena pusacica
koje uzimaju oralne kontraceptive rizik je jos veci. | pasivno pusenje moze
povisiti rizik od SAH.

Pusenje dokazano uzrokuje abdominalnu aneurizmu aorte (AAA), a rela-
tivni rizik nastanka aneurizme kod pusaca je 2,75 do 5,55 puta veci, ovisno o
broju popusenih cigareta dnevno. Mortalitet kod pusaca je 4-5 puta veci kod
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AAA nego kod nepugaca. Predmnijeva se da je patofizioloski mehanizam de-
gradacija elastina, poremecaj stvaranja kolagena, povisena razina metalopro-
teinaza, upalne reakcije, nakupljanje leukocita i makrofaga u stijenci aneuriz-
me te povecana autoimuna aktivnost. Nakon prestanka pusenja vrlo malo se
smanjuje rizik od AAA.

Pugenje je glavni cimbenik rizika periferne arterijske vaskularne bolesti
(PAB). Pusaci 2-7 puta ¢e$ce i teze oboljevaju od PAB, a intermitentne klaudi-
kacije se javljaju kod 78% pusaca. Kod bolesnika s PAB pribiva endotelna dis-
funkcija i povisena razina CRP. Poseban oblika PAB je Burgerova bolest koja
je direktno u svezi s pusenjem. Jedini nacin da se sprijeci progresija bolesti i
izbjegne amputacija je trajni prestanak pusenja. Cak 94% bolesnika s Buerge-
rovom bolesti moze izbjec¢i amputaciju ako odmah trajno prestane pusiti, dok
nastavak pusenja vodi ka jednoj ili vise amputacija u 43% bolesnika.

Poznata je i sveza izmedu pusenja i venske tromboembolije, poglavito kod
osoba Zenskog spola koje koriste oralne kontraceptive.

Pusac¢i imaju 2 puta vedi rizik od erektilne disfunkcije od nepusaca, odnos-
no ako su pusili vise od 29 kutija cigareta godisnje. Predmnijeva se da spri-
jecavanje sinteze i razgradnje dusi¢nog oksida vodi ka ostecenju dilatacije pe-
nilne arterije i arteriola, dok povecanje koagulabilnosti krvi, smanjenje serum-
skih antioksidanata, uz poremecaj metabolizma glukoze i lipida i promjene
razine spolnih hormona pospjesuje poremecaj erektilne funkcije.

Hipertonicari koji puse imaju veci rizik za nastanak maligne hipertenzije i
smrti od arterijske hipertenzije.

Pusenje je vazan ¢imbenik razvitka sr¢ane bolesti i glavna opasnost “po
zdravlje” opcenito. Kakvoca Zivota pusaca je puno losija od one nepusaca i
oni umiru ranije. Pusaci moraju biti svjesni i prihvacati razloge koji su ih do-
veli do odluke da prestanu pusiti, koristiti neku od metoda odvikavanja od
pusenja, prihvacati neuspjehe, ali ne odustajati i imati na umu da je motivaci-
ja “conditio sine qua non” za uspjesan prestanak pusenja.

Prestanak pusenje u direktnoj je svezi sa 36%-im smanjenjem ukupne smrt-
nosti od ishemijske bolesti srca. Prestanak pusenja u bilo kojoj dobi povecava
ocekivano trajanje zivota. Rezultati vrlo zanimljive studije iz 2004. godine u
kojoj su sudjelovali muski lije¢nici pusaci iz Velike Britanije potvrdili su korist
od prestanka pusenja u bilo kojoj dobi, no rezultati su bili statisticki znakovi-
to bolji kada je taj prestanak uslijedio vec¢ u dobi od 35-44 godine nego kas-
nije, u dobi od 45 do 54 godine, a navlastito u odnosu na prestanak u dobi od
55 do 64 godine.

U studiji u kojoj je promatrano sprijecavanje ili odgadanje smrti kroz sman-
jenje ¢imbenika rizika, prestanak pusanja je bio najvazniji ¢imbenik rizika
kojim je za oko 3,5 puta bilo vige sprijecenih ili odgodenih smrti u odnosu na
regulaciju arterijskog tlaka i ¢ak 5,5 puta vise od smanjenja kolesterola.

Kardiovaskularna dobrobit prestanka pusenja ocituje se i kod bivsih pusaca
vec nakon tri godine apstinecije kroz znakovito smanjenje rizika zastoja srca
i ponovnog zastoja srca.
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U konacnici, uvijek je korisno prestati pusiti. Nakon 24 sata nastaje bolja
oksigenacija tkiva i organa, nakon 6 tjedana biljezi se boljitak plucne funkci-
je a nakon 12 mjeseci rizik od krvozilnih pobola smanjuje se na polovicu.
Nazalost, posljedice pusenja su dugotrajne pa se nakon 5 godina smanjuje
rizik od akutnog infarkta miokarda i mozdanog udara, a tek nakon 15 godina
mortalitet u bivsih pusaca se izjednacava sa mortalitetom nepusaca.
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