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RESUMO

Introducdo: A dependéncia tabagica € mundialmente reconhecida como um grave problema
de satde publica. O tabagismo € o principal factor de risco de morbilidade e mortalidade
precoce que pode ser prevenido. Por isso, o desenvolvimento de programas especificos para
deixar de fumar merece hoje, mais do que nunca, uma atencao especial.

Objectivos: O objectivo desta revisdo é apresentar 0s actuais métodos de cessacao tabagica
nos cuidados de satde primarios, assim como as perspectivas futuras nesta area. A pesquisa
bibliogréafica foi realizada através da b-on (pubmed, medline...).

Desenvolvimento: Nos Cuidados de Saude Primarios destacam-se dois tipos de intervencédo
em cessacao tabagica: a breve, a ser aplicada por todos os Médicos de Familia na sua pratica
clinica e a intensiva, representada principalmente pela consulta especializada, na qual o
médico envolve uma combinacdo de aconselhamento com terapéutica farmacoldgica. As
investigacbes em estratégias de cessacdo tabagica, centram-se actualmente ao nivel da
imunoterapia e genética molecular para aumentar as taxas de sucesso destas intervencoes.
Conclusbtes: O tabagismo é uma epidemia global que as estratégias de cessacdo tabagica
visam combater. O contributo do Médico de Familia e dos Cuidados de Saude Primarios, é
importante para o sucesso destas estratégias, uma vez que permitem o acesso de todos 0s
doentes, que assim o desejem, em programas de cessacdo tabagica, acompanhando 0s
fumadores ao longo de todo o processo. Apesar dos avangos nesta area, ha ainda elevadas
taxas de recaida, pelo que serdo necessarias mais investigacOes para optimizar terapéuticas e
intervengdes ao nivel dos Cuidados de Saide Primarios.

Palavras-chave: Tabaco, Cessacdo Tabagica, Médico de Familia, Consulta Especializada,

Intervencédo Breve, Terapéutica Farmacologica.
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ABSTRACT

Introduction: Tobacco dependence is worldwide recognized as a serious public health
problem. Smoking is the major risk factor for precocious morbidity and mortality that can be
prevented. That’s why the development of specific programs for smoking cessation deserves
today, more than ever, a special attention.

Objectives: The objective of this review is to present the approved methods for smoking
cessation in primary care as well as the future prospects in this area. The literature search was
carried out by b-on (pubmed, medline,...).

Evolvement: In the context of primary care, there are two types of interventions for smoking
cessation: brief intervention, to be applied by all primary care physicians in their daily
practice and intensive intervention mainly represented by the specialized medical appointment
in whitch the physician combines counseling with pharmacotherapy. The investigation in
smoking cessation strategies is now based in immunotherapy and molecular genetics to
increase success rates of these interventions.

Conclusion: Smoking is a global epidemic that smoking cessation strategies intend to fight.
The contribution of the primary care physician is important for the success of these strategies,
as they enable the access of all patients, who want it, to a smoking cessation program,
following them along all the process. Despite the advances in this area, there still are high
relapse rates requiring, therefore, more investigation in this area to optimize therapies and
interventions in primary care.

Key words: Tobacco, Smoking Cessation, Primary Care Physician, Specialized Medical

Appointment, Brief Intervention, Pharmacotherapy.
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INTRODUCAO

O uso do tabaco é um habito generalizado que afecta cerca de um terco da populacao
mundial adulta. A dependéncia tabagica é assim considerada como um problema grave de
salde publica que, segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), mata anualmente 5,4
milhGes de pessoas por carcinoma do pulmdo, doenca cardiovascular ou outras doencas
relacionadas com o tabaco. Se nada for feito para parar esta epidemia, estima-se que em 2030
0 numero de mortes precoces associadas ao tabaco, por ano, sera de cerca de 8 milhdes,
prevendo-se por isso um bilido de mortes durante o século XXI (Relatério da OMS, 2008).
Em Portugal, segundo o Inquérito Nacional de Satde 2005/2006, 20,9% da populacdo com
mais de 15 anos é fumadora (30,9% do sexo masculino e 11,8% do sexo feminino).

Sabe-se também que o tabaco é a principal causa evitavel de morte em todo o Mundo.
Torna-se assim essencial o desenvolvimento de politicas anti-tabaco tais como legislacgéo,
educacdo para a saude, aumento de impostos sobre o tabaco e desenvolvimento de estratégias
de cessacdo tabagica que permitam apoiar 0 maior nimero de fumadores possivel, para que se
possa evitar o crescimento desta epidemia a escala mundial (Relatério da OMS, 2008).

A nicotina é o principal componente psicoactivo do cigarro e é também a principal
responsavel pela dependéncia psicolégica e fisica associada ao uso crénico do tabaco. Os
efeitos psicoldgicos da nicotina associam-se a formas motivacionais fortes e imediatas que
reforcam e mantém o comportamento de fumar (Mohanasundaram et al., 2008). A sindrome
de abstinéncia é a consequéncia fisiolégica mais importante associada a paragem repentina do
consumo do tabaco, com efeitos adversos no organismo, razdo pela qual os fumadores tém
receio e dificuldade em deixar de fumar (McNeil et al., 2010). Para além disso, o0 acto de
fumar também esta relacionado com habitos sociais e comportamentos adquiridos que séo

dificeis de mudar. Devido a todos estes factores, a cessacao tabagica sem apoio leva a que




Estratégias de Cessagdo Tabagica nos Cuidados de Satide Primarios

apenas 5% dos fumadores que tentam deixar de fumar sejam bem sucedidos na manutencao
da abstinéncia durante um ano (Fiore et al., 2008).

A intervencdo médica no processo de cessacgdo tabagica é fundamental para aumentar a
probabilidade de sucesso. O Médico de Familia ocupa um lugar central neste processo, sendo
que a ele cabe acompanhar uma populacdo definida promovendo a salde e prevenindo a
doenca (Rebelo, 2004). E por isso pertinente a realizacdo deste trabalho de revisdo sobre

estratégias de cessacao tabagica actuais e futuras nos Cuidados de Saude Primarios.
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1-CONSIDERACOES GERAIS

1.1-Mecanismo de Dependéncia Tabagica

O fumo do cigarro é constituido por cerca de 4000 constituintes quimicos, sendo a
nicotina o principal e o responsavel pela dependéncia tabagica (fisica e psicoldgica). Esta,
produz diversos efeitos motivacionais, neurofisiolégicos e comportamentais atraves de
regides do SNC e vias neuroquimicas (Mohanasundaram et al., 2008).

A dependéncia tabagica é mantida essencialmente por duas razdes: pela sensacao de
prazer associado ao consumo do tabaco, bem como pelo aparecimento de sintomas de
privagdo aquando da descontinuacdo desse consumo (McNeil et al., 2010). A sensacgdo de
prazer associada ao consumo do tabaco surge devido a accéo da nicotina na via mesolimbica
do SNC. A nicotina liga-se a receptores colinérgicos nicotinicos (nAchR) dos neurdnios
dopaminérgicos dessa via e vai estimular a libertacdo de dopamina no nacleo accumbens (o
principal centro de recompensa do SNC) o que produz sensacdo de bem-estar e de prazer
imediato (reforco positivo). A descontinuacdo do consumo de tabaco leva ao desejo imperioso
de fumar (“craving”) na procura destas sensagdes positivas associadas ao tabaco. Por outro
lado, esta mesma descontinuacdo leva a sintomas de privagdo tais como tonturas, aumento do
apetite, dificuldade de concentracdo, depresséo ou irritabilidade (Jiménez-Ruiz et al., 2009).

Para além do seu efeito directo na via mesolimbica dopaminérgica, a nicotina altera
também a funcdo de varios neurotransmissores do SNC que, indirectamente, tém influéncia
nesta via e, desta forma, no mecanismo de dependéncia tabagica. Sdo exemplos: serotonina

(5-HT), GABA, glutamato, e opidides enddgenos (sistema endocanabindide) que estimulam
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neuronios dopaminérgicos e contribuem para o aumento extracelular de dopamina (Garwood
e Potts, 2007).

A dependéncia tabagica € assim um processo muito complexo que envolve ndo s6 0s
aspectos neuroquimicos de adicdo a nicotina, como também factores de aprendizagem e
condicionamento social, factores associados a personalidade, factores econémicos e 0

estimulo sensorial do toque, cheiro e sabor do préprio cigarro (Zwar et al., 2007).

1.2-Definicédo das Estratégias de Cessacéo Tabagica

Na base do processo de cessacdo tabagica, estdo dois principios que é necessario ter
em conta: primeiro, o habito de fumar deve ser visto como uma condicéo crénica, com risco
elevado de recaida, que podera requerer acompanhamento prolongado do fumador; segundo,
todo o processo dependerd da vontade e determinacdo do fumador para deixar de fumar
(Hughes, 2003).

Assim, no contexto do Cuidados de Saude Primarios, distinguem-se dois tipos de
intervencdo: a intervencdo breve, que deve ser realizada por todos os profissionais de satde na
sua pratica clinica e a intervencdo intensiva que pode ser util em casos seleccionados mas
também para todos os fumadores que a ela recorram por necessidade (Soares e Carneiro,
2002). A intervencdo intensiva € um tipo de estratégia usada com frequéncia e é
comprovadamente mais eficaz que a intervencdo breve. Nela se inclui o aconselhamento de

grupo e individual, sendo que este Ultimo é representado pela consulta especializada de
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cessacao tabagica (Fiore et al., 2008). Pretende-se por isso uma abordagem integrada das duas

intervencdes nos cuidados de saude primarios (Figura 1) (Soares e Carneiro, 2002).
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Figura 1 — Algoritmo para o tratamento da dependéncia tabagica. Adaptado de Soares e

Carneiro, 2002.
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2- INTERVENCAO BREVE

A intervencgdo breve € uma abordagem oportunista que se serve de todos os contactos
do doente com o profissional de salde para identificar os fumadores, motiva-los para a
desabituacdo e fornecer estratégias de ajuda. E por isso uma intervencio que pode ser usada
por todos os profissionais de saude, é de curta duracdo, ndo devendo ultrapassar os dez
minutos, e é dirigida a toda a populacéo (Fiore et al., 2008).

Um dos atributos do Médico de Familia ¢ o seu papel activo como “promotor de
saude”. Neste sentido, sdo os Médicos de Familia que adquirem grande potencial de ac¢ao na
area da cessacdo tabagica. Para além disso, o Médico de Familia € hoje em dia o profissional
de satde com maior influéncia junto dos seus doentes. Assim, com a intervencdo breve, 0s
Médicos de Familia conseguem chegar a uma grande faixa da populacdo portuguesa e com
taxas ndo negligenciaveis de sucesso. O papel do Médico de Familia revela-se assim essencial
nesta area de intervencdo uma vez que a ele cabe acompanhar uma populacdo definida,
promovendo a salde e prevenindo a doenca (Rebelo, 2004).

Embora esteja claro que todos os fumadores beneficiam com a intervencéo breve, néo
ha caracter de obrigatoriedade na sua aplicagdo a populacdo em geral. Contudo, ha
determinadas situacfes nas quais ela deve ser sempre aplicada: sindromes gripais de
repeticdo, exacerbacdes de Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica e prescricdo de
oxigenoterapia, crises de dispneia num quadro de asma brénquica, doencas cardiovasculares,
neoplasia particularmente do pulméo e da laringe, apneia do sono e doenca ulcerosa gastro-
duodenal (Rebelo, 2004).

Dentro da intervencdo breve destacam-se trés grandes grupos aos quais se destinam

abordagens diferentes: fumadores que desejam iniciar de imediato o processo de cessagdo
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tabagica; fumadores que ndo desejam para j& deixar de fumar e ex-fumadores que
abandonaram o tabaco recentemente.

Para os fumadores que pretendem deixar de fumar de imediato, a estratégia a utilizar é
a dos “5 As” que consiste em: 1) Abordar os habitos tabagicos do fumador; 2) Avaliar o seu
grau de motivacdo para a cessacdo; 3) Aconselhar a cessacdo; 4) Ajudar o fumador na
tentativa de abandono, fornecendo acompanhamento em consultas seguintes e, se necessario,
programando aconselhamento e terapéutica farmacologica adequada; 5) Acompanhar o
fumador em consultas de seguimento para prolongar a abstinéncia e prevenir recaidas (Zwar
et al., 2007) (Fiore et al., 2008).

Para os fumadores que ainda nao estdo preparados para deixar de fumar, a estratégia ja
sera diferente, sendo dirigida para a motivacdo, consistindo no modelo dos “5 Rs”, isto €, o
médico assistente deve informar o doente sobre a Relevancia dos beneficios do tabaco para a
sua salde; Riscos a que esta exposto ao continuar a fumar; as Recompensas da cessacao;
tentar perceber as Resisténcias em parar de fumar e, por ultimo, explicar que a Repeticdo de
tentativas é bastante comum (Fiore et al., 2008).

Para os ex-fumadores que concluiram recentemente o seu processo de desabituacédo, o
objectivo da intervencdo breve € evitar recaidas, reforcando o beneficio que o doente
conseguiu com a sua decisao, ajudando-o a resolver problemas residuais devido ao abandono
do tabaco e identificando aqueles com dificuldade acrescida na manutencdo da abstinéncia a
longo prazo, sendo estes ultimos, alvo de intervengdo mais intensiva com terapéutica
farmacoldgica (Soares e Carneiro, 2002).

Um estudo sobre um programa de cessagdo tabagica integrado nos Cuidados de Saude
Primarios revelou valores de abstinéncia mantida entre 6 e 12 meses de 7,1% para 0S
individuos que receberam intervencdo breve, comparados com o grupo controlo (2,1%). Este

estudo demonstrou ainda que um programa de cessacao tabagica incorporado no dia-a-dia do
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Médico de Familia, resulta num aumento 3,3 vezes superior da abstinéncia mantida,
comparada com o grupo controlo (Grandes et al., 2000). Este estudo veio assim reforcar a
importancia do Médico de Familia e dos Cuidados de Saude Primarios no plano de combate
ao tabagismo.

Em Portugal, estd provado que a intervencdo breve efectuada pelo Médico de Familia
consegue taxas de abandono de cerca de 10 a 20% por ano, o que leva a concluir que ha
vantagem em reforcar a formacdo dos profissionais de saude neste sentido, bem como criar
programas mais intensivos de acompanhamento para dar seguimento a esta intervencao tdo

importante em Medicina Geral e Familiar (Nunes, 2009).
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3-INTERVENCAO INTENSIVA

3.1-Suporte de Grupo

Este € um método pouco utilizado de suporte intensivo. Consiste em sessdes de grupo,
com cerca de 20 a 25 fumadores, dirigidos por moderadores profissionais ou amadores
(normalmente ex-fumadores). Nestas sessfes sdo desenvolvidas inUmeras estratégias para
alterar comportamentos, informar sobre o processo de cessacdo e preparar para as dificuldades
gue possam surgir. Assim, as técnicas mais utilizadas no aconselhamento de grupo incluem
breves apresentacdes didaticas sobre o processo de cessacao tabagica, partilha de experiéncias
entre os membros do grupo, exercicios de aprendizagem de novos comportamentos sociais,
desenvolvimento de competéncias de “copping” e informacdo sobre como evitar recaidas
(Fiore et al., 2008). Segundo as recomendacdes da OMS de 2008, as sessdes devem ter cerca
de uma hora de duracdo e sdo cerca de cinco num més, sendo que depois se calendariza o
seguimento destes fumadores para evitar recaidas.

Contudo, ndo ha evidéncia de uma maior eficacia quando comparado com o suporte
intensivo individual, assim como ndo ha evidéncia de que a combinacdo de sessdes de grupo
com intervencdo breve, seja eficaz (Smith et al., 2001). Para além destes resultados baseados
na evidéncia, sabe-se também que este tipo de suporte ndo faz parte da preferéncia da maioria
dos fumadores, pelo que se opta actualmente por desenvolver a area do suporte intensivo

individual.
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3.2-Suporte Individual (Consulta Especializada)

A consulta especializada de cessagdo tabagica representa o suporte individual
intensivo, que actualmente é prestado aos fumadores em Portugal, e que tem ganho relevo nos
ultimos anos.

A estratégia de intervencdo na consulta, consiste num programa estruturado baseado
no modelo multicomponentes que estd provado ser o método mais eficaz (Lancaster et al.,
2000). Assim, o “Programa-tipo de actuagdo na Cessacdo Tabagica”, propde um programa
estruturado com quatro a seis consultas e trés a quatro contactos telefonicos, orientados por
uma equipa multidisciplinar que ajuda o fumador a alterar o seu comportamento, ensina-o a
lidar com as dificuldades do processo de cessacdo tabagica e a reduzir os sintomas de
privagdo e “craving” (Nunes et al., 2007).

Em termos praticos, deve sempre ser avaliado o estadio de mudan¢a comportamental,
0 grau de dependéncia/abstinéncia, bem como deve ser dada informacdo e ajuda ajustada a

fase em que o fumador se encontra e optimizar a terapéutica farmacolégica (Rebelo, 2004b).

3.2.1-Indicacdes

Todos os fumadores que desejam deixar de fumar podem recorrer a consulta, contudo
a eficiéncia deste tipo de consultas serd maior se forem utilizados critérios de acesso
prioritario (Nunes et al., 2007).

Assim, devem ser referenciados & consulta todos os fumadores nos quais a intervencao

breve ndo foi bem sucedida e também: fumadores com tentativas anteriores falhadas; com
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cardiopatia isquémica com menos de oito semanas de evolugdo; com arritmias ou hipertensdo
arterial ndo controladas; com patologia cronica ndo controlada; com outros comportamentos
aditivos; com doenca psiquiatrica estabilizada; gravidas ou mulheres em periodo de

amamentacao (Fiore et al., 2008).

3.2.2-A primeira consulta

A primeira consulta é a mais demorada (cerca de 45 minutos) e tem como principal
objectivo fazer uma avaliacdo geral do perfil do fumador. Esta avaliagdo engloba uma
avaliacdo clinica, a avaliacdo do consumo de tabaco e do grau de motivacdo para deixar de
fumar e, por ultimo, conselhos gerais e prescricdo terapéutica, caso seja necessario (Nunes et

al., 2007).

A) Avaliagdo Clinica

A avaliagdo clinica do fumador consiste na recolha dos seus dados gerais incluindo a
actividade profissional, nivel de actividade fisica, habitos alimentares e medicamentosos, bem
como na avaliacdo do peso e perimetro abdominal. O fumador é também inquirido sobre o
motivo que o levou a consulta (iniciativa propria ou referenciado pelo Médico de Familia),
existéncia de co-morbilidades associadas ao tabaco ou outros problemas (activos ou passivos)

(Santos, 2006).

17
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B) Avaliacdo do Consumo de Tabaco

A avaliacdo do consumo do tabaco baseia-se nos dados obtidos a partir de um
questionario para auto-preenchimento onde sdo inquiridos habitos tabagicos, etilicos e
toxicoldgicos. Para além disso também se avalia a capacidade de o individuo lidar com a
ansiedade causada pelos sintomas de privacéo (Rebelo, 2004b).

Deve ainda ser avaliado o grau de dependéncia tabagica através do Teste de
Fagerstrom (Anexo ). Este é o método standard e o mais utilizado. E considerado um
importante auxiliar para o médico, jd& que permite adequar a terapéutica cognitivo-
comportamental e farmacoldgica de acordo com o grau de dependéncia, bem como
estabelecer um progndstico quanto ao sucesso de todo o processo (Rustin, 2000). S&o
considerados fumadores altamente dependentes de nicotina, aqueles que fumam o primeiro
cigarro nos primeiros 30 minutos depois de acordar, os que fumam mais de 15 cigarros por
dia ou aqueles que relatam sintomas de privacdo ja ocorridos em tentativas de cessacdo

anteriores (Zwar et al., 2007).

C) Avaliagdo da motivagdo

A avaliagdo da motivacdo deve basear-se em dois aspectos fundamentais: a
importancia atribuida @ mudanca de comportamento e a percepgao do proprio fumador sobre a
sua capacidade e confianca para mudar. Estes dois aspectos podem ser medidos através de
uma escala analdgica, ou através de um método quantitativo, o teste de Richmond (Anexo II)

(Nunes et al., 2007)
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O modelo de Prochaska e DiClemente, permite classificar os fumadores em cinco
estadios de motivacdo: Pré-contemplacdo, em que o fumador ndo se preocupa com 0 Seu
comportamento e ndo mostra vontade em deixar de fumar, evitando todo o tipo de ajuda e
informacdo; Contemplacé@o no qual o fumador se preocupa com 0 seu comportamento, mas
tem algum receio quanto as dificuldades que podem advir e também duvida dos ganhos que
pode conseguir com a desabituacdo tabagica; Preparacéo em que o fumador tenta modificar o
seu comportamento a curto prazo e relata algumas tentativas anteriores no ultimo ano; Ac¢ao
no qual o fumador conseguiu parar de fumar e se mantém sem fumar durante 0s 6 meses
seguintes, sem recaidas; Manutencao que significa que a pessoa deixou de fumar ha mais de 6
meses e mantém esse comportamento, considerando-se abstinente ao fim de 5 anos
(Prochaska e DiClemente, 1983).

Este enguadramento do fumador num estadio de mudanca comportamental é
controverso. Ha autores que defendem a sua importancia inequivoca para 0 processo de
cessacdo tabagica, sendo considerado um importante auxiliar no estabelecimento de
estratégias de mudanca comportamental e de decisdo terapéutica (especialmente
motivacional). Ou seja, os fumadores em fase de Pré-contemplacdo e Contemplacéo, devem
receber suporte motivacional adicional; aqueles que estdo em fase de Preparacdo devem
receber apoio cognitivo-comportamental e farmacoldgico no sentido de iniciar o processo de
cessacdo e por ultimo, para os fumadores em fase de Accdo ou Manutencdo, o principal
objectivo seré a prevencao de recaidas (Santos, 2006). Contudo, outros autores defendem que
estes algoritmos de avaliagdo tém utilidade pratica limitada porque, quando iniciado o
processo de cessacao tabagica, 0 sucesso da intervencgdo parece ja ndo depender da motivacao,

mas sim apenas do grau de dependéncia (West, 2004).
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D) Conselhos Gerais

E na primeira consulta que o médico pondera a introducdo da terapéutica
farmacoldgica e/ou ndo-farmacoldgica, baseando-se no perfil global do fumador obtido os
métodos referidos anteriormente.

O fumador deve ser informado da importancia de parar subitamente de fumar e de
forma definitiva, devendo comprometer-se com o médico a assinalar uma data fixa para o
fazer. Cabe ao médico o papel de proporcionar aconselhamento e terapéutica farmacoldgica
adequados, para que este possa suportar as primeiras semanas de abstinéncia sem sofrer
recaidas (Rebelo, 2004b).

No dia acordado para a cessacdo tabagica, o0 médico deve realizar o primeiro contacto

telefénico no sentido de confirmar o cumprimento do acordo, congratular o fumador pela sua

atitude e incentiva-lo a continuar com o compromisso assumido (Nunes et al., 2007)

3.2.3- Consultas de Seguimento

Passada a primeira fase da consulta de cessacao tabagica, € importante programar as
consultas de seguimento. Estas devem ser realizadas com intervalo de tempo menor no
periodo inicial j& que a sindrome de privacdo e “craving” sdo mais intensos nas primeiras trés
semanas, podendo depois ser ajustado de acordo com as necessidades do fumador (Fiore et

al., 2008).
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Nas consultas de seguimento, um dos pontos importantes € a prevencdo da recaida.
Em Portugal, cerca de 72,2% dos fumadores que recorrem a consulta afirmam ja ter tentado
anteriormente deixar de fumar (Aguiar et al., 2009). As principais razdes apontadas pelos
fumadores para a recaida sé@o a falta de apoio para a cessacdo, humor negativo ou depressao,
sintomas de abstinéncia fortes ou prolongados, aumento de peso e motivacdo em queda ou
sentimento de perda (Soares e Carneiro, 2002). Algumas estratégias podem ser (teis na
prevencdo de recaidas: identificar e aprender a evitar situacdes que aumentem o desejo de
fumar, reduzir comportamentos habitualmente associados ao tabaco, evitar estar na
proximidade de pessoas a fumar, adoptar um estilo de vida saudavel (Nunes et al., 2007).

Caso aconteca uma recaida, deve ser explicado ao fumador que esta € uma parte
integrante do processo de cessacdo, ndo o culpabilizando e procurando que este ndo abandone
a consulta uma vez que a maioria dos fumadores sofre cerca de cinco a sete recaidas (Aguiar
et al., 2009). O fumador deve entdo ser novamente avaliado quanto ao grau de motivacao para
uma nova tentativa. Se estiver disposto a tentar novamente, entdo deve ser estruturado um
novo programa de consultas. Caso o fumador ainda ndo esteja motivado para reiniciar o

processo, entdo deve ser oferecido apoio motivacional (Fiore et al., 2008).

3.2.4- Terapéutica Nao-Farmacologica

As modalidades de terapéutica ndo-farmacologica que podem aumentar os indices de

abstinéncia a longo prazo incluem a terapéutica comportamental (mudanca de héabitos para
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evitar o desejo de fumar), a cognitiva (aprender a lidar com situagdes de risco) e motivacional
(compreender a importancia da desabituacdo) (Niaura, 2008).

A terapéutica cognitivo-comportamental pode ser realizada sob a forma de
aconselhamento pratico ou suporte intra-tratamento. O aconselhamento pratico assenta em
trés componentes principais: 1) ensinar o fumador a reconhecer situacGes ou estados de
espirito que aumentam o desejo de fumar (stress, a convivéncia com outros fumadores,
afectos negativos, ingestdo de alcool); 2) treinar o fumador para lidar com as dificuldades,
ensinando-o a antecipar e evitar situacfes de stress, a adoptar um estilo de vida saudavel e a
lidar com o “craving”; 3) fornecer informacgdo bdsica sobre o tabagismo e técnicas de
abandono disponiveis (Soares e Carneiro, 2002). O suporte intra-tratamento engloba o
encorajamento do fumador a falar sobre os seus principais receios no processo de cessacéo,
das suas principais dificuldades ao longo do processo, bem como visa encoraja-lo a continuar
abstinente. Para além disso, 0 médico deve sempre transmitir confianca no fumador e na sua
capacidade de lidar com as adversidades e deve também mostrar-se sempre disponivel para
ajudar (Fiore et al., 2008). Ha estudos que defendem que a terapéutica comportamental
prolongada aumenta os indices de abstinéncia as 20 semanas significativamente comparada
com a intervencao breve (Killen et al., 2008).

A terapéutica motivacional tem grande importancia na consulta especializada, uma vez
que a motivacao é fundamental em qualquer processo de mudanca comportamental (Nunes et
al., 2007). Esta é uma técnica psicoldgica que assenta num principio fundamental: a
motivagdo deve ser vista como a capacidade de uma pessoa aderir a uma estratégia especifica
de mudanca, e que pode ser alterada ao longo do tempo, e ndo como um aspecto estatico do
caracter de um individuo (Santos, 2006). Os objectivos desta forma terapéutica sdo: enfatizar

a necessidade de mudar, ajudar a resolver a ambivaléncia (conflito psicoldgico de continuar
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ou parar de fumar) e ajudar a ultrapassar os obstaculos durante o processo de cessacao
tabagica (Fiore et al., 2008).

O tratamento nao-farmacoldgico isolado provou ser eficaz no processo de cessacao
tabagica, contudo, sabe-se que este combinado com terapéutica farmacoldgica, tal como se faz
na consulta especializada, é mais eficaz e aumenta os indices de sucesso (Grandes et al.,

2000) (Foulds et al., 2004).

3.2.5- Terapéutica Farmacologica

Tal como acontece com outras doencas cronicas, o tabagismo necessita de uma
abordagem multidisciplinar na qual a terapéutica farmacoldgica ocupa um lugar vital. O
sucesso da farmacoterapia deve-se fundamentalmente a atenuacdo dos sintomas de privacdo e
redugdo do “craving”, permitindo ao fumador a desabituagdo com maior facilidade (Rebelo,
2004b). Todos os fumadores integrados num processo de cessacao tabagica, devem ser
incentivados ao uso de farmacos considerados eficazes para esse fim, excepto quando estdo
contra-indicados ou quando o seu uso ndo revela eficacia suficiente (gravidas, adolescentes,
fumadores ligeiros). A farmacoterapia chega a triplicar os indices de abstinéncia no processo
de cessacgdo tabagica (evidéncia A) (Fiore et al., 2008).

Existem actualmente no mercado trés grupos de farmacos de primeira linha aprovados
pela US Food and Drug Administration (FDA): Terapéutica de Substituicdo de Nicotina,

Bupropiona e a Vareniclina (McNeil et al., 2010). H& ainda dois farmacos que ndo foram
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aprovados especificamente para o tratamento da dependéncia tabagica, mas que sao

recomendados em segunda linha: Clonidina e Nortriptilina (Fiore et al., 2008).

A)Terapéutica de Substituicdo de Nicotina (TSN)

Desde que se demonstrou o papel da nicotina na dependéncia tabagica, que uma das
estratégias inicialmente pensadas foi a de substitui-la farmacologicamente (Okuemi et al.,
2000). Existem no mercado 5 formulacdes de TSN aprovadas pela FDA: gomas para mascar,
sistemas transdérmicos, spray nasal, inalador e comprimidos sublinguais (Stead et al., 2008).
Em Portugal, ndo sdo comercializados o spray nasal e o inalador (Prontuatio Terapéutico,
2010), pelo que estas formulacGes ndo serdo abordadas. Quase todas as formas estdo
disponiveis para venda livre desde 1996. Inicialmente, 0 objectivo seria facilitar o acesso do
fumador a estes produtos, aumentando o numero de fumadores em desabituacdo. Contudo,
ndo ha evidéncia de que a venda livre de formulacdes de TSN tenha aumentado nem o0s
indices de abstinéncia, nem a sua utilizacdo nas tentativas de cessacao tabagica (Thorndike et
al., 2002).

A TSN substitui parcialmente os niveis plasmaticos de nicotina obtida no fumo do
cigarro nas primeiras 8 a 12 semanas de cessacdo tabagica. Diminui por isso 0s sintomas de
privacdo numa fase em que estes estdo mais intensos, permitindo ao fumador a desabituacéo
lenta (Etter e Stapleton, 2006).

A nicotina pode ter um papel importante na doenca cardiovascular relacionada com o
tabaco pelos seus efeitos hemodindmicos e de aceleragcdo do processo aterosclerdtico (Balfour
et al., 2000). Assim, todas as formulagcdes de TSN devem ser usadas com precaucdo em

doentes com arritmias graves, angina instavel ou nas duas semanas seguintes a um enfarte
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agudo do miocéardio. Contudo, sabe-se que o0s seus efeitos cardiovasculares sdo menores do
que os da nicotina do tabaco, ndo havendo contra-indicagcdo absoluta ao seu uso nestes casos
(Corelli e Hudmon, 2002). Quanto a utilizacdo de TSN na gravidez, sabe-se que nenhuma das
formulacGes esta indicada, contudo, também é certo que os riscos da TSN para o feto sdo
menores do que aqueles provocados pelo tabaco, por isso, a sua prescricdo pode ser
ponderada nos casos em ha faléncia terapéutica com meétodos nao farmacoldgicos (Fiore et
al., 2008).

A goma para mascar medicamentosa foi a primeira formulacdo de TSN a ser aprovada
pela FDA em 1984. Pela mastigacdo, ha libertacdo de nicotina na mucosa oral e consequente
absorcdo. As doses de nicotina sdo de 2mg ou 4mg e devem ser escolhidas de acordo com
grau de dependéncia do fumador avaliado pelo Teste de Fagerstrom (Frishman et al., 2006).
Os fumadores devem consumir diariamente cerca de 9 a 12 gomas (até um maximo de 30),
sendo que devem seguir um hordrio fixo e evitar usa-las apenas quando surgem sintomas de
privacdo. Em geral, a sua utilizacdo é segura e sdo pouco frequentes e ligeiros os efeitos
adversos, que normalmente sdo eliminados pela correccdo da técnica de mastigacdo. Estdo
contra-indicadas em doentes com Ulcera péptica e lesGes da articulacdo temporo-mandibular
(Corelli e Hudmon, 2002). O uso de gomas de nicotina seja em terapéutica convencional ou
de longo curso, aumenta os indices de abstinéncia em cerca de 50% quando comparado com
placebo (Fiore et al., 2008).

Os sistemas transdérmicos foram aprovados pela FDA em 1991 (Frishman et al.,
2006). Promovem a libertacdo lenta de nicotina que é absorvida atraves da pele, ndo chegando
por isso a atingir as concentracfes plasmaticas obtidas com o fumo do cigarro. Existem dois
tipos de sistemas transdérmicos (16h e 24h) que apresentam igual eficacia e cuja
escolha/prescricdo se deve basear no perfil do fumador quanto aos sintomas de privagao e

“craving” (Corelli e Hudmon, 2002). Estdo contra-indicados nos doentes com eczema
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sistémico. As principais vantagens em relacdo as gomas para mascar sdo: maior comodidade
de administracdo, menores efeitos adversos e um menor risco de desenvolver dependéncia
pelo farmaco (Okuemi et al., 2000). Tanto a terapéutica de longo curso como a convencional
(6 a 14 semanas), duplicam a probabilidade de abstinéncia a longo prazo quando comparadas
com placebo. Contudo, a eficAcia da terapéutica de longo curso ndo aumenta
significativamente comparativamente com a da convencional, ndo justificando o seu uso
(Fiore et al., 2008).

Os comprimidos sublinguais sdo a formulacdo mais recentemente aprovada pela FDA.
Tal como as gomas para mascar sao absorvidos na mucosa oral, porém ndo devem ser
mastigados, mas sim dissolvidos na boca. S&o boas alternativas aos fumadores com lesdes
dentarias ou da articulacdo temporo-mandibular que ndo podem usar as gomas para mascar
(Frishman et al., 2006). Existem duas doses disponiveis (2mg e 4mg) que devem ser
prescritas de acordo com o desejo do individuo de fumar o primeiro cigarro da manha. Para 0s
fumadores com dependéncia ligeira, é prescrita a dose de 2mg e sabe-se que esta duplica os
indices de abstinéncia quando comparada com placebo. Para os fumadores altamente
dependentes (com 4mg), os indices de abstinéncia medidos aos 6 meses triplicam quando
comparados com placebo (Fiore et al., 2008).

Alguns estudos tém vindo a sugerir o efeito benéfico da TSN na reducdo da carga
tabagica diaria. Se esta reducdo for conseguida, quando o fumador iniciar definitivamente o
processo de cessagdo, partira de um nivel de carga tabagica menor, aumentando a
probabilidade de sucesso. Assim, pensa-se que a redugdo da carga tab&gica poderd ser o
primeiro passo no processo de desabituacdo, ajudando o fumador a eliminar gradualmente o
seu comportamento e motivando-o para a abstinéncia total (Hughes, 2003). Um estudo
controlado duplamente cego, avaliou a eficacia da TSN na reducdo e cessacdo tabagica,

concluindo que, a curto prazo, o grupo tratado com TSN atingiu um indice de abstinéncia
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mantida maior que o do grupo placebo. A longo prazo, ndo sé se observou um indice de
abstinéncia superior no grupo que recebeu TSN (50% a 70%), como também se verificou uma
reducdo da carga tabagica superior a verificada no grupo placebo (Kralikova et al., 2009).
Contudo, esta abordagem dirigida para a reducdo ainda ndo mostrou reducao significativa na
morbilidade e mortalidade a longo prazo e ainda ndo é apoiada por muitos estudos, pelo que
nédo é recomendada (Fiore et al., 2008).

O objectivo de qualquer terapéutica farmacoldgica é sempre a cessacdo permanente
ou, pelo menos, durante um periodo de tempo que garanta beneficios para a saude dos
fumadores. A TSN esta relacionada com uma taxa elevada de recaida ap6s o primeiro ano,
pelo que o estudo da sua eficicia a longo prazo se revelou importante. Uma das revisdes
sistematicas publicadas estimou que cerca de 30% dos ex-fumadores estudados iriam sofrer
uma recaida apds 12 meses do fim do tratamento e que a maioria seria entre 0 primeiro e
segundo ano. Contudo, ndo se verificou diferenca significativa entre o grupo da TSN e o
placebo, sugerindo que as recaidas sdo um processo que ocorre natural e frequentemente na
grande maioria dos individuos que tentam a cessacao tabagica e ndo apenas naqueles sujeitos
a tratamento com TSN (Etter e Stapleton, 2006).

Assim, nos EUA, prevé-se que a duplicacdo do uso da TSN nos fumadores que
pretendem deixar de fumar, pode evitar cerca de 19000 mortes por doencas relacionadas com
0 tabaco nos proximos 20 anos. Estima-se ainda que, se 0 uso de TSN fosse de 100% durante
20 anos, 0 nimero de mortes prematuras evitadas seria cerca de 40000 (especialmente por

doenca cardiovascular e cancro do pulméo) (Apelberg et al., 2010).
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B) Bupropiona

A Bupropiona (Zyban®) foi o primeiro farmaco n3o-nicotinico, a ser aprovado pela
FDA para o tratamento da dependéncia tabagica em 1997 (Aubin, 2002). Desde essa data foi
reconhecido como farmaco de primeira linha para a cessacdo tabagica e o seu uso foi-se
generalizando, alcancando cerca de 50 paises em todo 0 Mundo (Hays e Ebbert, 2003).

Existem fortes razGes para a utilizacdo de anti-depressivos como terapéutica
farmacoldgica no tratamento da dependéncia tabagica. Varios estudos tém vindo a demonstrar
que a sindrome depressiva esta especialmente associada a descontinuacdo do uso de nicotina.
Por um lado, o Disturbio Depressivo Major (DDM) é o que mais esta associado aos
fumadores sendo mais comum entre este grupo de individuos do que em ndo-fumadores. Por
outro lado, individuos com DDM tém maior dificuldade na cessacdo tabagica e a
probabilidade de faléncia terapéutica é maior (Thorsteinsson et al., 2001). Por isso, pensa-se
também que a Bupropiona, como antidepressivo eficaz que €, pode reduzir os sintomas
depressivos em fumadores e pode limitar o seu aparecimento apos a cessacdo (Hays e Ebbert,
2003). A Bupropiona actua bloqueando a recaptacdo de dopamina (DA) e noradrenalina (NA)
da via mesolimbica e locus ceruleus, respectivamente. Assim, aumenta 0s niveis
extracelulares destes neurotransmissores, simulando a accdo da nicotina. Deste modo, a
Bupropiona diminui os sintomas de privagédo, o “craving”, bem como limita o ganho de peso
apos a cessagdo tabagica (Shiffman et al., 2000)(Fiore et al., 2008). Ha ainda evidéncias que
apontam para o seu efeito antagonista sobre os receptores colinérgicos nicotinicos o que pode
conduzir ao bloqueio do reforgo positivo associado a nicotina (Slemmer et al., 2000).

Segundo a “US Health Service Clinical Practice Guidelines”, a dose recomendada, é
de 300 mg por dia, dividida em duas tomas. Deve iniciar-se 150 mg em toma unica durante

trés dias e depois passar para 150 mg duas vezes por dia. O fumador deve estabelecer uma
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data para deixar de fumar que serd, preferencialmente, durante as primeiras duas semanas de
tratamento, e se ap0s quatro semanas o fumador ndo iniciou a cessacao tabagica completa, é
aconselhado o abandono da terapéutica. O tratamento deve ter a duracdo de 7 a 12 semanas,
mas a Bupropiona pode ser usada para terapéutica de longo curso. Nesse caso, deve ser usada
a dose de 150 mg por dia até 6 meses (Fiore et al., 2008).

A Bupropiona parece ser segura e bem tolerada, quando usada na dose recomendada e
com a duracdo de 7 a 12 semanas. Contudo, torna-se dificil distinguir determinados sintomas
como sendo efeitos adversos devido ao farmaco em si ou como sendo sintomas de privagdo
(Hays e Ebbert, 2003). Os efeitos adversos mais comuns sdo a insénia (30 a 45%) e boca seca
(5 a 15%), relacionados com a dose. Outros, mais ligeiros, incluem ansiedade, cefaleias e
nauseas (Johnston et al., 2001). O efeito adverso mais preocupante é a convulséo (0,1%), pelo
qgue a Bupropiona estd contra-indicada em doentes com historia prévia ou actual de
convulsdes, bulimia, anorexia nervosa e também naqueles que tomam inibidores da
monoaminaoxidase (MAQ). O abandono da terapéutica devido a efeitos adversos é cerca de 6
a 12% comparado com 4 a 8% com placebo (Aubin 2002) (Fiore et al., 2008).

Esta provado que a Bupropiona é eficaz na cessacao tabagica e duplica os indices de
abstinéncia a longo prazo comparada com placebo. Uma meta-analise demonstrou indices de
abstinéncia de 19% para a Bupropiona comparados com 11% do grupo placebo (follow-up as
24 semanas e 6 meses) (Hughes et al., 2007). Para os fumadores que pretendam reduzir a
carga tabagica antes da cessacdo completa, a Bupropiona também pode ser util, estando
provado que ajuda a manter a redugdo, a encurtar o tempo até a abstinéncia completa e a
aumentar os indices de sucesso a curto prazo (Hatsukami et al., 2004). Tal como a TSN, a
Bupropiona parece ter um papel importante na limitagdo do ganho de peso que
frequentemente surge ap0s a cessacdo tabagica. Clinicamente este aspecto € importante,

tornando a Bupropiona numa alternativa viavel para fumadores cujo aumento de peso é visto
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como um obstaculo a cessacdo (Hays e Ebbert, 2003). Por ultimo, tem sido estudada a
eficacia da Bupropiona na cessacao a longo prazo apds terapéutica de longo curso com cerca
de um ano de duracdo seguida de um ano de follow-up. Concluiu-se que a terapéutica de
longo curso atrasa a recaida, mas ndo parece aumentar significativamente os indices de

abstinéncia ao fim de um ano de follow-up (Hays et al., 2001).

C) Vareniclina

A Vareniclina é o farmaco mais recentemente aprovado para 0 tratamento
farmacoldgico da dependéncia tabagica. Foi aprovado nos EUA em Maio de 2006 pela FDA,
com o nome comercial de Chantix®. Em Setembro, foi aprovada nos paises europeus pela
European Medicines Agency, tendo sido designado de Champix® (Jiménez-Ruiz et al., 2009).

A Vareniclina foi desenvolvida como um agonista parcial dos receptores colinérgicos
nicotinicos (nAchR) a partir da Citisina (Cahill et al., 2007), um alcaldide natural que chegou
a ser usado no tratamento farmacoldgico da dependéncia tabagica durante cerca de 40 anos na
Europa Central e Oriental (Coe et al., 2005), contudo, a falta de ensaios clinicos controlados,
fez com que esta fosse excluida das recomendacdes.

Coe e colegas, descreveram o duplo mecanismo de ac¢do da Vareniclina através de um
estudo electrofisioldgico funcional. Concluiram que a Vareniclina se liga & subunidade o432
dos nAchR com afinidade subnanomolar e alta selectividade (3 vezes superior a da citisina e
16 vezes superior a da nicotina). Foi assim demonstrado o duplo mecanismo de acgdo da
Vareniclina: por um lado, tem actividade de agonista parcial da subunidade o4p2 dos nAchR,

impedindo a diminui¢do dos niveis de dopamina no ndcleo accumbens durante a cessacdo
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tabagica, resultando no alivio dos sintomas de privacdo; por outro lado, antagoniza a

actividade da nicotina nesses receptores, facilitando a desabituacdo (Coe et al., 2005).

Vareniclina
Nicotina bloqueia os

receptores

Corpo celular do neurénio
dopaminérgico

j “LdU_‘UU j— Activacdo rapida da sinapse _Lq_

Libertagdo de

Agonismo parcial
induz libertagdo
, moderada de DA
) 9

DA no nucleo
acumbens

Figura 2 — Efeitos da nicotina do cigarro (A). Sindrome de Abstinéncia (B). Mecanismo de

Accéo da vareniclina (C) (Foulds, 2006).

A dose recomendada é de 0,5 mg uma vez por dia durante os primeiros trés dias e, em
seguida, deve ser aumentada para 1mg por dia até perfazer 7 dias. Ai, deve acontecer a
cessacdo tabagica total. Ao oitavo dia, deve iniciar-se a dose diéria definitiva com 1 mg
dividido em duas tomas (Fiore et al., 2008).

Os efeitos adversos mais comuns sd8o as nauseas e foram relatados
em quase 30% dos fumadores, embora apenas uma pequena percentagem (menos de 3%)

tenha interrompido o tratamento devido a este efeito. Estas ocorrem na sua maioria durante a
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primeira semana e a sua prevaléncia chega aos 18% na segunda semana, comec¢ando depois a
decair. Foram também relatados sonhos anormais e insénias (cerca de 13% e 14%,
respectivamente) (Jorenby et al., 2006). Sabe-se que a probabilidade de ocorrer um episodio
de nauseas é proporcional ao aumento da dose de Vareniclina (Ravva et al., 2010). Cerca de
92% da Vareniclina é excretada inalterada na urina, pelo que é necessario o ajuste da dose nos
doentes com insuficiéncia renal cronica. Apenas quantidades pequenas sdo excretadas sob a
forma de alguns metabolitos (Obach et al., 2006), o que permite concluir que sdo raras as
interaccdes entre a Vareniclina e os farmacos metabolizados pelo citocromo P450.

Vérios estudos tém vindo a demonstrar a eficacia e utilidade da Vareniclina no plano
de cessacgdo tabagica. Um ensaio clinico de fase 111, duplamente cego, comparou a eficacia da
Vareniclina com Bupropiona e placebo, durante 12 semanas, acompanhado de
aconselhamento semanal (Jorenby et al., 2006). Concluiu-se entdo que os indices de
abstinéncia, medidos as 52 semanas, foram de 70%, 65% e 60%, respectivamente (Jorenby et
al., 2006). Foi ainda possivel concluir que tanto a Vareniclina como a Bupropiona tém efeito
na redugdo dos sintomas de privagdo e do “craving” comparadas com placebo. Um outro
ensaio clinico de fase Ill, comparou a eficacia Vareniclina com selos transdérmicos de
nicotina (Aubin et al., 2008). Os indices de abstinéncia foram medidos desde o fim do
tratamento (12 semanas) até as 52 semanas e foram significativamente mais elevados para a
Vareniclina (26,1% vs 20,3%). Um ensaio clinico controlado e randomizado, avaliou a
eficacia da terapéutica com Vareniclina quando prolongada por mais 12 semanas, comparada
com placebo. Os indices de abstinéncia para a Vareniclina e placebo foram avaliados nas
semanas 13 a 24 (70,5% e 49,6% respectivamente) e 13 a 52 (43,6% e 36,9%,
respectivamente), tendo-se verificado, por isso, valores significativamente mais altos para a
Vareniclina em relagdo ao grupo placebo. Foi assim concluido que ndo se deve dar por

falhada prematuramente uma terapéutica com Vareniclina, se o doente continua a fumar e
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deve sim tentar-se o tratamento prolongado preferencialmente até perfazer 24 semanas. Este
estudo revelou ainda que a média de ganho de peso foi menor no grupo tratado com
Vareniclina comparada com placebo (Tonstad et al., 2006). Em casos de recaida ap0s o
tratamento convencional de 12 semanas, pode iniciar-se um novo tratamento, desde que o
periodo total de exposic¢do a Vareniclina ndo ultrapasse um ano (Tonstad et al., 2006) (Lee et
al., 2008).

N&o h& evidéncia de uma influéncia do sexo na eficicia da Vareniclina, mas sabe-se
que a idade pode influenciar a resposta ao tratamento. Individuos com mais de 45 anos tém

indices de abstinéncia superiores aos individuos abaixo dessa faixa etaria (Ravva et al., 2010).

D) Clonidina

A Clonidina é um farmaco de segunda linha usado no tratamento da dependéncia
tabagica. E um anti-hipertensor, com acgio agonista a2 a nivel central, que reduz a libertagio
de noradrenalina e permite assim reduzir os sintomas de privacdo associados a cessacdo
tabagica (Corelli e Hudmon, 2002). Esta indicada como alternativa aos farmacos de primeira
linha, mas também é til em doentes com dependéncia por outras drogas e alcool ja que esta é
capaz de aliviar todos os sintomas de privacdo independentemente da substancia de abuso
(Frishman et al., 2006).

Os efeitos adversos sdo frequentes e 0s mais comuns sdo boca seca (40%), hipotensao
postural, tonturas, sonoléncia e obstipacdo (Corelli e Hudmon, 2002).

Uma meta-analise realizada demonstrou que a Clonidina isolada € significativamente
mais eficaz, atingindo eficacia comparavel a da TSN e Bupropiona (Hughes et al., 2007). Nao

se deve prolongar o tratamento por mais de 3 a 4 semanas apds a cessacdo uma vez que a
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Clonidina é eficaz apenas para o alivio dos sintomas agudos de privacdo (Frishman et al.,
2006).

Mais estudos serdo necessarios no sentido de provar a eficacia e seguranca da
Clonidina em comparacdo com outros farmacos para que esta possa vir a ser aprovada como

farmaco de primeira linha no tratamento da dependéncia tabagica (Fiore et al., 2008).

E) Nortriptilina

A Nortriptilina € um antidepressivo triciclico usado como farmaco de segunda linha
para o tratamento da dependéncia tabagica. Como ja foi discutido anteriormente, as razdes da
sua utilizacdo enquanto antidepressivo no tratamento da dependéncia tabagica sdo 6bvias.

O tratamento deve ser iniciado uma a trés semanas antes do dia da cessacdo para
permitir atingir concentracdes plasmaticas estaveis deste farmaco evitando assim o
aparecimento de sintomas de privacédo (Fiore et al., 2008).

A sua utilizacdo é limitada pela frequéncia de efeitos adversos intensos, tais como:
boca seca, tonturas, visdo turva, sonoléncia e risco de arritmia em doentes com patologia
cardiovascular. Estd contra-indicada em doentes com enfarte agudo de miocardio recente,
arritmia ou doenca hepatica (Zwar et al., 2007).

Um estudo demonstrou que a Nortriptilina melhorou significativamente os indices de
abstinéncia aos 6 meses de follow-up comparada com placebo (20,6% vs 5,3%,

respectivamente) (da Costa et al., 2002).
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3.2.6- Terapéutica Farmacol6gica Combinada

Actualmente, nenhum dos farmacos comercializados para o tratamento da dependéncia
tabagica é totalmente eficaz em todos os fumadores, pelo que é necessario, cada vez mais, a
procura de novos tratamentos ou a introducdo de combinacdes entre farmacos ja existentes no
sentido de optimizar os indices de sucesso no processo de cessacdo tabagica (Fiore et al.,
2008).

A razdo da utilizacdo de terapia combinada incide no facto de a maioria dos fumadores
muito dependentes, com monoterapia, atingir concentracdes plasmaticas de nicotina abaixo
daquelas que conseguiam obter com o fumo do cigarro, levando assim a um namero maior de
recaidas ou abandono da terapéutica (Sweeney et al., 2001).

As combinacbes mais estudadas envolvem, na sua grande maioria, os farmacos de
primeira linha, embora a Vareniclina seja dos trés o menos estudado com esta finalidade
(McNeil et al., 2010). Uma meta-anélise recente avaliou a taxa de abstinéncia agregada de 5
ensaios clinicos, quer para monoterapia quer para terapéutica combinada. Os indices de
abstinéncia foram significativamente superiores para o segundo grupo: 39%, 29,3% 2 22,2%,
aos 3, 6 e 12 meses, respectivamente, comparativamente com aqueles medidos no mesmo
periodo de tempo para o0 grupo da monoterapia: 27,6%, 19,1% e 14,3%. Concluiu-se também
que em qualquer ponto do estudo, o grupo da terapéutica combinada teve probabilidade de
abstinéncia significativamente superior. Ainda neste estudo, para além da abstinéncia, foi
também avaliado o ganho de peso pos-cessacdo e concluiu-se que as terapéuticas combinadas
proporcionam um ganho de peso menor comparado com placebo as 7 semanas de tratamento,
contudo, depois dessa data, ndo se observam diferencas significativas (Shah et al., 2008). Um
ensaio randomizado mais recente, comparou 3 monoterapias (sistema transdérmico de
nicotina, comprimido sublingual de nicotina e Bupropiona) e duas terapias combinadas

(sistema transdérmico de nicotina com comprimido sublingual de nicotina e Bupropiona com
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comprimido sublingual de nicotina) nos Cuidados de Saude Primarios, concluindo que ha um
aumento significativo dos indices de abstinéncia com a terapéutica combinada. Os resultados
obtidos neste estudo apoiam claramente 0 uso de terapéutica combinada especifica para o
sucesso no processo de cessacdo (Smith et al., 2009).

Ha evidéncias de que o uso de duas formula¢bes de TSN combinadas podem aumentar
os indices de abstinéncia e reduzir os sintomas de privacdo. A hipotese mais provavel para
este facto € a utilizacdo de uma formulacdo para manter os niveis plasmaticos basais de
nicotina constantes e a outra apenas quando ha necessidade de controlo do “craving”. Assim,
particularmente para fumadores altamente dependentes, pensa-se que 0 esquema que mais
optimiza a concentracdo plasmatica de nicotina é a utilizacdo do sistema transdérmico de
nicotina, com libertacdo continua, e a utilizacdo de outra formulacdo que seria administrada
pelo préprio fumador quando surgisse 0 “craving” (Swenney et al., 2001).

Um estudo realizado combinando o sistema transdérmico com comprimido sublingual,
verificou indices de abstinéncia elevados aos 6 meses comparados com placebo. Por outro
lado, este estudo provou que esta combinacdo € eficaz na manutencdo da abstinéncia apds 6
meses e também que esta podera ser a combinacdo mais eficaz para reduzir a probabilidade de
recaida e, caso esta venha a acontecer, aumentar o nimero de dias desde a cessacdo até a
recaida (Piper et al., 2009).

Sabe-se que a Bupropiona pode ser combinada com formulagbes de TSN
conseguindo-se obter uma taxa de abstinéncia superior & da monoterapia. Esta combinacao
deve ser considerada em fumadores com altos niveis de dependéncia, histéria de problemas
psiquiatricos ou que recairam ap0s monoterapia (Frishman et al., 2006). Um estudo revelou
que a Bupropiona combinada com sistema transdérmico de nicotina, aumenta
significativamente a abstinéncia durante um ano, comparado com o sistema transdérmico

isolado (23% vs 10%) (McRobbie et al., 2005). H& evidéncias de que esta combinacdo é
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segura, contudo, é aconselhdvel a monitorizacdo regular da tenséo arterial, uma vez que ha
risco de desenvolvimento de hipertensao iatrogénica (Aubin, 2002).

Outras combinacdes menos estudadas incluem a combinacdo de Vareniclina com
Bupropiona. Um ensaio clinico de fase 1l demonstrou uma abstinéncia prolongada no fim do
tratamento (3 meses) e aos 6 meses de follow-up, significativamente superior (63% e 53%,
respectivamente), comparada com a Vareniclina em monoterapia (50% e 30%,
respectivamente). Verificou-se uma reducao do ganho de peso pos-cessacdo com a terapéutica
combinada, comparada com a Vareniclina. Contudo, quando comparada com a Bupropiona, a
terapéutica combinada ndo apresenta diferencas significativas no ganho de peso pos-cessacao.
Né&o se verifica com este estudo um fendmeno aditivo quanto a possiveis efeitos secundarios.
(Ebbert et al., 2009).

Baseado na literatura revista, a terapéutica farmacologica combinada parece ser uma
opcao viavel no tratamento da dependéncia tabagica, podendo ser utilizada de forma eficaz e
também segura. Contudo, actualmente apenas a combinacdo de Bupropiona com o sistema

transdérmico de nicotina foi aprovada pela FDA para a cessacao tabagica (Fiore et al., 2008).
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4. PERSPECTIVAS FUTURAS

Apesar de todos os avancos verificados nos ultimos anos no que se refere a estratégias
e programas de cessacdo tabagica, hd ainda um elevado numero de fumadores que nao
conseguem deixar de fumar. As principais razGes apontadas para esse facto incluem
ansiedade, falta de motivacéo, meio ambiente desencorajador e ganho de peso (Aguiar et al.,
2009). Para alem disso, as limitacdes conhecidas dos farmacos actualmente em uso, justificam
a investigacao na area da terapéutica farmacoldgica em cessacdo tabagica.

Os novos avancos em farmacoterapia incluem, desde aperfeicoamento de formulacGes
de TSN ja existentes e novas formulacdes, até novas entidades quimicas em desenvolvimento
ou em fase de ensaios clinicos (Buchhalter et al., 2008). Para além disso, tém-se verificado
avangos na area da imunoterapia e genética molecular, no sentido de desenvolver novos
farmacos ou novas estratégias para potenciar a ac¢do dos farmacos ja existentes.

Em relacdo a TSN, os avancos tém surgido a dois niveis: aperfeicoamento de
formulacBes ja existentes, como € o caso do aumento da dose do sistema transdérmico (em
fase pré-clinica), e o desenvolvimento de novas formulacdes de distribuicdo de nicotina: seja
por via oral ou por libertacdo pulmonar (Shiffman et al., 2005).

Os sistemas de libertacdo de nicotina por via oral, actualmente em estudo, sdo a palha
e as gotas de nicotina. Estas formulagGes permitem a ingestdo de uma bebida contendo
nicotina, que vai depois ser absorvida a nivel intestinal, ao contrario da maioria das
formulacGes que séo absorvidas na mucosa oral. A palha de nicotina é usada uma unica vez e
contém no seu interior esferas de nicotina, que se libertam com a passagem da bebida através
palha, e sdo por isso ingeridas e absorvidas posteriormente a nivel intestinal. Esta formulacéo
demora algumas horas a atingir a concentragdo plasmatica optima, pelo que nédo € indicada
para o alivio imediato de sintomas de privacdo ou “craving”, contudo, ainda ndo ha estudos

publicados sobre a sua eficacia ou seguranca (Buchhalter et al., 2008). As gotas de nicotina
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parecem facilitar a cessacdo tabagica uma vez que podem ser colocadas numa qualquer bebida
e serem depois absorvidas a nivel intestinal. As principais preocupacdes com estas novas
formulacBes de distribuicdo oral sdo as possiveis interaccdes com os diferentes tipos de
bebidas, que devem ainda ser estudados (Westman et al., 2001).

Os sistemas de libertacdo pulmonar sdo inaladores pulmonares, atraves dos quais a
absorcéo de nicotina se da a nivel pulmonar. Esta formulacdo simulara assim a absor¢do de
nicotina do fumo do cigarro, sendo aquela que mais se assemelhara a este. Por essa razéo,
pensa-se que esta podera ser Util na reducdo dos sintomas de privacdo, numa rapida resposta
ao “craving”, bem como numa desabituacdo mais rapida do acto de fumar. Uma das principais
preocupacfes com esta formulacdo € o seu potencial de abuso por se assemelhar ao cigarro
(Buchhalter et al., 2008).

Actualmente, varios estudos tém surgido quanto a novas farmacoterapias para a
cessacdo tabagica. De entre muitas, destacam-se aqui as que mais relevo tém tido quanto a
uma possivel futura introducdo no mercado: Rimonabant e Vacina anti-nicotina.

O Rimonabant (Acomplia®) é o primeiro agente a ganhar relevo numa nova classe de
farmacos que foi pensada recentemente para 0 processo de cessacao tabagica: os antagonistas
selectivos dos receptores canabinoides tipo 1 (CB-1). Foi aprovado na Europa em 2006 para o
tratamento da obesidade e estudos tém indicado que pode ter um efeito potencial no
tratamento da dependéncia tabagica (Garwood e Potts, 2007). Estudos sugerem que o sistema
endocanabinoide tem um papel importante no controlo do apetite e na dependéncia de drogas,
ou seja, o bloqueio deste sistema com Rimonabant leva a uma reducdo do reforgo positivo
provocado pela diminuicdo da libertacdo de dopamina no ndcleo accumbens tendo efeito
comprovado na reducdo de peso em ndo fumadores e impede o ganho de peso em fumadores
ap6s um processo de cessacdo (Tyagi et al., 2005). Um estudo de fase Il denominado

“Studies with Rimonabant and Tobacco Smokers” (STRATUS-US), revelou indices de
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abstinéncia de 27,6% no fim do tratamento (10 semanas) comparado com 16,1% conseguidos
com placebo. Para além disso, demonstrou que os fumadores que conseguiram abstinéncia
completa, ndo aumentaram de peso e chegaram mesmo a perder uma média de 0,3kg
comparado com o ganho de 1,1kg obtido no grupo placebo, podendo ser este farmaco muito
util para fumadores que consideram o ganho de peso o principal obstaculo a cessacédo tabagica
(Dale et al., 2004). Os efeitos adversos relatados sdo ligeiros e transitorios (nduseas e infeccéo
do tracto respiratorio superior), e estdo relacionados com a dose (Garwood e Potts, 2007).
Futuramente, para que este farmaco se torne uma boa alternativa a outros actualmente usados,
serdo necessarios mais estudos para avaliar a sua eficacia e seguranca em grupos especiais,
assim como sera necessario estudar possiveis combinacfes deste farmaco com outros de
primeira linha.

Cada vez mais as técnicas desenvolvidas na area da cessacdo tabagica estdo voltadas
para a imunoterapia. Pensou-se assim, que o desenvolvimento de uma Vacina anti-nicotina
fosse dtil, na medida em que seria induzida uma producdo de anticorpos que se ligariam a
nicotina e impediriam a sua passagem para 0 SNC. Esta accdo dos anticorpos, diminuiria o
reforco positivo e ajudaria a abandonar o habito de fumar (Buchhalter et al., 2008). A nicotina
¢ uma molécula muito pequena e, por isso, requer uma ligacdo a proteinas transportadoras
para ser reconhecida pelo sistema imunitario. Assim, as vacinas anti-nicotina em
desenvolvimento sdo vacinas conjugadas e, das trés que hoje em dia estdo a ser estudadas, a
unica diferenca assenta nessa mesma proteina (Pentel e Malin, 2002). Os efeitos adversos
relatados sdo ligeiros e estdo relacionados com leséo no local da injeccdo e sindrome gripal,
mas estdo ainda mal documentados (Garwood e Potts, 2007). Para além de a vacina poder vir
a ser util no processo de cessacao tabagica, pode também ser eficaz na prevencédo de recaidas

e em adolescentes para prevenir a iniciacdo ao uso do tabaco (Buchhalter et al., 2008). S&o
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ainda necesarios mais estudos de fase Ill com amostras significativas para que se possa
aprovar a vacina para o tratamento da dependéncia tabagica.

Oliver e colegas desenvolveram em 2007 o protocolo de imunizagdo com uma vacina
anti-cotinina, como potenciadora da eficicia da terapéutica de cessacdo tabagica com TSN. A
principal razdo do desenvolvimento desta vacina é o conhecimento de que o metabolito
principal da nicotina (cotinina) apresenta semi-vida maior, atinge concentracfes plasmaticas
muito superiores e compete com a nicotina no SNC, reduzindo o seu efeito. Assim sendo,
pensou-se que uma Vacina anti-cotinina, iria promover o desenvolvimento de anticorpos
contra este metabolito e impedir esta competicdo com a nicotina. Isto levaria a uma maior
eficacia da nicotina e seria necessaria uma dose menor para se atingir os mesmos resultados.
Ou seja, esta vacina podera vir a potenciar a terapéutica com TSN. Foi com base nesta
hipdtese que se estabeleceu o protocolo de imunizacdo para esta vacina, restando agora
aplica-lo para avaliar os efeitos da vacina nos pardmetros comportamentais relacionados com
a dependéncia de nicotina para que esta nova farmacoterapia seja aprovada (Oliver et al.,
2007).

Com o desenvolvimento da biologia molecular e de técnicas gendémicas, a luta
antitabagica comecou a focar a sua atencdo na base genética da dependéncia a nicotina.
Evidéncias em estudos com modelos animais e humanos, sugerem que determinados
polimorfismos genéticos podem ter influéncia em varios comportamentos relacionados com o
tabagismo (Kortmann et al., 2010). Um estudo alargado em gémeos monozigéticos,
encontrou uma relacdo positiva entre a hereditariedade e comportamentos como a iniciacao
(76%), manutencéo (80%) e dependéncia de nicotina (60%) (Batra et al., 2003).

Vaérios estudos tém também sido realizados no sentido de identificar uma possivel
associacao entre determinados polimorfismos genéticos e a resposta a terapéutica com TSN e

0 sucesso na abstinéncia a longo prazo (Mufano et al., 2006)(Johnstone et al., 2007). O
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objectivo imediato destes estudos é esclarecer a influéncia dos genes nos comportamentos
tabagicos. Contudo, a longo prazo, pretende-se que esses resultados permitam desenvolver

estratégias de prevencdo e terapéuticas mais adequadas a cada individuo.
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5. CONCLUSAO

O tabagismo é considerado pela OMS como um grave problema de satde publica que
tem vindo a merecer especial atencdo por parte de politicos, economistas e profissionais de
salde em todo o mundo. Tém-se desenvolvido cada vez mais politicas e programas de luta
anti-tabagica que visam combater esta epidemia a escala mundial. Em Portugal, o Ministério
da Saude aprovou em 2007 o “Programa-tipo de actuagdo para a Cessagdo Tabagica”. Os
Cuidados de Saude Priméarios tém um papel extremamente importante no cumprimento deste
programa, uma vez que permite que este chegue a uma grande parte da populacdo nacional,
proporcionando a qualquer doente que recorra ao Centro de Salde a possibilidade de
ingressar num programa de cessacao tabagica. Para tal, muito contribui 0 Médico de Familia
ja que a ele cabe realizar a intervencdo breve na sua préatica clinica didria, mas também
identificar e referenciar casos especificos para a consulta especializada, onde se proporciona
ao doente aconselhamento pratico e social, bem como terapéutica farmacoldgica.

Contudo, o processo de desabituacdo é bastante complexo e pautado por uma grande
taxa de recaidas, pelo que sdo necessarios mais esforcos no sentido de optimizar terapéuticas e
formas de actuacdo médica. Os principais avancos verificam-se ao nivel da farmacoterapia,
com tentativa de melhorar a eficacia de farmacos ja existentes ou de criar novos farmacos
mais eficazes e com menor taxa de recidivas a longo prazo. Para tal, muito tém contribuido
projectos de investigacao na area da imunoterapia e genética molecular.

Desde a intervencdo breve a intensiva, 0 objectivo é comum: a reducgéo da prevaléncia
do consumo de tabaco em Portugal, conseguindo com isso, grandes reducfes na morbilidade e
mortalidade associadas. Apesar de muitos esforcos nesse sentido, ha ainda um longo caminho

a percorrer no sentido de travar esta epidemia.
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6. ANEXOS

ANEXO | — Teste de Fagerstrom Adaptado

Perguntas Pontuacgéao

Nos primeiros 5 minutos 3
Apbs acordar, quando é que fuma o Ap(?s 6-30 minutos 2
prim’eiro cigarro? Apos 3-60 minutos L
' Apos >60 minutos 0

E dificil para si ndo fumar em espagos
onde é proibido fumar (cinema, etc.)? Sim 1
Né&o 0
Qual o cigarro que teria mais dificuldade O 1°da manha 1
em abandonar? Outros 0
<=10 0
11-20 1
Quantos cigarros fuma por dia? 21-30 2
>31 3
Fuma mais frequentemente nas primeiras Sim 1
horas ap0s acordar que no resto do dia? Néo 0
Fuma mesmo quando esté doente e Sim 1
acamado? Né&o 0

A pontuacdo maxima é de 10. Os fumadores que obtenham uma pontuacdo de 6 ou
mais, podem considerar-se muito dependentes. Os que obtenham uma pontuacdo inferior a 6,

pouco dependentes.

Adaptado de Heatherton TF, Kozlowski LT, Frecker RC, Fagerstrom KO (1991) The
Fagerstrom Test for Nicotine Dependence: a revision of the Fagerstrom Tolerance

Questionnaire. British Journal of Addiction, 86(9):1119-1127.
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ANEXO Il — Teste de Richmond

Perguntas Pontuacao
Gostava de deixar de fumar se o Sim 1
pudesse fazer com facilidade? N&o 0
Nenhum 0
e ) Ligeiro 1
Quantlflqpe 0 Seu interesse em Moderado 5
deixar de fumar.
Intenso 3
Nao de certeza 0
Vai tentar deixar de fumar nas Talvez ndo 1
duas proximas semanas? Talvez sim 2
Sim de certeza 3
Qual a sua possibilidade de ser Nao de cerEeza 0
L Talvez ndo 1
ex-fumador nos préximos 6 .
Talvez sim 2
meses? .
Sim de certeza 3

Motivacdo para parar de fumar: 0-6 baixa; 7-9 moderada; 10 elevada.

Adaptado de Richmond RI, Kehoe LA, Webster IW (1993) Multivariate models for
predicting abstention following intervention to stop smoking by general practitioners.

Addiction, 88: 1127-1135.
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