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1. Seyhan ilge Saglk Midirligii, Adana

Sayin Editor,

TGtdn salgini, diinyanin kargi karsiya kaldigi en biytk halk saghdi tehditlerinden biridir ve diinya capinda
yilda 8 milyondan fazla insanin dliimine sebep olmaktadir. Bu 6liimlerin 7 milyondan fazlasi dogrudan titin
kullanimi sonucu olusan akciger kanseri, iskemik kalp hastaligi, serebrovaskiiler hastalik, kronik obstruktif
akciger hastaligi gibi sorunlara bagliyken yaklasik 1,3 milyonu sigara icmeyenlerin ikinci el dumana maruz
kalmasinin sonucudur (1). Sigaranin birakilmasi, sigara igmeye devam etmekle iligkili erken 6lim riskini
yaklasik %90 oraninda azaltir (2). Bununla birlikte nikotin bagimliiginin karmasikligi da dahil olmak tizere
cesitli nedenlerden dolay sigaray! birakmak son derece zordur.

Nikotin bagimlilgi tedavisinde en iyi sonuclar farmakoterapi (vareniklin, bupropion, nikotin replasman
tedavisi, sitizin) ve farmakolojik olmayan davranig tedavilerinin kombinasyonu ile elde edilmektedir (3).
Mevcut farmakoterapiler avantajli olsa da gelismekte olan Ulkelerde sigara icicileri i¢in oldukga pahalidir ve
genis bir kesime ulasamamaktadir. Bu durum saglik sistemleri ve sigara kullanicilari icin daha etkili, giivenli
ve uygun maliyetli diger tedavi yontemlerinin gelistirilmesi ve degerlendirilmesini ihtiyac haline getirmektedir.
Bu tlr tedavilerin gelisimi, nikotin bagimliiginin altinda yatan norobiyolojik mekanizmalari agiklayan ve
farmakolojik tedaviler icin hedefleri belirleyen klinik oncesi calismalardan elde edilen sonuclara dayanmalidir
(3). Veriler, optimal bir sigara karsiti ajanin nikotinin davranigsal ve biyokimyasal etkilerini taklit etmesi
gerektigini ancak bagimlilik yapici veya pozitif 6dilden yoksun olmasi gerektigini gostermektedir (4). Bu
mektup Turkiye’de sigara birakma polikliniklerinde kullanilmaya baslanan sitizinin etki mekanizmas,
kullamimi, yan etkileri, karsilagtirmal faydalar ve etkinligi gibi temel 6zelliklerine odaklanmaktadir.

Nikotin replasman tedavisi (NRT), vareniklin ve bupropion su anda piyasada bulunan en etkili sigarayi birakma
ilaclaridir (4,5). Daha az bilinen bir ilag ise ilk olarak 1964 yilinda Bulgaristan'da sigara birakma ilaci olarak
kullanim igin onaylanan ve Cytisus laborinum (Altin Yagmur akasyasl) tohumlarindan elde edilen bitki bazli
bir alkaloid olan sitizindir (5). Uzun yillar unutulduktan sonra sitizin, sigaray! birakmada ucuz, gtvenli ve etkili
bir ilag olma potansiyeli nedeniyle su anda kimyagerler, farmakologlar ve klinisyenler icin ilgi cekici hale
gelmigtir. Sitizin, sentetik tiirevierinden biri olan vareniklinin Klinik basarisi nedeniyle de arastirmacilarin
ilgisini cekmistir (3). Ayrica son Klinik veriler sitizinin sigarayi birakma konusundaki etkinligini ortaya koymus
olup Diinya Saglik Orgiiti’niin Yetiskinlerde Tiitiiniin Birakilmasina Yénelik Klinik Tedavi Kilavuzu'nda yer
almistir (6).

Sitizin, beyindeki nikotinik asetilkolin reseptorlerine (NAChR) kismi agonist olarak baglanir. Ozellikle a4p2 alt
tipine olan ylksek afinitesi, etkisinin temelini olusturur (7). Bu reseptorler nikotinin bagimlilik yapici etkilerinde
onemli bir rol oynar. Sitizin, nikotin gibi dopamin salinimini artirr ancak etkisi daha sinirlidir. Dopamin, oddl
ve keyif mekanizmalarini diizenleyen bir norotransmitterdir. Nikotinin yaptigi gliclii dopamin artigina kiyasla
sitizin daha hafif bir artig saglayarak yoksunluk semptomlarini hafifletir ve sigara icme istegini azaltir. Nikotin
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reseptorlerini kismen aktive ettigi icin nikotinin bu reseptorlere baglanmasini zorlastirir. Boylece nikotin alinsa
bile gliclii bir dopamin salinimi olusmaz ve sigaranin édiillendirici etkisi azalarak bagimlilik yapma potansiyeli
diser (8). Nikotinik reseptérlere afinitesi ve nikotin ile farmakolojik benzerlikleri nedeniyle sitizin bir ilag olarak
kullaniimaktadir (7,8). Galismalardan elde edilen bulgular sitizinin yari émriiniin yaklasik 4,8 saat oldugunu
ve %95'inin degistirilmemis sekilde idrarla atildigini ortaya koymustur. Sitizinin farmakokinetiginin bir diger
onemli yon(, hepatik metabolizmanin olmamasi ve ilag-ilag etkilesimlerinin diglanmasinin mimkin olmasidir

9).

Sitizin etken maddesini icermekte olan ilacin Onerilen dozaj rejimi su sekildedir: Her tablet 1.5 mg sitizin
icermekte olup sigara igenlerin ictikleri sigara sayisini azaltmalari sirasinda ¢ gin boyunca her 2 saatte bir
1 tablet (glinde 6 tablet); daha sonra 4. glinden 12. giine kadar her 2,5 saatte bir 1 tablet (glinde 5 tablet);
13. ginden 16. glne kadar her 3 saatte bir 1 tablet (glinde 4 tablet); 17. ginden 20. gline kadar her 4
saatte bir 1 tablet (glinde 3 tablet), 21. glinden 25. gline kadar her 6 saatte bir 1 tablet, glinde 1-2 tablet
dozunda oral yoldan alinir. Sigara igenlere besinci gline kadar sigarayl tamamen birakmig olmalari gerektigi
sylenir. ilag aliminin ortalama stiresi 25 gtindir (3). ilag tedavisinin siiresi vareniklin, bupropion veya nikotin
replasman tedavilerine gore daha kisadir. En az 18 llkede jenerik veya receteli ilag olarak mevcuttur.
2017'de Kanada'da recetesiz satilan dogal saglik Griinii olarak lisanslanmistir ve Ocak 2024 'te ingiltere'de
receteyle satiimaya baglanmistir (10).

Bildirilen en sik yan etkiler bulanti, kusma, uykusuzluk, tat degisiklikleri, agiz ve bogaz kurulugu, istahsizlik
ve kan basincinda hafif artigtir. Bazi hastalar tedavinin ilk gtiniinde bas agrisi ve sinirlilik yasamistir. Ayrica
ylksek sitizin dozlarinin bas dénmesine ve kas gticsizligiine yol acabilecedi de belirtilmistir (3,5). Ancak
dozun azaltiimasinin bu yan etkileri hafiflettigi gdsterilmis ve semptomlarin ilacin kesilmesinden sonra
diizeldigi gortilmastiir. Daha da énemlisi sitizin psikofiziksel degisikliklere neden olmaz ve bu da onu arag
kullanan veya makine igleten Kigiler icin uygun hale getirir (9). Kullanim kontrendikasyonlari arasinda gebelik,
emzirme, siddetli ateroskleroz ve kontrolstz hipertansiyon bulunur (11).

Sitizin ile plasebonun karsilastinidigi bir randomize kontrollii calismada sitizinin sigara birakma oranlarinin
plaseboya gore daha ylksek oldugu bulunmustur. 6 aydan uzun siren takiplerde ise sitizinin daha uzun
sUreli sigara biraktirma sagladigi ve ciddi yan etkiler agisindan plasebo ile anlamli bir fark gostermedigi tespit
edilmistir (12). Sitizinin daha yogun davranigsal destekle birlestirilmesi daha yiiksek mutlak birakma
oranlariyla sonuglanabilir.

Avustralya’da yapilan bir calismada sigarayl birakmak isteyen sigara icicilerine 25 gin boyunca sitizin
tedavisi uygulanmig ve bu tedavi 84 giin siren vareniklin tedavisiyle kargilastinimigtir. Caligma, sitizinin
sigarayl birakma konusunda varenikline kiyasla daha distk bir etkiye sahip olmadigini gostermistir (13).
Sitizin ile vareniklin tedavilerinde sitizinin daha iyi tolere edildigi, daha az yan etki meydana geldigi ve bu
nedenle ilacin daha az kesildigi belirtilmistir (5,13).

Sigara birakmaya motive olmus bireyler arasinda yapilan bir ¢galismada, sitizinin NRT’den daha etkili oldugu
bulunmustur. Sitizin grubundaki katilimcilar tedavi sirasinda sigara yoksunlugu belirtilerini daha az
yasadiklarini, sigara igmenin daha az ddllendirici oldugunu ve giinde igtikleri sigara sayisini azalttiklarini
belirtmistir. Ayrica tekrar sigara icmeye baslama stresi sitizin grubunda daha uzun olmustur. Ancak 6 aylik
donemde kendi kendine bildirilen olumsuz yan etkiler, sitizin grubunda NRT grubuna gore yaklasik iki kat
daha fazla gortimastdr (14,15).

Basarili bir tlitiin kontroltndn ayrilmaz bilesenleri, uygun maliyetli farmakolojik tedavilere hem yliksek erigim
hem de genis capta kullanilabilirliktir. TGm bu caligmalar ve Klinik kullanim sonuglarina dayanarak, sitizin
diger farmakoterapilere oranla daha ucuz olmasi ve nikotinin 6dUllendirici etkisini hizla azaltmasi ve nikotin
yoksunluk semptomlarini hafifletmesi nedeniyle en umut verici sigara birakma tedavilerinden biridir (16).

Son olarak, sitizinin insanlarda givenligini ve terapétik etkilerini belirlemek ve bunlar olasi Klinik
alternatifleriyle karsilastirmak icin daha fazla klinik ¢alismalara ihtiyag vardir. Dogal olarak yetistirilen, ucuza
uretilen ve jenerik olarak temin edilebilen bir tibbi bitki olarak sitizin, mevcut etkililik verilerine dayanarak
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diger tedavilerin bulunmadigi veya karsilanamadigi dustk gelirli Glkelerde ozellikle sigara igen kisiler icin
birakma yardimcisi olarak disuntlmelidir.
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