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ALERGIJSKE BOLESTI I PUSENJE
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Pusenje cigareta smatra se najve¢im ¢imbenikom rizika za globalno optereéenje bolestima razvijenih zemalja. Pusenje utjece na
pojavnost bolesti, na njen ishod, te na uspjeh lije¢enja. Ne postoje cigarete s niskom koli¢inom katrana (“light”), koje su manje
Stetne, niti ne postoji sigurna razina pusenja. Pasivno pusenje je nevoljno inhaliranje duhanskog dima. Duhanski dim iz okoli$a
smatra se drugim najée$éim uzrokom izloZzenosti kancerogenima. Pasivno pusenje, bilo da je prenatalno ili postnatalno u djece
znacajno povisuje vjerojatnost nastanka astme, a sliéno je dokazano i za odrasle. Aktivho pusenje povisuje razinu ukupnog imu-
noglobulina E, te postoji veci stupanj infiltracije upalnih stanica, posebice eozinofila. Pusenje duhana uzrokuje povec¢anu bron-
halnu hiperreaktivnost. Klinicka slika pusaca s astmom je teza, $to ukljucuje vise simptoma, teZze egzacerbacije, eSée invazivne
ventilacije, uz viSu stopu mortaliteta zbog astme nego u nepusaca s astmom. U pusaca je veca prevalencija i alergijskog rinitisa

i atopijskog dermatitisa.
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Pusenje cigareta smatra se najvedim ¢imbenikom
rizika za globalno opterecenje bolestima razvijenih
zemalja i prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji
(SZO) iznosi 12,2%, izraZzeno u onesposobljenim
godinama zivota (Disability Adjusted Life Years -
DALY). Isti indeks pracenja za arterijsku hiperten-
ziju iznosi 10,9%. U Hrvatskoj je 2005. godine ta ra-
zlika bila ¢ak i veca, te je DALY za pusenje iznosio
15,8%, a za poviseni krvni tlak 13,8%. Prema pra-
¢enju razlic¢itih uzroka smrti godisnje u SAD 430.000
ljudi umire zbog pusenja, 81.000 zbog alkohola,
41.000 zbog prometnih nezgoda, 30.000 zbog samo-
ubojstva, 19.000 zbog ubojstva, 17.000 zbog AIDS-a,
a 14.000 zbog reakcija na lijekove. Na sve ostale
uzroke smrti, osim pusenja, otpada 193.000, a zbog
pusenja 430.000 osoba! Svakih 8 sekundi u svijetu
umire jedan ¢ovjek zbog bolesti pusenja (1). Pusenje
je rizi¢ni ¢imbenik za Sest od osam vodec¢ih uzroka
smrti u svijetu (2). Pusenje je rizik za nastanak oz-
biljnih infekcija (3), poput upale pluca (4) ili pluéne
tuberkuloze. Nepusac ¢e se nakon izloZenosti My-
cobacterium tuberculosis razboljeti s vjerojatnoséu 1,
a pusac s dvostrukom vjerojatnoscu, tj. 2,24 (5). Me-
dutim, ne samo da postoji povezanost nastanka bo-
lesti i puSenja, veé je i ishod bolesti, znac¢ajno razlicit

u pus$aca u usporedbi s nepusacima. Pusaci koji raz-
viju sréani udar znatno e ¢e$¢e umrijeti unutar jed-
nog sata, nego nepusaci. Bolesnici s kroni¢cnom op-
struktivnom pluénom bolesti (KOPB) koji nastave
pusiti imaju znatno brzi gubitak pluéne funkcije, te
vedi rizik za teske komplikacije bolesti, uklju¢ujudi
intubaciju i stavljanje na respirator, nego osobe koje
su prestale pusiti. Pusenje, dakle, utje¢e na poja-
vnost bolesti, na njen ishod, a ako ishod nije smrt,
tada uspjeh lijecenja takoder uvelike ovisi je li os-
oba aktivni pus$ac ili bivsi pusac. Uspjeh lijecenja
znatno je bolji nakon prestanka pusenja: bolesnici s
rakom pluca koji prestanu pusiti imaju bolje rezul-
tate lijecenja i dulje preZivljenje no oni koji nastave
pusiti. U bolesnika s astmom pusenje doprinosi sla-
bijem djelovanju lijekova koji ¢ine zlatni standard
za lijeCenje astme, kao $to su inhalacijski kortikoste-
rodi (6), pri ¢emu neuspjeh lijecenja moze dovesti i
do povecanog rizika za hospitalizacije i intubacije
zbog respiracijske insuficijencije u teskim egzacer-
bacijama astme (7).

Koristenje duhana osiromasuje osobe koje puse
- obitelj koja pusi u zemljama u razvoju trosi oko
4-5% svojeg godisnjeg prihoda na duhanske proiz-
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vode (8). Pusenje cigareta je velik financijski teret za
brojne zemlje. Cijena duhana na nacionalnoj razini
uklju¢uje povecane zdravstvene troskove, gubitak
produktivnosti zbog bolesti i preuranjene smrt-
nosti, te Stete za okolis. Djeca i odrasli koji rade s
duhanom obolijevaju ¢esto od zelene duhanske bo-
lesti (Green tobacco sickness). U kontaktu sa zelenim
duhanskim lis¢éem dolazi do dermalne apsorpcije
nikotina, $to uzrokuje mucninu, povracanje, ab-
dominalne gréeve, otezano disanje, kao i varijacije
krvnog tlaka i pulsa.

KEMIJSKI SASTAV DUHANSKOG DIMA

Dim cigareta ima preko 4000 kemijskih supstancija,
3000 respiracijskih iritansa i oko 1000 ostalih Stet-
nih kemijskih tvari. Medunarodna organizacija za
istrazivanje raka (IARC) uvrstila je u skupinu karci-
nogena vise od 60 supstancija (9). Listovi duhana se
zbog poboljSanja ucinka pusenja za nepce (promje-
ne pH od alkali¢cnom prema kiselijem, kao i pove-
¢anog potencijala ovisnosti) kombiniraju s aditivi-
ma. U SAD su ti aditivi regulirani popisom od 599
supstancija (10). Duhanski dim prepun je slobodnih
kisikovih radikala (ekstreman broj od 10"), a svaki
radikal nestabilna je molekula. Taj radikal ostecuje
tkivo u kojem se nalazi, jer se nepredvidivo i nese-
lektivno spaja s bilo kojom drugom molekulom u
blizini, ¢ime nastaju nestabilne molekule, novi radi-
kali, koji dalje lancano oste¢uju tkiva, sve do mole-
kule DNK. Oksidansi i slobodni radikali uzrokuju
sekvestraciju i akumulaciju neutrofila u pluénoj mi-
krocirkulaciji, kao i akumulaciju makrofaga u respi-
ratornim bronhiolima, pri ¢emu su makrofagi novi
potencijalni rezervoar oksidansa (11).

Ne postoje cigarete s niskom koli¢inom katrana
(“light”), koje su manje Stetne, niti ne postoji sigur-
na razina pusenja. Europska regulativa predvida
ogranic¢avanje sadrzaja katrana u cigareti na 10 mg,
nikotina na 1 mg i ugljicnog monoksida na 10 mg
po cigareti, $to je u Republici Hrvatskoj ugradeno
u Pravilnik o zdravstvenoj ispravnosti predmeta
opce uporabe s primjenom od 1. sijecnja 2005. (NN
42/2004). Sto se ti¢e “laganih” (light) cigareta, za-
bluda je da je u njima manja koli¢ina Stetnih sasto-
jaka. Lagane se cigarete izraduju od nikotina koji
se pregrijava i u njega se upuhuje uglji¢ni dioksid
(CO,), dok se on ne napuhne kao ekspandirajuca
pjena, a potom se puni u iste papirnate oblike kao
i obi¢ni duhan. Takoder, u laganih cigareta buse se
rupe uz filter, kako bi se dim pri uvlacenju mije$ao
sa zrakom. Konzumenti takvih cigareta dublje udi-
$u dim cigarete (nego prosjecno), te zapravo prima-
ju istu koli¢inu katrana i nikotina.
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Tablica 1.

Posljedice i rizici pusenja (12)

Neposredni (akutni) rizici pusenja

Zdravstveni rizici Socijalni rizici

Nedostatak zraka Skupoca

Pogors$anje astme Zadah iz usta

" Slabije prihva¢anje u drustvu
Impotencija

Infertilitet IzloZenost obitelji duhanskom dimu

Povecane razine ugljicnog
monoksida, naftalena, benzena,
nikla

Dugorocni (kronicni) rizici pusenja

Srcéani udar Bore na licu

Mozdani udar Djeca ¢e vjerojatnije poceti pusiti

" . , Neki poslodavci ne zaposljavaju
Kroni€na opstruktivna plu¢na pusace

bolest (KOPB)

Rak, ukljucujuéi rak:

* pluca

* glasnica

* Zdrijela i usne Supljine

* jednjaka

* gusterace

« grliéa maternice (cerviks uteri)
* mokraénog mjehura

MEHANIZMI DJELOVANJA
DUHANSKOG DIMA

Akutna izlozenost cigaretnom dimu povezana je s
aktivacijom NF-kB, i sintezom IL-8 u alveolarnom
makrofagu. Aktivirani NF-kB, nakon translokacije
u jezgru, veZe se s DNA, ¢ime regulira ekspresiju
brojnih gena uklju¢enih u inflamatorni proces (13).
Upalne su stanice neravnomjerno rasporedene po
cijelom bronhalnom stablu, kako u velikim tako i u
malim di$nim putovima, a nalaze se i u nesimpto-
matskih pusaca i u bolesnika s dokazanom kronic-
nom opstruktivnom pluénom boleséu (KOPB), ¢iji
je glavni rizi¢ki ¢imbenik za KOPB bilo pusenje (15).
Jedina razlika izmedu pusaca koji nemaju i onih bo-
lesnika koji imaju KOPB bila je kvantitativna, gdje
su pusaci s KOPB imali veéi broj upalnih stanica, sto
je pokazano i u vlastitim istrazivanjima (15).

U Republici Hrvatskoj visok je postotak pusaca
medu zdravstvenim djelatnicima (16), ¢ime se jav-
nosti alje nedoslijedna poruka o Stetnostima pu-
Senja. Lije¢nici koji su detaljnije upoznati s pusac-
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kim navikama bolesnika skloniji su intenzivnijem
savjetovanju o prestanku pusenja, stoga edukaciju
o pusenju treba intenzivirati na svim razinama, od
fakulteta, preko specijalizacija, do trajnog medicin-
skog usavrs$avanja.

PASIVNO PUSENJE

Pasivno pus$enje je nevoljno inhaliranje duhanskog
dima. Duhanski dim iz okolisa smatra se, nakon so-
larnog zracenja, drugim najc¢es¢im uzrokom izloze-
nosti kancerogenima. Dim cigarete koji se odvaja sa
zazarenog vrska zapaljene cigarete zovemo spored-
nom strujom dima, u engleskoj literaturi “second-
hand smoke (SHS)”, sadrzava vecu koncentraciju
kancerogena (kemikalija koje uzrokuju rak pluca),
prosjecno 10 puta (17), no $to to sadrzava glavna
struja dima (first-hand smoke). Glavnu struju dima
pusac uvlaci kroz cigaretu, uglavnom preko filtera,
direktno u svoja pluca. Razlog zasto se u sporednoj
struji dima nalazi vec¢a koncentracija karcinogena je
to $to su pri uvlacenju dima cigarete prisutni spo-
jevi koji u potpunosti izgaraju, bududi da cigareta
izgara na temperaturi od 800° do 900°C. Pri puSenju
cigareta sa zazarenog vrha sagorijevanje se dogada
pri temperaturi od 600°C, te se zbog nepotpunog
sagorijevanja supstancija iz duhana, papira i aditi-
va, razvija N-nitrozamin, u 10 do 100-strukoj kon-
centraciji u usporedbi s dimom koji izdiSe pusac.
Dim koji ostaje nakon sto se cigareta ugasi zovemo
duhanski dim iz okolisa ili “environmental tobacco
smoke (ETS)”. Dim od cigarete ostaje u zraku pro-
storije sljedecih 8 sati! (18). Duhanski dim koji pu-
$a¢ izdise nakon inhaliranog dima cigareta u svoja
pluca moze biti jos gora od svih, jer se supstancije
duhanskog dima promijene nakon kontakta s enzi-
mima ljudskih tkiva. Duhanski dim iz okolisa (ETS)
smjesa je sporedne struje dima s goruceg kraja ci-
garete (“second hand smoke”) i izdahnutog dima iz
pluca pusaca.

Znanstveni dokazi o pasivhom pusenju dali su ne-
pusacima snazne argumente da zahtijevaju ¢isti zrak
koji udi$u, $to isklju¢uje mogucnost pusenja u za-
tvorenim prostorima, a $to danas podrzava zakon-
ska regulativa u vecini razvijenih zemalja svijeta.

Pasivno pusenje i rizik od alergije

Smatra se da pasivno pusenje uzrokuje 10% smrtnih
ishoda bolesti u svijetu, u djece najcesce zbog infek-
cija donjeg disnog sustava (5,939.000) i zbog astme

(651.000), a u odraslih zbog ishemijske bolesti srca
(2,836.000) i takoder zbog astme (1,246.000). To su
podaci za 2004. godinu, objavljeni u ¢asopisu Lan-
cet na temelju analize rezultata iz 192 zemlje svijeta
(19). Smatra se da osobe izloZene pasivnom pusenju
imaju vecu produkciju IgE, ukupnog i specifi¢nog,
za stanovite alergene (20).

Pasivno pusenje i astma u djece

Sto se tice alergije, pasivno pusenje dokazano po-
vecava rizik od nastanka astme u djece. Epidemio-
logka studija na 53 879 djece pokazala je da pasivno
pusenje, bilo da je prenatalno ili postnatalno, u dje-
ce znacajno povisuje vjerojatnost nastanka astme,
ali i pojavu respiracijskih tegoba, poput no¢nog ka-
8lja i «sviranja u prsima» (21). Druga velika studija
na 102.000 djece na drzavnoj razini u SAD dokazala
je povezanost izloZenosti duhanskom dimu u dje-
ce u njihovom domu i pojavnosti astme, uz razinu
znacajnosti p=0,026 (22). Na tu povezanost astme i
kuénog pusenja nije utjecala kvaliteta atmosferskog
zraka niti socioekonomski status obitelji. Kako je
u posljednjih nekoliko desetlje¢a prevalencija ast-
me porasla preko 3 puta, postoje hipoteze da je to
uzrokovano, barem dijelom, uo¢enim velikim pora-
stom koristenja cigareta u proslom stoljecu (1). Ta
povecana potrosnja cigareta povecava izloZenost
pasivnom pusenju, osobito u djece, ¢ineéi poveca-
nom pojavnost djecje astme. Pokazano je da je udio
izdahnutog dusi¢nog oksida (FeNO), koji se smatra
biomakerom inflamacije disnih putova u astmi, po-
vezan s izloZenosti djece u dobi od 4 godine duhan-
skom dimu iz okolisa (23).

Pasivno pusenje i astma u odraslih

Sli¢ni su podaci nadeni i u odrasloj populaciji, gdje
je potvrdeno da izlozenost duhanskom dimu u oko-
liSu uzro¢no-posljedi¢no povecava nastanak astme
i njenih egzacerbacija (24).

AKTIVNO PUSENJE

Pusacke godine (pack-years) su indeks ukupne izlo-
zenosti duhanskom dimu, ili ukupni pusacki staz.
Pusacke godine vazne su za dijagnostiku u smislu
procjene rizika od nastanka bolesti. Smatra se da
pusacke godine preko 10, znac¢ajno podizu rizik od
nastanka KOPB, a pusacke godine preko 20 visoki
su rizik za nastanak raka pluca i sréanog udara. Po-
datak o pusackim godinama treba postojati u sva-
koj medicinskoj dokumentaciji osobe koja pusi, ne
samo pulmoloskoj ili kardioloskoj, gdje je potpuno
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nezaobilazno, veé osobito i u obiteljskoj medicini.
Racuna se po sljedecoj formuli:

Broj cigareta dnevno

Pusacke godine (pack-years) = ------------- x godine pusenja
20

Ekvivalenti duhana. Neke osobe ne puSe cigarete,
nego druge oblike duhanskih proizvoda. Cigare sa-
drzavaju vecu koli¢inu duhana, tako da se smatra
da 20 cigareta/dan odgovara 1-3 cigare/dan, ovi-
sno o jacini i kvaliteti cigare. Drugacije racunano,
prosjecna jedna cigara sadrzi duhana kao 10 ciga-
reta. Duhan za lule jednostavno je prerac¢unati, 1 g
duhana gotovo odgovara 1 cigareti (malo vise od
jedne cigarete: 98 g duhana = 105 cigareta).

PUSENJE I ASTMA U ADOLESCENATA

Pusenje u adolescenata smanjuje brzinu rasta pluc-
ne funkcije, ¢ime se ne dosiZze ocekivana veli¢ina
forsiranog ekspiracijskog volumena u prvoj sekun-
di (FEV,) (26). Ako adolescenti steknu trajnu naviku
pusenja, njihov pad FEV, pocinje znatno ranije no
u nepusaca (27). Pluéna funkcija je funkcija dobi.
To znaci da se nakon rodenja pluéna funkcija dalje
razvija i raste, u adolescentnoj dobi postigne svoj
maksimum, nakon cega slijedi vr$na vrijednost
(plato), do kasnih dvadesetih godina. Osobe starije
od 30 godina imaju stalni godisnji gubitak plu¢nih
volumena i protoka, fizioloski 20-30 mL FEV, go-
di$nje. Pusaci imaju veci godisnji pad FEV, nego ne-
pusaci (28,29), prosjecno iznosi 60 mL godisnje (30).
U pusaca adolescenata taj gubitak zapoc¢ne prije no
u nepusaca, znacajno skracujuci plato konstantne
pluéne funkcije u mladosti, a jo$ je brzi u Zenskoj
populaciji (31), koja je osjetljivija na dim cigareta.
U pusaca adolescenata dokazana je veéa pojavnost
astme (OR 1,83), nego u nepusaca, kao i veca pojav-
nost rinitisa (OR 1,61). Povezanost pusSenja i astme
nesto je veca nego pusenja i rinitisa (32).

PUSENJE I ASTMA U ODRASLIH

Pusaci ¢e cesce oboljeti od astme nego nepusaci,
iako se ne smatra da puSenje uzrokuje astmu (33).
Pusenje duhana uzrokuje povecdanu bronhalnu
hiperreaktivnost (34). Nakon prestanka pusenja,
bronhalna hiperreaktivnost u osoba s astmom se
smanjuje u odnosu na astmaticare, koji i dalje na-
stave pusiti (35). Pusaci imaju vi$u razinu ukupnog
imunoglobulina E (IgE) nego nepusaci (36), te po-
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stoji vedi stupanj infiltracije upalnih stanica, posebi-
ce eozinofila (37). Klinicka slika pusaca s astmom je
teZza, oni imaju teZe simptome nego nepusaci s ast-
mom (38). Pusaci s astmom imaju cesce i teZe egza-
cerbacije nego nepusaci s astmom pa se stoga ¢esce
zateknu u hitnim sluzbama bolnica, ¢esée trebaju
biti smjesteni u intenzivnoj skrbi bolesnika, te su ¢e-
$¢e invazivno ventilirani no nepusaci s astmom, uz
visu stoga mortaliteta zbog astme (39).

PUSENJE I RINITIS

U odraslih osoba koje imaju alergijski rinitis i puse
znacajno je veca vierojatnost da ¢e razviti astmu. Sto
vise puse, veca Ce biti vjerojatnost da e razviti teze
stupnjeve astme, gdje ¢e biti prisutna losija kontrola
astme (40). Pokazalo se da osobe s pusackim godi-
nama do 10 (1-10 pack-years) imaju ¢imbenik rizika
odds ratio OR 1,47 da dobiju tezi stupanj astme, u us-
poredbi s nepusacima s alergijskim rinitisom, dok
osobe s pusackim godinama preko 20, imaju rizik
OR 5,59, takoder u usporedbi s alergi¢nim nepusa-
dem.

PUSEN]JE I DERMATITIS

Na uzorku francuskih adolescenata, osim vece pre-
valencije astme i rinitisa, nadena je i veca prevalen-
cija atopijskog dermatitisa u pusaca (41), dok je u
istrazivanju na $vedskoj populaciji nadena manja
incidencija koznih alergijskih promjena u pusaca
(42). Drugi autori to nisu potvrdili nego upravo
suprotno, smatra se da postoji kumulativni u¢inak
rane i kasne ekspozicije pusenju, ukljuc¢ujuéi i du-
hanski dim iz okolia i pojave atopijskog dermatiti-
sa odrasle dobi (43).
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SUMMARY

ALLERGIC DISEASES AND SMOKING

S. POPOVIC-GRLE

Zagreb University Hospital Center, Jordanovac Department for Lung Diseases, Zagreb, Croatia

Cigarette smoking is a major risk to the overall burden of disease in developed countries. Smoking influences disease develop-
ment, disease outcome and therapeutic success. Cigarettes with low tar, which do less harm, do not exist, nor there is a safe
level of smoking. Passive smoking is involuntary inhalation of tobacco smoke. Environmental tobacco smoke is the second most
common cause of carcinogen exposure. Passive smoking, whether prenatal or postnatal in children, increases the likelihood of
asthma, similar as in adults. Active smoking increases total immunoglobulin E (IgE) level and inflammatory cell infiltration, espe-
cially eosinophils. Tobacco smoking increases bronchial hyperreactivity. Clinical picture of asthma in smokers is more severe
in terms of symptoms, with more frequent exacerbations and invasive intubation with increased mortality rate than in asthmatics
nonsmokers. Smokers have a higher prevalence of allergic rhinitis and atopic dermatitis.

Key words: smoking, passive smoking, inmunoglobulin E, bronchial hyperreactivity, asthma, allergic rhinitis, atopic dermatitis
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