Kardio-reno-metabolicko zdravlje / Cardio-renal-metabolic health 105

PusSenje i kardio-reno-metabolicko
zdravlje
Smoking and Cardio-Renal-Metabolic Health

JOSIPA JOSIPOVIC'2, KATJA JANKOV', VLADIMIR PRELEVIC?**, IVA IVANKO?,
NIKOLA BULJ%", ANA JELAKOVIC?®

Zavod za nefrologiju i arterijsku hipertenziju, Klinika za unutarnje bolesti, KBC Sestre milosrdnice, Zagreb,
Hrvatska; 2Medicinski fakultet, Hrvatsko katolicko sveuciliste, Zagreb, Hrvatska; *Klinika za nefrologiju, Klinicki
centar Crne Gore, Podgorica, Crna Gora; “Medicinski fakultet, Univerzitet Crne Gore; *Zavod za hematologiju,
Klinika za unutarnje bolesti, KBC Sestre milosrdnice, Zagreb, Hrvatska; ¢Klinika za bolesti srca i krvnih Zila, KBC
Sestre milosrdnice, Zagreb, Hrvatska; “Medicinski fakultet, Sveuciliste u Zagrebu, Zagreb, Hrvatska; éZavod za
nefrologiju, arterijsku hipertenziju, dijalizu i transplantaciju, KBC Zagreb, Zagreb, Hrvatska; °Medicinski fakultet
Rijeka, Rijeka, Hrvatska

SAZETAK

Cilj: Prikazati uc¢inke pusenja na kardio-reno-metaboli¢ko zdravlje, objasniti patofizioloske mehanizme $tetnog djelovanja te prikazati potencijalne

Uvod: Pusenje je vodeci preventabilni ¢imbenik preuranjene smrtnosti i izgubljenih zdravih godina Zivota.

koristi prestanka pusenja i pristupe smanjenju stetnosti.

Metode: Pregled i sinteza recentne znanstvene literature i javnozdravstvenih izvora s naglaskom na patofiziologiju, klinicke ishode i preventivne
strategije.

Rezultati: Pusenje doprinosi oksidativnom stresu, endotelnoj disfunkciji, inzulinskoj rezistenciji, dislipidemiji i hiperkoagulabilnosti, ¢&ime znacajno
povecava rizik za sré¢ani i mozdani udar, kroni¢nu bubreznu bolest i metaboli¢ki sindrom. Pasivna izlozenost takoder nosi rizik, osobito u djece.
Prestanak pusenja znac¢ajno smanjuje kardiovaskularni i bubrezni rizik. Alternativni proizvodi poput e-cigareta i zagrijavanih duhanskih proizvoda nude
potencijalno manje $tetne opcije iako njihovi dugoroéni u€inci zahtijevaju daljnju evaluaciju. Ti pripravci kriju i opasnost stvaranja novih pusaca, napose
kod mladih te je potrebna stroga kontrola. U svakom slu¢aju smanjuju pasivno pusenje.

Zakljucak: Pusenje ima izrazito §tetan ucinak na kardio-reno-metaboli¢ko zdravlje kroz brojne medusobno povezane mehanizme. Potpuni prestanak
pusenja je jedini glavni cilj. Potrebno je na §iroj i kontinuiranoj razini pokrenuti skole nepusenja. Strategija smanjenja Stetnosti moze biti razmotrena
iznimno i pod strogim nadzorom. Osim velikih kazni za prodaju zamjenskih cigareta mladima, drzava bi morala zabraniti njihovo koristenje u zatvorenim
prostorima jednako kao §to vrijedi za klasi¢ne cigarete. Javnozdravstvena edukacija klju¢na je za prevenciju i lije¢enje pusenja.

KLJUCNE RIJECI: pusenije, kardio-reno-metaboli¢ko zdravlje, nikotin, endotelna disfunkcija, oksidativni stres, prestanak pugenja, e-cigarete, gri-
jani duhan, smanjenje stetnosti

SUMMARY

diseases.

Introduction: Smoking is the leading preventable risk factor for the development and progression of cardio-renal-metabolic

Objective: To present the effects of smoking on cardio-renal-metabolic health, give details on its detrimental pathophysiological mechanisms, and
describe the potential benefits of quitting smoking and reducing harmful effects.

Methods: Review and synthesis of the latest scientific literature and public health resources with emphasis on pathophysiology, clinical outcomes, and
preventive strategies.

Results: Smoking contributes to oxidative stress, endothelial dysfunction, insulin resistance, dyslipidemia and hypercoagulability, which significantly
increases the risk of heart attack and stroke, chronic kidney disease and metabolic syndrome. Second-hand exposure also carries risks, especially for
children. Quitting smoking significantly reduces cardiovascular and renal complications. Alternative products such as e-cigarettes (vapes) and heated
tobacco may be potentially less-harmful choices, although their long-term effects still require further evaluation. These novelties also carry the risk
of generating new smokers, especially among young people, thus stricter control is necessary. At any rate, they reduce second-hand exposure to
cigarette smoke.

Conclusion: Smoking has a seriously damaging effect on cardio-renal-metabolic health with its numerous interrelated mechanisms. Complete
termination of smoking is the only and main goal. It is essential to start widespread and continuous addiction treatment programs. A strategy to reduce
harmful effects can be considered separately but must take place under strict supervision. Apart from heavy fines for selling e-cigarettes to young
people, governments should ban their use in closed spaces just as it does for standard cigarettes. Public health education is key to the prevention and
treatment of smoking.

KEY WORDS: smoking, cardio-renal-metabolic health, nicotine, endothelial dysfunction, oxidative stress, quitting smoking, e-cigarettes, heated
tobacco, reducing harmful effects
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- PuSenje —jedan od vodecih
reverzibilnih ¢cimbenika rizika za

kardio-reno-metaboliCko zdravlje
PusSenje predstavlja jedan od najznacajnijih pojedina¢nih
¢imbenika rizika za prijevremenu smrtnost, odgovorno
za viSe od 7,5 milijuna smrti godiSnje prema procjenama
Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) (1). Prema podat-
cima SZO-a i Instituta za zdravstvene metrike i evaluaciju
(IHME), puSenje je i dalje drugi vodedéi ¢imbenik rizika za
smrtnost u Hrvatskoj, odmah nakon poviSenoga sistolickog
arterijskog tlaka (AT), kako u 1999. tako i u 2019. godini (1).
Osim $to povecava rizik prijevremene smrtnosti, odgovorno
je za gubitak 200 milijuna zdravih godina Zivota (1).
PusSenje cigareta jedan je od najvaZznijih preventabilnih ¢im-
benika rizika za razvoj kardiovaskularnih (KV) bolesti (2). U
INTERHEART studiji puSenje je bilo odgovorno za 36 % po-
pulacijski pripisivog rizika za prvi infarkt miokarda (3). Rizik
infarkta proporcionalan je koli¢ini konzumiranog duhana, a
znadajno je veéi u pusaca u odnosu na nepusace. Zene koje
konzumiraju viSe od 20 cigareta dnevno imaju ¢ak Sest puta
vedi rizik za infarkt miokarda u usporedbi s nepuSacdicama,
dok je taj rizik trostruko veci kod muskaraca (4). Takoder,
pusaci imaju vedi rizik za infarkt i moZdani udar, a rizik je
vedi kod korisnika duhanskih proizvoda za udisanje (5).
PuSenje ima znacajan nepovoljan utjecaj na bubreZno
zdravlje, i to ne samo u kontekstu pogorSanja ve¢ postojece
bolesti ved i u razvoju kroni¢ne bubreZne bolesti (KBB). Me-
hanizmi uklju¢uju vazokonstrikciju, poveéani oksidativni
stres, disfunkciju endotela te aktivaciju sustava renin-angi-
otenzin-aldosteron, §to dovodi do poviSenja AT-a i oStecenja
glomerularne strukture (6).
Pusaci imaju veéu prevalenciju albuminurije, brZi pad glo-
merularne filtracije (eGFR) i vedi rizik progresije u zavr$ni
stadij KBB-a u usporedbi s nepusac¢ima (7). U bolesnika sa
Secdernom bolesti i arterijskom hipertenzijom puSenje do-
datno pogorSava oStecenje bubrega. Takoder, studije ukazu-
ju da je pasivno puSenje povezano s pojavom albuminurije
kod djece i adolescenata (8).
Prestanak puSenja povezan je s usporavanjem progresije
KBB-a i smanjenjem KV rizika u bubreZnih bolesnika, Sto
dodatno podcrtava vaznost intervencija za prestanak puse-
nja u ovoj populaciji.

Mehanizmi kardiovaskularne i

metaboliCke disfunkcije uzrokovane
pusenjem
PuSenje duhana djeluje na KV sustav putem sloZenoga pa-
togenetskog algoritma u kojem klju¢nu ulogu ima oksida-
tivni stres posredovan slobodnim radikalima. Ti reaktivni
spojevi potjecu iz samoga dima (osobito iz plinovite i tar-fa-
ze) te iz endogenih izvora poput neutrofila, makrofaga, mi-
tohondrijskog lanca i disfunkcionalne enzimske aktivnosti
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endotelne sintaze dusikovog oksida (eNOS). Posljedica je
smanjena biodostupnost dusikovog oksida (NO), koji osim
Sto regulira tonus krvnih Zila, ima i protuupalno, antitrom-
boticko i antiagregacijsko djelovanje. Gubitak NO ravnoteZe
dovodi do endotelne disfunkcije, poja¢ane ekspresije adhe-
zijskih molekula, infiltracije leukocita i aktivacije tromboci-
ta. Istodobno dolazi do poremecaja fibrinolize (smanjenje
oslobadanja tPA i poveéanje PAI-1), povecanja razine fibri-
nogena te promjene lipidnog profila — poviSeni LDL i trigli-
ceridi uz sniZeni HDL. Kumulativno, ovaj algoritam vodi
prema aterotromboti¢nim promjenama koje kulminiraju
akutnim KV dogadajima, poput infarkta miokarda. Vazno
je naglasiti da je ovaj mehanizam neovisno aktiviran i kod
pasivnog pusSenja, a neki ucinci javljaju se i pri niskim do-
zama dima, Sto ukazuje na nelinearan odnos izmedu doze i
ucinka (9). PuSenje znacajno naruSava lipidni metabolizam
i inzulinsku osjetljivost, a pritom djeluje kao snazan ¢imbe-
nik rizika za kardio-metaboli¢ke bolesti. Nikotin potice li-
polizu stimulacijom simpatikusa, ¢ime dolazi do povecanja
razine slobodnih masnih kiselina, inzulinske rezistencije i
lipotoksi¢nosti. Istodobno, pusaci imaju viSu razinu LDL-a i
triglicerida te niZu razinu HDL Kolesterola, pri ¢emu su LDL
Cestice Cesto male i guste - izrazito aterogene i sklone ok-
sidaciji. Oksidirani LDL potiCe stvaranje pjenastih stanica
i razvoj aterosklerotskih plakova. Uz to, puSenje smanjuje
aktivnost lipoproteinske lipaze u masnom tkivu, §to dodat-
no remeti metabolizam lipida. Na razini guSterace nikotin
moZe djelovati izravno mijenjajuéi signalne putove koji utje-
¢u na lu€enje inzulina. Mehanizmi inzulinske rezistencije
ma i jetri te oksidativni stres. Sve navedene promjene vode
k poveéanom riziku za razvoj Secerne bolesti tipa 2, meta-
boli¢kog sindroma i ateroskleroze, pri ¢emu ¢ak i male doze
dima mogu imati Stetan ucinak. Sre¢om, nakon prestanka
pusenja dolazi do djelomicne reverzibilnosti ovih promjena,
uklju¢ujudi poboljSanje lipidnog profila i inzulinske osjetlji-
vosti (10).

PuSenje cigareta potiCe aktivaciju trombocita i pojacava
koagulacijski odgovor, Sto rezultira pove¢anom sklono$éu
trombozi. Istovremeno, komponente duhanskog dima, uk-
lju€ujudi nikotin i slobodne radikale, stimuliraju prolifera-
ciju i migraciju glatkih miSi¢nih stanica iz medije u intimu
krvne Zile. Ovaj proces doprinosi zadebljanju stijenke arteri-
je i razvoju fibroproliferativnih lezija, klju¢nih za nastanak i
progresiju aterosklerotskih plakova (11).

IzloZenost duhanskom dimu, kako tijekom fetalnog raz-
doblja tako i pasivnim putem u djetinjstvu, ima znacajne i
dugotrajne posljedice na kardio-metaboli¢ko zdravlje djece
i adolescenata. Fetalna izloZenost duhanu i kanabisu pove-
zana je s povec¢anim indeksom masne mase, nepovoljnijim
rasporedom masnog tkiva i poviSenim trigliceridima kod
djece u dobi od 10 godina, dok su sli¢ne asocijacije prona-
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dene i kod izloZenosti o¢eva, Sto upucuje i na vaznost zajed-
nic¢kih obiteljskih ¢imbenika rizika (12). Studija provedena
u Iranu pokazuje da su pasivni pusaci (djeca izloZena pusSe-
nju ¢lanova obitelji) imali ve¢u prevalenciju metaboli¢kog
sindroma i vedi rizik za prekomjernu tjelesnu masu, uz po-
vecane vrijednosti triglicerida i poviSen AT (13). Izlaganje
duhanu moZe putem epigenetskih promjena i oksidativnog
stresa trajno utjecati na metabolizam masti i glukoze poti-
¢udi inzulinsku rezistenciju i upalne putove koji dodatno
naruSavaju kardio-metabolicku homeostazu (14). Ovi nalazi
podupiru ideju da je puSenje (aktivno i pasivno), osobito u
ranim razvojnim fazama, snaZan ¢imbenik rizika za razvoj
pretilosti, dislipidemije, arterijske hipertenzije i metabolic-
koga sindroma te ukazuju na potrebu ranih preventivnih
mjera u obiteljskom i javnozdravstvenom kontekstu.

Dobrobiti prestanka puSenja

Prestanak puSenja donosi brojne zdravstvene Kkoristi, Koje
zapocinju gotovo trenutno i nastavljaju se tijekom godina.
Prema podatcima SZO-a, ve¢ unutar dvadeset minuta od
posljednje cigarete dolazi do smanjenja sréane frekvencije
i AT-a. Nakon dvanaest sati razina ugljikova monoksida u
krvi se normalizira, a unutar dva do dvanaest tjedana po-
boljsava se cirkulacija i pluéna funkcija. Tijekom prvih devet
mjeseci smanjuje se kasalj i kratkoc¢a daha. Veé nakon jedne
godine rizik od koronarne bolesti srca smanjuje se na pri-
bliZno polovicu rizika aktivnog puSaca. U razdoblju od pet
do petnaest godina od prestanka rizik za moZdani udar se
izjednacava s rizikom nepusaca, a nakon deset godina rizik
od raka pluca pada na polovicu u odnosu na pusace, dok se
rizik od karcinoma usne Supljine, grla, jednjaka, mokraénog
mjehura, cerviksa i guSterace znacajno smanjuje. Petnaest
godina nakon prestanka rizik od koronarne bolesti srca jed-
nak je kao kod osobe koja nikada nije pusila (15).

Sudjelovanje u programu prestanka puSenja moZe donijeti
znacajne Koristi za glikemijsku kontrolu i kardio-metabo-
licke ¢imbenike rizika u bolesnika sa Se¢ernom bolesti tipa
2, i to ve¢ nakon tri mjeseca. U retrospektivnoj kohortnoj
studiji koja je obuhvatila 241 ispitanika zabiljeZena su sta-
tisti¢ki znacajna poboljSanja u vrijednostima glukoze nata-
Ste, HbAlc, sistoli¢koga i dijastolickoga AT-a te ukupnoga
kolesterola. PoboljSanja su bila izraZenija u mladih osoba,
onih s ve¢om ovisno$¢u o nikotinu te kod pacijenata s ma-
njim pocetnim puSenjem cigareta. Zanimljivo, poboljSanja
nisu bila u korelaciji sa samim smanjenjem broja popuse-
nih cigareta, ve¢ s ukljuCenjem u strukturirani program
koji je ukljuCivao farmakoterapiju, edukaciju i praéenje.
Takoder nije doSlo do znacajnog porasta tjelesne mase, Sto
je vazan aspekt uspjeha u prevenciji neZeljenih metabolic-
kih posljedica. Rezultati ukazuju na to da motivacijska po-
drSka i promjena ponaSanja tijekom odvikavanja od puSe-
nja mogu imati pozitivan u¢inak na metaboli¢ko zdravlje,

neovisno o samoj koli¢ini smanjenog unosa duhana (16).

Ove cCinjenice jasno potvrduju da prestanak puSenja ima
kljuénu ulogu u poboljSanju kardio-metabolickoga i opce-
ga zdravlja te produZenju Zivotnog vijeka. U Kontekstu kar-
dio-reno-metaboli¢koga zdravlja prestanak puSenja treba
biti prioritet u svakome preventivnom i terapijskom pristu-

pu.

Neodustajanje od puSenja unatoc¢ dijagnozi
- velik javnozdravstveni problem

Unato¢ jasnim dokazima o Stetnosti puSenja znacajan udio
bolesnika nastavlja s konzumacijom duhana i nakon §to im
je dijagnosticirana ozbiljna KV bolest. Tako oko 50 % bole-
snika s koronarnom bolesti, ukljucujuci one koji su pretrpje-
li akutni koronarni sindrom, nastavlja puSiti nakon postav-
ljene dijagnoze (17). Kod osoba koje su preZivjele moZdani
udar, taj udio iznosi prosje¢no 24 %, dok medu bolesnicima
s perifernom arterijskom bolesti pusi otprilike 22 % bolesni-
ka (18, 19). Ovi podatci naglaSavaju potrebu za jaCom inter-
vencijom u prestanku pusenja unutar sekundarne prevenci-
je, osobito u KV kompromitiranim populacijama.

Nikotin, ovisnost i bioloske osnove
Stetnosti duhana

Nikotin, glavni psihoaktivni sastojak duhanskih proizvoda,
brzo se apsorbira nakon inhalacije i djeluje na nikotinske
acetilkolinske receptore (nAChRs) u srediSnjemu Zivéanom
sustavu, posebice u podruéjima poput ventralnoga tegmen-
talnog podrudja (VTA) i nucleus accumbensa (NAc), koji su
klju¢ni u sustavu nagradivanja. Aktivacija ovih receptora
dovodi do otpustanja dopamina, serotonina i drugih ne-
urotransmitera, ¢ime se inducira osjecaj ugode, paZnje i
stimulacije, ali i postupno razvija ovisnost (20). Osim do-
paminergi¢koga puta, u mehanizme ovisnosti ukljuceni su
i GABAergicki, serotonergicki te noradrenergicki sustavi,
§to ukazuje na sloZenu neurobiolo§ku mreZu u pozadini
ovisni¢koga ponasanja. IzloZenost nikotinu tijekom fetal-
noga i adolescentnoga razdoblja ima dugorocne posljedice

je na djelovanje nikotina zbog vece ekspresije nikotinskih
acetilkolinskih receptora (nAChRs) u klju¢nim regijama po-
put Korteksa, hipokampusa i mezolimbic¢koga dopaminskog
sustava, koji su odgovorni za paznju, pamcenje, nagradiva-
nje i kontrolu impulsa. Aktivacija ovih receptora u ranome
Zivotnom razdoblju remeti normalno sazrijevanje neuron-
skih mreZa, poti¢e promjene u sinapti¢koj plasti¢nosti i
moZe dovesti do trajnih promjena u neurotransmiterskome
sustavu, osobito dopaminergi¢kome i glutamatergi¢kome
dijelu (21, 22).

Iako nikotin nije klasificiran kao karcinogen, njegova uloga
uodrZavanju ovisnosti uzrokuje kontinuiranu izloZenost du-
hanskome dimu, koji sadrZi tisuée kemikalija. FDA je identi-
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ficirala 93 Stetna ili potencijalno Stetna sastojka (engl. Har-
mful and Potentially Harmful Constituents, HPHC) u du-
hanskim proizvodima i dimu, ukljucujuéi tvari poput for-
maldehida, acetaldehida, benzena, kadmija i nitrozamina,
od kojih su mnogi kancerogeni (23). Duhanski dim sadrZzi
veliku koncentraciju ultrafinih ¢estica (promjera < 100 na-
nometara) koje zbog svoje male veli¢ine mogu prodrijeti
duboko u alveolarni prostor pluca, a zatim dospjeti i u si-
stemsku cirkulaciju. Te Cestice nisu samo mehanicki iritansi
ved i aktivni pokretaci oksidativnoga stresa jer sadrze i pre-
nose reaktivne kisikove spojeve i metalne ione. U kontaktu
s epitelnim i endotelnim stanicama one poti¢u stvaranje
slobodnih radikala i oSteéenje stani¢nih struktura, sto do-
vodi do sistemske upale i endotelne disfunkcije — klju¢noga
ranog koraka u razvoju ateroskleroze (24).

Osim KV posljedica, ove Cestice dodatno pogorSavaju funk-
ciju pluca potic¢uéi preoblikovanje diSnih putova i doprino-
seci razvoju kroni¢ne opstruktivne pluéne bolesti (KOPB).
Zbog sposobnosti da moduliraju imunoloSke odgovore i
poremete ravnotezu antioksidansa, ultrafine Cestice iz du-
hanskoga dima predstavljaju jednu od najStetnijih frakcija
duhana za ljudsko zdravlje (24).

Ovi rezultati potvrduju da Stetnost puSenja nije ograni¢ena
samo na nikotin veé¢ ukljucuje kompleksan spektar biolos-
ki aktivnih tvari i putova koji doprinose razvoju kardio-re-
no-metaboli¢kih, pluénih i onkoloskih bolesti.

Strategije smanjenja Stetnosti - potencijalno moguca alter-
nativa u iznimnim situacijama i pod strogim nadzorom
Strategija smanjenja Stetnosti puSenja bazirana je na Kori-
Stenju alternativnih proizvoda za isporuku nikotina koji ne
ukljucuju proces izgaranja, poput e-cigareta, oralnog duha-
na (engl. snus) i zagrijavanih duhanskih proizvoda (engl.
heated tobacco products). Rezultati brojnih analiza pokazu-
ju da su ti proizvodi povezani sa znacajno manjim razinama
izloZenosti Stetnim tvarima poput formaldehida, acetalde-
hida, NNK-a i NNN-a u odnosu na klasi¢ne cigarete (25, 26).
Primjerice, zagrijani duhanski proizvodi smanjuju emisije
aldehida za 80 - 95 %, a hlapljivih organskih spojeva (VOC)
za 97 - 99 % u usporedbi s cigaretama (25). Jo§ 2020. godi-
ne FDA je zakljucila da neki zagrijavani duhanski proizvodi
mogu smanjiti izloZenost toksinima i potencijalno donijeti
korist opéem zdravlju (26).

Zemlje poput Svedske, Japana i Ujedinjenog Kraljevstva
ve¢ implementiraju strategije smanjenja Stetnosti. Podatci
iz Svedske ukazuju da uporaba proizvoda poput snusa, koji
sadrZi nikotin, ali znacajno niZe razine nitrozamina, nije po-
vezana s povecanim rizikom od raka pluca (27). U usporedbi
s ostalim zemljama EU-a, Svedska biljeZi najniZe stope smrt-
nosti od raka pluca povezane s duhanom, Sto se djelomi¢no
pripisuje ranom prihvacéanju alternativnih nikotinskih pro-
izvoda i javnozdravstvenom modelu koji uklju¢uje smanje-

Medicus 2025;34(1):105-112

nje Stetnosti kao komplementarnu strategiju kontrole puse-
nja (27). Podatci iz Japana pokazuju znacajan pad prodaje ci-
gareta nakon uvodenja sustava zagrijavanja duhana (HTP).
Izmedu 2018. i 2023. prodaja cigareta je pala za otprilike
33 %, s oko 133,6 milijardi na 89,2 milijarde prodanih cigare-
ta godiSnje (28). Britanske zdravstvene vlasti aktivno podr-
Zavaju e-cigarete kao pomoc¢ pri prestanku puSenja. Prema
izvjeStaju Agencije za javno zdravstvo Engleske (engl. Public
Health England) iz 2018., e-cigarete su 95 % manje Stetne
od Kklasi¢nih cigareta te su uvelike doprinijele smanjenju
stope puSenja u Engleskoj kroz udinkovitost u prestanku
pusenja i smanjenje razine toksi¢nih koncentrata kod biv-
§ih pusSaca (29). Isto tako, NHS (engl. The National Health
Service) takoder preporucuje e-cigarete kao korisnu meto-
du smanjenja unosa nikotina i podrZava njihovu uporabu
uz struénu podrsku pri odvikavanju, dok britanske zdrav-
stvene vlasti podrZavaju koriStenje e-cigareta kao metode
odvikavanja (29, 30). Cochraneov sustavni pregled iz 2022.
pokazuje da su e-cigarete s nikotinom znacajno ucinkovitije
u pomaganju prestanku puSenja u usporedbi s nikotinskom
nadomjesnom terapijom (NRT), pri ¢emu nema dokaza o
vecem riziku ozbiljnih nuspojava tijekom dvogodiSnjeg pra-
¢enja. Prema ocjenama visoke razine pouzdanosti, korisnici
e-cigareta s nikotinom imaju vede Sanse prestati pusiti, uz
minimalne razlike u ucestalosti ozbiljnih neZeljenih doga-
daja medu skupinama koje koriste NRT (31). Medutim, du-
goro¢ni ucinci jo§ nisu u potpunosti razjaSnjeni, osobito u
kontekstu kroni¢nih bolesti poput bubreZne bolesti.

Iako je prestanak puSenja i dalje najbolja opcija, za pusace
koji to ne uspijevaju, dostupnost i znanstveno utemeljena
regulacija manje Stetnih alternativa mogla bi igrati vaznu
ulogu u strategiji javnog zdravstva uz vrlo velik oprez, snaz-
nu kontrolu i vrlo visoke kazne za sve prekrSitelje. Dakle,
moguce je razmotriti KoriStenje iskljucivo u tim slucajevima
i pod tim uvjetima.

Rizici povezani s konzumiranjem
e-cigareta kao alternative puSenju duhana

Elektri¢ne cigarete (vapeovi, parilice, e-cigarete), Cesto pro-
movirane kao sigurnija alternativa puSenju tradicionalnih
cigareta, u posljednje vrijeme postaju sve popularnije medu
mladima i mladim odraslima zbog brojnih finih okusa te
mogucénosti konzumacije u zatvorenim prostorijama. Dok je
njihovo KkoriStenje u sve veem porastu, e-cigarete istovre-
meno izazivaju zabrinutost medu zdravstvenim struénjaci-
ma zbog svojih potencijalno Stetnih uc¢inaka na KV sustav.
Posljednjih godina provedeno je viSe studija koje su ispiti-
vale kratkoroCne i dugorocne ucinke upotrebe elektri¢nih
cigareta na KV i pluéne bolesti, no dugoro¢ni uéinci su jos
uvijek u potpunosti nepoznati.

Hrvatsko ministarstvo zdravstva objavilo je podatak da ¢ak
12 % odraslih u Hrvatskoj koristi elektri¢ne cigarete, a da su
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SLIKA 1. PredloZeni mehanizam djelovanja elektri¢nih cigareta na kardiovaskularno zdravlje. Modificirano prema Huiqi

Zong i sur., 2024. (36) i Espinoza-Derout i sur., 2022. (35).
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medu mladima jo$ viSe zastupljene (32). Jedan portal iz Hr-
vatske objavio je podatak provedenoga istraZivanja prema
kojemu je elektri¢ne cigarete probalo 33 % djeCaka i 44 %
djevojcica u dobi od 15 godina, dok ih 21 % djecaka i 29 %
djevojcica redovito Koristi (33).

Espinoza-Derout i suradnici su 2022. godine predstavili me-
hanizam kojim e-cigarete utjeCu na KV rizik. Oni smatraju
da se mehanizam ne razlikuje od mehanizama upale drugih
kroni¢nih bolesti (34). E-cigarete aerosoliziraju tekuéinu
koja se sastoji od propilen glikola i biljnoga glicerina, po-
mijeSanu najceScée s nikotinom, aromama i stabilizatorima/
humektantima. Glicerin i propilen glikol inace se smatraju
sigurnima za oralnu upotrebu, ali tijekom izloZenosti viso-
kim temperaturama mogu se pretvoriti u §tetne tvari. Stetni
spojevi Kkoji nastaju zagrijavanjem e-tekucéine (poput ace-
taldehida, akroleina i formaldehida) utje¢u na respiratorni
i KV sustav, izazivaju upalu i oksidativni stres te mogu iza-
zvati oStecenje pojedinih organa. E-cigarete induciraju po-
vecanu sintezu reaktivnih kisikovih spojeva (ROS) u stani-
cama endotela §to moZe dovesti do oStecenja DNA, mutacije
mitohondrijske DNA i peroksidacije lipida. Navedeno rezul-
tira disfunkcijom mitohondrija i smanjenjem energetske
proizvodnje u miocitima, Sto dodatno doprinosi razvoju KV
bolesti. ROS onemogucuju NO posredovanu vazodilataciju.
Ekspozicija aerosolu e-cigareta od samo 12 tjedana dovela
je do visoke peroksidacije lipida i mutacija mitohondrijske
DNA (35).

Na godi$njoj znanstvenoj sjednici Ameri¢koga kardioloskog

KARDIOVASKULARNE
BOLESTI

drustva (engl. American Heart Association, AHA) 2022. go-
dine predstavljena je longitudinalna PATH (engl. Populati-
on Assessment of Tobacco and Health) studija provedena od
2013. do 2019. godine. Studija je usporedivala KV rizik izme-
du pusSaca cigareta i e-cigareta. Sudionici su Klasificirani u
4 skupine: nekorisnici (trenutno ne koriste e-cigarete ili ne
puse), iskljucivo korisnici e-cigareta, iskljuc¢ivo pusaci ciga-
reta ili puSaci cigareta i e-cigareta. Kardiovaskularna bolest
je definirana kao svaka samoprijavljena dijagnoza infarkta
miokarda ili ugradnja srane premosnice, zatajenje srca,
druge srcane bolesti ili moZdanog udara u proteklih 12 mje-
seci. U istraZivanju je sudjelovalo 24 027 osoba (50 % mla-
dih od 35 godina, 51 % Zena). Iskljucivi korisnici e-cigareta
i korisnici oba proizvoda, u usporedbi s nekorisnicima, bili
su mladi (62 % i 54 % mladi od 35 godina naspram 51 % ne-
korisnika) i imali su viSe godina puSenja cigareta (11,0 + 46,7
i15,7 = 32,2 naspram 4,2 + 21,8). Ukupno je zabiljeZzeno 1487
novih slucajeva KV bolesti i 519 slucajeva infarkta miokarda,
zatajivanja srca ili mozdanog udara. Nakon statisticke pri-
lagodbe sakupljenih podataka za ostale rizi¢ne ¢imbenike,
sudionici koji su iskljucivo koristili e-cigarete nisu imali ra-
zliCit rizik za razvoj bilo koje KV bolesti u odnosu na one koji
nisu koristili e-cigarete, ali su imali statisticki neznacajno
vedi rizik od infarkta miokarda, zatajivanja srca ili mozda-
nog udara. U usporedbi s puSenjem cigareta, konzumacija
e-cigareta bila je povezana s 30 % do 40 % manjim rizikom
za KV bolesti. Dvojni Korisnici imali su isti rizik kao i pusaci
za ishode bilo koje KV bolesti i infarkta miokarda, zatajiva-
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nja srca ili mozdanog udara (37). Ova studija je potvrdila da
je uz ovu vrstu puSenja KV rizik manji nego uz pusSenje kla-
si¢nih cigareta, ali da je povezano s veéim rizikom za infarkt
miokarda, zatajivanje srca ili moZdani udar u usporedbi s
nepusacima $to je vjerojatno najvazniji rezultat i mora biti
shvacéeno kao snazno upozorenje pogotovo mladima da ne
pocinju s ovim na¢inom uZivanja duhana.

0d 2019. godine prijavljeno je sve viSe i viSe slucajeva EVA-
LI-ja (engl. E-cigarette or vaping product use-associated lung
injury). To je akutna ili subakutna respiratorna upala ka-
rakterizirana opdéim respiratornim simptomima. NajceSce
tegobe su dispneja, kasalj i vruéica, a vec¢ina bolesnika je hi-
poksi¢na i zahtijeva bolnic¢ko lijecenje (38). Americ¢ki centar
za kontrolu i prevenciju bolesti 2020. godine je objavio da
je prijavljeno viSe od 2800 slucajeva EVALI-ja i 68 smrtnih
slucajeva. Upala nastaje kao posljedica zagrijavanja i aero-
solizacije ulja koje se taloZi u alveolama te nastaje difuzno
oSteéenje alveola, fibrinozni pneumonitis te pneumonija
pracena bronhitisom. To¢na etiologija je za sada nepoznata,
no najviSe radova spominje vitamin E acetat kao najStetniji
nusproizvod (39 - 41).

Nije provedeno puno studija koje su ispitivale povezanost
e-cigareta s bubreZnim bolestima. Provedene presje€ne stu-
dije utvrdile su povezanost izmedu e-cigareta i KBB-om (no-
vonastala ili pogorSanje postojece albuminurije, smanjenje
eGFR-a) u adolescenata i mladih odraslih (42).

Zakljucak
PuSenje znacéajno doprinosi nastanku i progresiji kardio-re-
no-metaboli¢kih bolesti aktivacijom niza patofizioloSkih
mehanizama koji ukljucuju oksidativni stres, disfunkciju
endotela, poremecaje lipidnoga metabolizma i inzulinske
rezistencije. Unato¢ poznatim rizicima znatan broj bole-
snika i dalje nastavlja pusSiti i nakon postavljene dijagnoze
ovih bolesti, $to upucuje na potrebu za intenzivnijim pro-
gramima sekundarne prevencije. Prestanak puSenja donosi
mjerljive koristi ve¢ nakon nekoliko tjedana, dok alternativ-
ni proizvodi za isporuku nikotina mogu predstavljati dodat-
nu opciju u strategijama smanjenja Stetnosti samo u onih
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pusaca koji pokuSavaju prestati, ali ne uspijevaju. Velika
opasnost krije se u tome da to postane nacin ulaska mladih,
StoviSe djece u svijet pusaca i ovisnosti. Ne samo $to nema
¢vrstih dokaza da alternativni nacini puSenja nisu dugoroc-
no zaista Stetni za zdravlje nego mladi vrlo lako s koriStenja
alternativnih proizvoda koji ih zbog svoje atraktivnosti la-
gano privuku, mogu prijeéi u puSace pravih, klasi¢nih ciga-
reta. Potrebno je kontinuirano jacanje edukacije i podrSke
bolesnicima kako bi se pobolj$ala njihova motivacija i ishodi
lijeCenja, ali i vrlo stroga kontrola koriStenja zamjenskih du-
hanskih proizvoda. PuSaci moraju biti svjesni da su i ti proi-
zvodi povezani sa znacajnim rizicima za zdravlje i da moraju
poduzeti sve da prestanu s puSenjem. NadleZne institucije
morale bi ponovo aktivirati i na Siroj razini organizirati traj-
ne $kole nepusenja. Sto se ti¢e zamjenskih proizvoda koji su
povezani s tzv. smanjenjem Stetnosti (engl. harm reduction),
osim velikih kazni za prodaju tih proizvoda mladima, drza-
va bi morala zabraniti i njihovo koriStenje u zatvorenim pro-
storima jednako kao $to to vrijedi za klasi¢ne cigarete.
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