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Ozet

Tiitin bagimlilig1 kanser, gesitli vaskiiler hastaliklar ve akci-
ger hastaliklar1 gibi pek ¢ok kronik ve 6liimciil hastaliklara sebep
olmaktadir ve dnlenebilir dliimlerin en 6nemli nedeni olarak kabul
edilmektedir. Tiitiin bagimliliginin azaltilmas: amactyla medikal ve
davranigsal terapi yontemleri uzun siiredir kullanilmakta ve yeni
yontemler kesfedilmeye devam edilmektedir. Medikal tedavileri
inceledigimizde nikotin replasman tedavileri, vareniklin, bupropi-
on ve son zamanlarda popiilaritesi artmis olan sitizin dikkat ¢ek-
mektedir. Sitizin, a4fB2 nikotinik reseptdrlerinin kismi agonistidir.
Cochrane incelemesinde, sigaray1 birakmada en etkili {i¢ miidahale-
den biri olarak yerini almistir. Dogu ve Orta Avrupa’da 1964 yilin-
dan bu yana kullanilmakta olup, Tiirkiye’de 2024 yilinda iicretsiz
olarak uygun hastalarda tiitiin bagimlilig: tedavisinde kullanilmaya
baglanmistir. Tiitlin bagimliliginda etkili ve daha az maliyetli oldu-
gu i¢in saglik biitcelerine biiyiik fayda saglama potansiyeline sa-
hiptir. Sitizinin avantaji, halihazirda onaylanmis sigaray1 birakma
ilaglar1 arasinda en kisa tedavi siiresine sahip olmasidir ve 100 hap-
lik bir paket 25 giinliik tedavi i¢in yeterlidir. Bu derlemede nikotin

bagimliliginda sitizin tedavisi ayrintili bir sekilde ele alinacaktir.

Anahtar kelimeler: nikotin, nikotin bagimliligi, sitizin
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Summary

Tobacco addiction is responsible for many chronic and fatal
diseases, such as cancer, various vascular diseases, and lung dis-
eases, and is considered the leading cause of preventable deaths.
Medical and behavioral therapy methods have long been used to
reduce tobacco addiction, and new methods continue to be discov-
ered. When we examine medical treatments, nicotine replacement
therapies, varenicline, bupropion, and more recently, the increas-
ingly popular cytisine stand out. Cytisine is a partial agonist of
04p2 nicotinic receptors. In a Cochrane review, it was identified
as one of the three most effective interventions for smoking ces-
sation. It has been used in Eastern and Central Europe since 1964
and was introduced in Turkey in 2024 as a free treatment for to-
bacco addiction in suitable patients. Due to its effectiveness and
lower cost in treating tobacco addiction, it has great potential to
benefit health budgets. An advantage of cytisine is that it has the
shortest treatment duration among approved smoking cessation
medications, with a 100-tablet pack sufficient for a 25-day treat-
ment. This review will provide a detailed examination of cytisine

treatment in nicotine addiction.

Keywords: nicotine, nicotine addiction, cytisine
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Giris

Tiitlin bagimliligl, bireyin sigara igme ihtiyacini
algilamasi, uzun siireler boyunca sigaray1 azaltma-
da ve/veya birakmada zorluk c¢ekmesi, zararlarini
bilmesine ragmen sigarayr birakamamasi ve ¢ogu
giinliik sigara igicisinde tiitiin tiriinlerindeki nikoti-
ne kronik maruziyet sona erdiginde gelisen nikotin
yoksunluk belirtileriyle karakterize bir durum olarak

tanimlanmugtir.

Sigara icmek, cesitli kanserler bagta olmak {izere,
biiylik damar hastaliklar1 ve kronik akciger hastalik-
lar1 gibi pek ¢ok hastaliga sebep olmaktadir ve onle-
nebilir 6liimlerin en 6nemli nedeni olarak kabul edil-
mektedir. Diinyanin birgok boélgesinde hali hazirda
onemli bir halk saglig1 sorunudur.”” 2019 verilerine
gore 8 milyondan fazla insan tiitiine baglh bir hasta-
liktan hayatin1 kaybetmistir.®) Diinya ¢apinda 30 yas
ve tizeri yetigkinler arasindaki tim Sliimlerin %12>si
titline atfedilmektedir.® Ayrica her yil sigara igme-
yen 1,3 milyon kisi ikinci el tiitlin dumanina maruzi-

yet nedeniyle yasamini yitirmektedir.

Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO) verilerine gére
Tiirkiye’de ikinci el tiitiin dumanin zararli olduguna
(ciddi hastaliklar, kalp krizi ve kanser) inanma orani
(%95,6) oldukca yiiksektir. Fakat aliman tedbirlere
ragmen sigara ve sigara dumani maruziyetine bagl

oliimlerin Oniine gegilememektedir.®)

Sigara dumaninin olusturdugu en biiyiik zarar;
oksidatif stres ve sigara icenlerde artmis CRP diizey-
leri ile belirlenen sistemik inflamasyon durumudur
ve viicudun ilk zarara karsi proaterojenik bir tepki
verdigi goriilmiistiir.® Sigara icenlerde igmeyenlere

gore daha fazla karotis aterosklerozu goriildiigii ve
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riskin sigara igmeye ne kadar erken baglanirsa o ka-

dar arttig1 gézlenmistir.””)

Sigara igmeyi birakan kigilerde ise kardiyovaskii-
ler hastalik riskinin hi¢ igmemis olanlara yaklastig1
bulunmus olup, kardiyovaskiiler hastalik gecirildik-
ten sonra sigaray1 birakmak, tiim ikincil 6nleme ted-

birleri arasinda en etkili mudahaledir.®

Tirkiye, WHO 2022 raporuna gore tiitiin kulla-
nim yayginliginin azaltilmasinda, dumansiz ortam
saglanmasinda, saglikla ilgili uyari afisleri diizenlen-
mesinde ve tiitiin bagimlilig1 tedavisinde en yiiksek
basariya ulasan {ilkeler arasina girmistir. Bunu tiitiin
drlinlerinin ilgi ¢ekmeyecek sekilde paketlenmesi,
tiitlin karsit1 kitle iletisim kampanyalari, reklam ve
sponsorluk yasaklari, vergi diizenlemeleri, ulusal tii-
tiin kontrol programlari, e-sigara satis yasaklari ile

saglamigtir.®

Kolay erisim, genis ve ¢esitli kullanim imkanlar1
ve nikotinin olduk¢a bagimlilik yapict bir madde ol-
masi1 nedeniyle tiitiin kullanim1 birakilmasi oldukca
zor olan bir bagimliliktir. Tiitiin bagimliliginin azal-
tilmas1 amaciyla medikal ve davranissal terapi yon-
temleri uzun siiredir kullanilmakta ve yeni yontemler

kesfedilmeye devam edilmektedir.®)

Bireysel bagimlilik yonetiminde ise SA-5R meto-
du tiim diinyada kullanilmaktadir.””? Medikal tedavi-
leri inceledigimizde nikotin replasman tedavileri, va-
reniklin, bupropion ve son zamanlarda popiilaritesi

artmis olan sitizin dikkat ¢cekmektedir.

Sitizin, 1964 yilindan bu yana Dogu ve Orta Avru-
pa’da kullanilmakta olup, en son Cochrane inceleme-
sinde, sigaray1 birakmada en etkili ii¢ miidahaleden

biri olarak yerini almistir.'” Bu derlemede nikotin
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bagimliliginda sitizin tedavisi ayrintili bir sekilde ele
aliacaktir.

Sitizinin tarihcgesi

Sitizin; yiizyillar once Amerika Kizilderilileri
tarafindan emetik ve purgatif olarak kullanilmistir.
Avrupa’da geleneksel tipta; kabizlik, migren, uy-
kusuzluk, oksiirik ve nevraljiler i¢in sitizin igeren
alkollii 6zler onerilmistir. Yaklasik 100 yil dnce ise
astim tedavisinde ve bocek ilaci olarak kullanilma-
s1 dikkat gekmektedir. ikinci Diinya Savas1 sirasinda
da Laburnum anagyroides’in yapraklari tiitlin yerine
kullanilmistir. Ayrica tarihte sitizin igeren bitkilerin
Orta ve Dogu Avrupa’da sigaray1 birakmak icin bir
ajan olarak, Bat1 Avrupa’da diiiretik olarak, Sovyet-
ler Birligi’nde analeptik olarak uygulandigi rapor-

lanmistir.('?

1862 yilinda Gray, Cytisus Laburnum (sarisal-
kim) agacinin igerdigi bir alkaloidi “sitizin™ olarak
isimlendirmistir. Bu alkaloid baska bitkilerde de bu-
lunmus ve Husemann, Marme, Partheil ve digerleri
tarafindan arastirilmistir.'® Sitizin, Bulgaristan’da
1960’lardan beri sigaray1 birakma ilaci olarak kulla-

nilmaktadir.

Sigaray1 birakmak amaciyla sitizin kullanilan ilk
klinik ¢alisma Stoyanov ve Yanachkova tarafindan
1965 yilinda gergeklestirilmistir. Takip eden 10 y1l-
da pek ¢ok tilkede klinik ve farmakolojik ¢aligmalar
yapilmistir. Alinan sonuglarin olumlu yonde olmasi
nedeniyle 1964 yilinda Tabex ticari adiyla Bulgaris-
tan’da tretilip Orta ve Dogu Avrupa’da dagitimi ya-

pilmigtir.?

Tiirkiye’de sigara birakma kliniklerinde, 2024 y1l1

Nisan ayindan itibaren uygun goriilen hastalara tic-
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retsiz olarak sitizin tedavisi baslanabilmektedir. 13
Mart 2024 tarihinde uzaktan erisim yoluyla hekimle-
re yonelik bilgilendirme ve egitim verilmis olup, Ni-
san 2024 sonu itibartyla sigara birakma kliniklerine
ulastirilmistir.

Tirkiye’de bir kiir sitizinin (25 giinliik tedavi)
maliyeti aylik asgari ticretin yaklasik %14’ iken, bu
oran vareniklin (3 aylik tedavi) i¢in %34 ve bupro-
pion (3 aylik tedavi) igin %23 tiir."! Sitizin, tiitiin ba-
gimhiliginda etkili ve daha az maliyetli oldugu i¢in
saglik biitcelerine biiyiik fayda saglama potansiye-
line sahiptir. Sitizinin avantaji, halihazirda onaylan-
mis sigaray1 birakma ilaclar1 arasinda en kisa tedavi
siiresine sahip olmasidir ve 100 haplik bir paket 25
giinliik tedavi icin yeterlidir. Dozaj rejimine gore en
gec besinci glinden itibaren sigaranin birakilmasi ge-

rekmektedir.
Sitizinin molekiiler ve farmakolojik 6zellikleri

Nikotin; tiitiindeki esas bagimlilik yapict madde-
dir. Bu bagimlilig1 beynin 6diil ve davranis sistemi
olan; mezokortikolimbik dopamin sistemine néronal
nikotinik asetilkolin reseptorleri (nAchR) ile dogru-
dan etki ederek saglar. Bu reseptorler, merkezi ve
periferik sinir sisteminde yaygin olarak bulunur. Be-
yinde esas olarak bulunan alt tipi a4pf2 nAChR’dir.
Nikotin, nAchR araciliiyla dopaminerjik néronlari
uyarir ve beyinde dopamin desarj1 meydana gelir. Bu
sayede 0diil merkezi aktive olmus olur ve kisiye dav-

ranislarini da etkileyen bir haz hissi verir.

Bagimlilik olugsmus insanlarda dopamin salinimi-
nin yeniden diizenlendigi ve nikotin aliminin ardin-
dan kisa ve hizli dopamin salinimlar1 oldugu izlen-

mistir. Birka¢ saatlik nikotin eksikligi somatik ve

www.turkishfamilyphysician.com

127,



% 70;//'//(// o  Tounkishh % (//%7 clan

duygusal semptomlarin gézlemlendigi yoksunluk be-
lirtilerine neden olabilir. Bu semptomlar kaygi, 6fke,
konsantrasyon gii¢liigii, uyku bozuklugu ve istah ar-

tis1 seklinde siralanabilir.('¥

2022 yilinda yapilan molekiiler bir ¢calismada si-
tizinin nikotine olduk¢a benzer bir yapida oldugu
ve nikotin reseptorlerine esit diizeyde baglandigi
bulunmustur." Sitizin, a4p2 nikotinik reseptorleri-
nin kismi agonistidir. Muskuler nikotinik asetilkolin
reseptorlerine gore ndronal nikotinik asetilkolin re-
septorlerine daha fazla afinite gosterir.'® Yart 6mrii
yaklagik 4,8 saattir ve esas olarak bobreklerden eli-

mine edilir.!”
Sitizin tedavisi protokolii

Sitizinin tedavisi konusunda halen ortak bir te-
davi bigimi belirlenememistir. Uretici firmanin oner-
digi kullanim 1,5 mg’lik tabletlerin oral yolla ilk 3
giin 2 saatte bir toplam 6 adet (9 mg/giin), ardindan
tedavinin bittigi 25. gline kadar kademeli olarak a-
zaltilarak giinde 2 tablete kadar indirilmesi seklin-
dedir.07!® Bu 25 giinliik rejimle, Polonya’da, Yeni
Zelanda’da ve Avustralya’da calismalar yapilmis-
tir. Bu caligmalarda ciddi bir glivenlik sorunu tespit

edilmemistir.(1%202)

ABD’de yapilan bir ¢alismada standart dozaj re-
jiminden farkli olarak 6 hafta ve 12 hafta boyunca
giinde 3 kez 3 mg’lik tedavi uygulanmistir. Sonug-
larda 6 ve 12 haftalik sitizin kullaniminin tedaviden
sonraki 6 ay boyunca sigara igmeme oranlarinda an-
laml1 bir farklilik saptanmamstir (P = 0,35).?

ftalya’da yapilmis olan retrospektif bir arastirmada
40 giinliik tedavi rejimi uygulanmis, bu yontemin

benimsenmesinde vareniklin, bupropion gibi diger
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ilaglarin dozaj rejimine benzer olusu etkili olmustur.
Ik 8 giin, giinde 2 tabletten 6 tablete kadar artirarak
ilerlenmis ve sonrasinda 40. gline kadar giinde 6
tabletten 2 tablete kadar azaltarak ilerlenmistir.
Toplam tedavi 1,5 mg’lik 165 tabletten olusmustur.
Ardindan 3, 6 ve 12. aylarda sigaray1 birakma duru-

mu ve goriilen yan etkiler sorgulanmistir.

Sonug olarak katilimcilarin %79,6’s1 12 aylik
takibi tamamlayabilmis, %47,3’1 sigaray1 basarili
bir sekilde birakmistir. Birakmay1 basaramayan ka-
tilimcilarda ise glinliik ortalama igilen sigara sayisi
baslangigta 19,7 iken, 12. ayda 12,2’ye gerilemis-
tir (p<0,001). Katilimcilarda %31,3 oraninda yan
etki izlenmis olup en sik gastrointestinal bozukluk-
lar (%10,3), mide bulantis1 (%7,0) ve uykusuzluk
(%4,0) goriilmiistiir. Bu ¢calismanin kisitlayici fakto-

rii ise randomize olmayigidir.*

Giincel bir meta-analiz ¢alismasinda uzun siireli
sitizin (84 giin) alan katilimcilarin, daha kisa siirede
sitizin (40 veya 42 giin) alan katilimcilara kiyasla
sigaray1 birakma olasiliklarinin énemli 6l¢iide daha
yiiksek oldugu bulunmustur.?>?*?* Tedavi siiresi ve
dozaj ile ilgili daha fazla uzun dénemli ¢aligmalara

ihtiyac vardir.

Sitizin Tiirkiye’de Nikitabs® ticari ismiyle piyasa-
ya siiriilmiis olup, kullanim sekli ilk iiretici firmanin
(Tabex) onerdigi gibi 25 giinliik rejim seklindedir,
Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Aile
Hekimligi Anabilim Dali’nda sigara birakma hasta-
larina doz takibi amaciyla verilen kullanim semasi

Sekil 1°de gosterilmisgtir..?®

Sablonun altinda hastalara ilacin kullanimi hak-

kinda kisa bilgiler verilmis, kontrol zamani, sigaray1

www.turkishfamilyphysician.com

128



7 @Zc
4/, % %ﬁwwm/ (/ %é{oﬁ W f/‘/%o’/ﬂ'm»

(7

birakma zamani ve besinci giinden sonra sigara ile
beraber kullanilmamasi hakkinda doktor tarafindan
verilen bilgilendirmelere dikkat ¢ekilmistir. Hastala-
rin geri doniislerinde sablonun ila¢ aliminda saatlik

takibi, kolaylastirici etki olarak gézlemlenmistir.

Sigaray1 birakmada sitizin ile vareniklin tedavi-

sinin karsilastirilmasi

Yeni Zelanda Maori’lerinin daha fazla sigara tii-
kettikleriyle bilinmeleri nedeniyle d6rneklem olarak
secildikleri randomize kontrollii bir ¢alismada; siti-

zin ve vareniklin karsilagtirilmistir. Calismada sizitin
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icin 25 giinliik tedavi rejiminin ardindan vareniklin
ile uyumlu olabilmesi amaciyla tedavi siiresi idame
dozda (giinde 2 tablet) 12 haftaya kadar uzatilmistir.
Tedavi kisa, tesvik edici goriismeler ile desteklen-
mistir. Ardindan 1, 3, 6 ve 12. aylarda katilimcilarin
tedavi uyumu, sigara icme durumu ve katilimcilarda

goriilen yan etkiler sorgulanmistir.

Katilimcilarin belirttigi sigaray1 birakma oranlari
6. ayda sitizin i¢in %22,9, vareniklin iginse %17,5
oraninda olup nefes karbonmomoksit (CO) oraniyla

dogrulanmis birakma orani sitizin igin %12,1, vare-

T.C. DOKUMAN NO HB.FR.44
NECMETTIN ERBAKAN UNIVERSITESI YAYIN TARIHI 01.01.2024
TIP FAKULTESI HASTANESI REVIZYON TARIHi -
REVIZYON N
AILE HEKIMUGI (SIGARA BIRAKMA POLIKILINIGI)NIKITABS KULANIM FORMU EVIZYON NO 0
SAYFA NO 1/1

1.gln | 2.gln | 3.gin W 4.gin | 5.g0n | 6.gln | 7.gin | 8.g0n | 9. | 10 | 11

12§13 (14 (15 |16 817 |18 |19 | 209 21 22 23 24 25

2 saatte 1 adet 2 buguk saatte bir adet

6-8 saatte bir olarak ginde 1 veya 2

5 saatte bir adet tablet

3 saatte bir adet

*NIKITABS sadece agizdan kullanim igindir. NIKITABS'1 agzinizda ¢ignemeden veya ezmeden bir bardak su ile yutunuz.

*ilag baglangig agamasi 3 giin olarak éngdrilmigtir. Ug giin boyunca NIKITABS her iki saatte bir, gece uyku saatleri harig, giinde 6 kez birer tablet seklinde

alinir. Tedavinin bagladif andan itibaren igilen sigara sayisi azaltilmahdir.

*ilag baglandiktan sonra 3. giin mutlaka doktor kontrolii igin poliklinie miiracaat ediniz

*Kullanildig) li¢ giin iginde sigara igme isteginde azalma seklinde etki goriilmemesi halinde, doktora bagvurulmah ve 5 glinden uzun sireli ilag sigara ile

birlikte kullanilmamalidir.

*Sigara birakma tarihi (ilag kullanilirken sigara igme isteginde azalma varken) 5 giinii gegmemelidir.

*llag Gg glin icinde etkisini gdstermesi halinde, ilag kullanimi yukaridaki temel kiir semasina gore devam edilir.

*Tedavinin devam etmesi durumunda 1. ayin sonunda tekrar doktor kontrolii igin poliklinige bagvurunuz.

Sekil 1: Aile Hekimligi poliklinigi sitizin kullanim semast
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niklin i¢inse %7,9 olarak bulunmustur. Altinc1 ayda
sitizin grubundan 31 (%9) katilimc1 ¢aligmadan ¢e-
kilirken, vareniklin grubundan 49 (%14) katilimci
cekilmis ve bunun baslica nedeninin goriilen yan et-
kiler oldugu saptanmistir (katilimcilarin %66°s1 ce-

kilme nedeni olarak yan etkileri belirtmistir).

Bildirilen yan etkiler, sitizin grubunda (111 kati-
limcida 313 olay) vareniklin grubuna (138 katilimei-
da 509 olay) kiyasla daha az oranda meydana gelmis,
bunlarin sitizin i¢in %41°1, vareniklin i¢in %57’si
kesin veya muhtemel ilag yan etkisi olarak degerlen-
dirilmistir. Sitizin grubunda depresyon, vareniklin
grubunda ise kolesistektomi muhtemelen tedaviy-
le iligkili olan iki ciddi olumsuz olay olarak deger-
lendirilmigtir. Her iki grupta en sik bildirilen yan
etkiler; bas agrisi, mide bulantisi, uyuma gii¢liigii,
canli riiyalar gérme, yorgunluk, mide agris1 ve agiz
kurulugu olarak saptanmigtir. Sonuglar sonraki ay-
larda da tutarli olarak degerlendirilmistir. Sonug ola-
rak sitizin sigaray1 birakmada en az vareniklin kadar

etkili bulunmustur.”

Avustralya’da yapilan bir randomize klinik ca-
ligmada 7. ayda sigara igmeme orami sitizin kulla-
nanlarda vareniklin kullananlara gore daha diisiik
saptanmistir ancak sorgulamada son 7 giinde hig si-
gara igmedigini belirtenlerin orani sitizin grubunda
%42,5, vareniklin grubunda %32,3 olarak anlamli
diizeyde daha yiiksek bulunmustur. Bu calismada
davranis destegi sadece telefonla sigarayr birakma

hattina yonlendirilme seklinde olmustur.

Dordiincii ayda yapilan takipte, yan etki nedeni
ile tedaviyi biraktigini bildiren katilimcilarin orani,

sitizin grubunda vareniklin grubuna kiyasla anlam-
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I1 olarak daha diisiik olarak bulunmustur (%16,5’e
karst %34,3). Katilimcilarin bildirdigi yan etkiler,
sitizin grubunda vareniklin grubuna goére anlaml
diizeyde daha az siklikta meydana gelmistir. En sik
bildirilen yan etkiler (anormal riiyalar gérme ve mide
bulantis1) sitizin grubundaki katilimcilar tarafindan
daha az siklikla bildirilmistir.??

Giincel meta-analiz ¢alismasinda, sitizin alan
katilimcilar ile vareniklin alan katilimcilar arasin-
daki birakma oranlarindaki farkin istatistiksel ola-
rak anlamli olmadigi gosterilmistir. (RR = 0,96,
%95 GA = 0,63-1,45, P = 0,8464; 3 calisma, 2508
katilime1). Ancak bu sonu¢ sadece 3 ¢alismaya
dayanmakta ve g¢alismalar arasi énemli heterojen-
lik bulunmaktadir. GRADE degerlendirmesine gore

bu sonug diisiik kesinliktedir.?!-2427:2%

Sigaray1 birakmada sitizin ile Nikotin Replas-

man Tedavisinin karsilastirilmasi

2011-2013 yillar arasinda Yeni Zelanda’da yiirii-
tiillen randomize kontrollii bir ¢alismada; sitizin 25
giinliik tedavi, nikotin replasmani ise 8 haftalik teda-
vi siiresinde verilmistir. Ik 1 ayda sigaray1 birakma
oranlart sitizin grubunda %40 (655°te 264), nikotin
replasman tedavisi grubunda ise %31 (655’te 203)

olarak onemli 6l¢iide daha yiiksek bulunmustur.

Sonuglar 2. ve 6. ayda yapilan analizlerde de ben-
zer ¢ikmistir. Calismada ihtiyag halinde sitizin kul-
lanicilarina da nikotin replasman tedavisi kullanimi
onerilmektedir. Katilimcilarin kendilerinin bildirdigi
yan etkilerin sitizin grubunda daha sik olarak meyda-
na geldigi gozlenmistir (nikotin replasman tedavisi
grubunda 134 katilimci tarafindan bildirilen 174 olay

var iken, sitizin grubunda 204 katilimci tarafindan
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bildirilen 288 olay bulunmaktadir). Sitizin grubunda
en sik goriilen yan etkiler ise mide bulantisi, kusma
ve uyku bozukluklar: olarak raporlanmistir. Yan etki
bildiren sizitin grubundaki katilimecilarin birakma ta-
rihinden 1 hafta sonra %89’u ve 1 ay sonra %82’si
sigaray1 birakmak isteyen birine sitizini Onerebile-
ceklerini sOylemistir. Katilimcilar arasinda sigara
birakma giiniinden tekrar sigaraya baslamaya kadar
gegen ortanca siire, sitizin grubunda 53 giin, nikotin
replasman tedavisi grubunda ise 11 giin olarak sap-

tanmus olup, anlamli 6l¢iide fark izlenmistir.?

Italya’da yapilmis olan retrospektif bir caligmada
40 giinliik tedavi periyodu ile sitizin, vareniklin ve
nikotin replasman tedavisi (NRT) karsilastirilmistir.
Tedavi sonunda 1, 3 ve 6 ay sonraki sigara birakma
durumlar1 nefes CO orani ile dogrulanmistir. Altin-
c1 ay takiplerinde biyokimyasal olarak dogrulanmis
sigaray1 birakma oranlari sitizin grubunda (40 giin)
%150,5, vareniklin grubunda (12 hafta) %55,9 ve
NRT grubunda (8 hafta) %51,0 olarak bulunmustur.

Sigaray1 birakma agisindan sitizin ile vareniklin
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulun-
mus (p<0,01) ancak sitizin ile NRT arasinda anlamli
bir fark bulunmamistir (p=0,5597). Vareniklin gru-
bunda %20,6 oraninda, sitizin grubunda ise %4,4
oraninda yan etki bildirilmistir. Yan etkiler genel ola-
rak ciddi olmayan mide sikayetleri, bas agrisi, uyku
bozukluklari, bagirsak bozukluklarindan olusmustur.
NRT grubunda ise %6,4 oraninda yan etki izlenmistir

(lokal dermatit ve bas agris1).*”

Giincel meta-analiz ¢alismasinda, sitizin alan ka-
tilimcilarin, NRT alan katilimcilara kiyasla deneme-

nin sonunda sigaray1 birakma olasiliklarinin énem-
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li 6lclide daha yiiksek oldugu gosterilmistir. (RR=
1,36, %95 CI 1,06-1,73, p=0,0152; 2 deneme, 1511
katilimc1) GRADE degerlendirmesine gore bu so-

nug orta kesinliktedir.2%-2430

Sigaray1 birakmada sitizin ile plasebo karsi-
lastirmalan

Rigotti ve arkadaglarinin yaptig1 ii¢ gruplu, ¢ift
kor, randomize klinik bir ¢alismada sitizin standart
dozaj rejiminden farkli olarak 6 hafta ve 12 hafta sii-
reyle 3x3 mg/giin olarak uygulanmis, tedavinin son
4 haftasinda ve tedavi bitiminden 6 ay sonraki sigara
birakma etkinligi ve yan etki durumu plasebo ile kar-
silastirilmistir. Ayrica goriismelerde kisa danigsman-
lik verilmistir. Sonuglarda son 4 haftada ekshale edi-
len CO oran1 ile dogrulanmis sigara igmeme orani; 6
hafta siireyle sitizin kullananlarda %25,3, plaseboda
%¢4,4 olarak belirgin anlamli ¢ikmistir (P < 0,01).

Alt1 aylik sigara icmeme oranlar1 ise sitizin kul-
lananlarda %8,9, plaseboda %?2,6 olarak belirlenmis
olup sitizinin sigara igmemede etkinligini siirdiir-
digi anlasilmistir (P= 0,002). 12 hafta siireyle si-
tizin kullananlarda, nefes CO orani ile dogrulan-
mis sigara igmeme orani; tedavinin son 4 haftasinda
sitizin grubunda %32,6, plaseboda %7,0 olarak so-
nuclanmistir (P < 0,01). Alt1 aylik sonuglar ise sitizin
grubunda %21,1, plaseboda %#4,8 olarak sonuclan-
mistir (P <0,01).

Tedaviyle ortaya c¢ikan yan etkiler, 12 haftalik
sitizin grubunda %68,2, 6 haftalik sitizin grubunda
%63,9 ve plasebo grubunda %61,5 oraninda bil-
dirilmistir. Yan etkilerin ¢ogu orta-hafif siddette
mide bulantisi, bas agrisi, uykusuzluk, anormal riiya

gorme gibi problemlerden olugsmaktadir. Sitizin alan
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katilimcilarda %3,3 ve plasebo alan katilimcilarda
%]1,1 oraninda ciddi yan etkiler goériilmiistiir, ancak
bunlar tedaviyle iliskilendirilmemistir. Bu ¢alisma
sitizinin uzun donem tedavide tolere edilebilirli-
gini ve plaseboya stiinliiglinii destekleyen bir ¢a-

lisma olmustur.®?

2011 yilinda yapilan tek merkezli, randomize,
cift kor, plasebo kontrollii bir ¢calismada sitizin ile
plasebo tabletlerin 25 giin silireyle kullaniminin
ardindan 6. ay ve 12. ayda katilimcilar sigaray bi-
rakmis olmalar1 (ayda 5 adetten az igim ve son haf-
tada hi¢ igmemis olma, nefes CO diizeyinin 10
ppm’den diisiik olmasi) ve yan etkiler a¢isindan de-
gerlendirilmislerdir. Sonuglarda sigarayr birakmig
olma acisindan sitizinin plaseboya gore 3,4 kat daha

etkili oldugu bulunmustur.

Plasebo grubunda 3, sitizin grubunda 4 adet cid-
di (akciger kanseri, hemorajik inme, kardiyak ar-
rest, KOAH) advers olay goriilmiig, bunlarin tedavi
fazindan sonra oldugu ve uzun siiredir devam eden
hastaliklar1 olan katilimcilart igerdigi belirlenmistir.
Cogunlukla mide agris1, agiz kurulugu, hazimsizlik
ve mide bulantisim1 kapsayan gastrointestinal bo-

zukluklar, sitizin grubunda daha sik bildirilmistir.("”)

Tayland’da yapilan randomize, ¢ift kor, plasebo
kontrollii bir ¢caligmada katilimcilara rastgele sitizin
ya da plasebo iirlin verilerek 25 giinlik tedavi uy-
gulanmisg, ek olarak eczacilar tarafindan tesvik edici
goriismelerle desteklenmis ve 2, 4, 12, 24 ve 48. haf-
talarda sigarayr birakma durumlar1 sorgulanmistir.
Ayrica baglangigta ve dordiincli haftada katilimcila-
rin serum kreatinin (SCr), tahmini glomeriiler infilt-

rasyon hizi (eGFR), alanin aminotransferaz (ALT),
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elektrokardiyografi (EKG), % pik ekspiratuvar akim
hiz1 (%PEFR) ve 1. saniyedeki zorunlu ekspiratuvar
hacim (FEV1) dahil olmak tizere laboratuvar 6l¢im-

leri gergeklestirilmistir.

Sonugta ikinci, dordiincii ve 12. haftalarda siga-
ray1 tam anlamiyla birakmis olma orani (nefes CO
Olclimii ile) sitizin kullanicilarinda anlamli olarak
ylksek bulunmustur. 24 ve 48. haftalarda ise an-
lamli fark elde edilememistir. Sitizin grubundan 20
katilimeinin (%66,7) ve plasebo grubundan 8 kati-
Iimcinin (%66,7) tekrar sigaraya basladigr gozlen-
mistir. Tekrar sigaraya baslamaya (niiks) kadar ge-
cen giin sayisi ise gruplar arasinda farkli bulun-
mamigstir. (p = 0,718). Yan etkiler sitizin grubunda
%355,22 (n=37), plasebo grubunda %40,00 (n=26)

oraninda goézlemlenmistir.

Bu yan etkilerin ¢ogu ciddi olmayan ishal, karin
siskinligi, bas donmesi, uyusukluk, agiz kurulugu ve
bogaz agrisi olarak bildirilmistir. Bas agris1 sadece
sitizin kullanan grupta goriilmistiir. Ek olarak,
laboratuvar izlemleri sitizinin kullanim giivenligine
katki saglamistir. Sitizin grubundaki katilimcilarin
baslangictaki SCr, eGFR, ALT diizeyleri, anormal
EKG bulgulari, %PEFR farki ve FEV1 diizeyi 4.
haftadakine benzer izlenmis ve plasebo grubu ile
istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmemistir.
48. haftada anlamli bir sonug¢ izlenemese de sitizin
grubundaki sigara birakma oraninin plasebo birakma

oranindan 2,4 kat daha yiiksek oldugu bulunmustur.

Bir onceki anlatilan ¢alismada ise 3,4 kat olarak
sonug¢lanmisti. Bunun sebebinin ise diger caligmalara
gore daha fazla danismanlik verilmesi olabilecegi

disiiniilmiistiir. Ciinkii bu ¢alismada 5 defa eczaci-
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katilimer goriismesi saglanmistir (diger ¢calismada 1

defa danismanlik verilmistir).G?

Giincel meta-analiz ¢alismasinda sitizin alan kati-
limcilarin, kontrol kosulundaki katilimcilara kiyasla
denemenin sonunda tiitiin igmeyi birakma olasilikla-
rinin 6nemli l¢giide daha yiiksek oldugu gosterilmis-
tir. (RR = 2,65, %95 CI =1,50-4,67, P<0,001; 6 de-
neme, 5194 katilimc1) GRADE degerlendirmesinde

bu sonug orta kesinliktedir,(1922:24.25,31.32.33)
Sitizin tedavisi ve davranis terapisi

Davramigsal destek, farmakoterapi gibi sigarayi
birakmada yardimci tedavi yontemidir. Davranigsal
destekler; birakma konusunda tavsiyeler igeren ya-
zil1 veya video/ses kaydi materyalleri, internet ve
cep telefonlar araciligiyla bilgi ve destek sunumu,
doktor/hemsire ya da uzman danigmanlar tarafindan
verilen ¢ok seansl bireysel ya da grup terapi prog-
ramlari, yiliz yiize veya telefonla bireysel danigsman-

lik seanslar1 veya bunlarin kombinasyonlarini igerir.

Literatiirde sadece davranis terapisi ile sitizin
tedavisinin kiyaslandigr herhangi bir ¢alismaya
rastlanmadi. Sitizin etkisinin incelendigi plasebo
kontrollii ¢aligmalarda her iki gruba davranis te-
davisinin verildigi goriilmektedir.?3!3 Ayrica kap-
samli davranis desteginin nasil olmasi gerektigi
standardize edilmemistir. Bir metaanalizde, farma-
koterapilerin etkinligini inceleyen g¢alismalarda, tii-
tin bagimliliginda verilen davranis tedavilerinin
giivenilir bir siniflandirmasinin olmamasi, davranig
desteginin etkili bir sekilde sunulmasini engelledigi
ifade edilmektedir.®>

Farmakoterapiye (NRT, vareniklin, bupropion, si-

tizin veya nortriptilin) ek olarak davranis destegi et-
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kisinin incelendigi ¢alismalarda sigaray1 birakmada
basar1 sansinin; sadece kisa bir tavsiye veya destege
kiyasla daha kapsamli davranis destegi saglandigin-
da yiizde 70 ila 100 oraninda arttig1 gosterilmistir.
Ancak daha fazla goriigme saglamanin alt1 ay veya
daha uzun siirede sigaray1 birakan kisi sayisini artir-

digina dair net bir kanit bulunamamigtir.¢®

Calismada katilimcilarin birakmaya motive olup
olmadiklarina gore sigara birakma oranlarinin degis-
tigine dair bir kanit tespit edilememistir (p = 0,09).
Destegin uzman/uzman olmayan saglik personeli ya
da bireysellestirilmis telefon mesaj1 ile saglanma-
s1 ve davranis destegi siiresini kontrol eden {li¢ ay-
11 kesifsel meta-regresyonda ise; etkinlik ac¢isindan
bir degisiklik saptanmamistir (sirasiyla p degerleri
0,37, 0,08 ve 0,46). Daha fazla terapi seansi sunan
caligmalarin daha biiyliik etkilere sahip olduguna dair

yalnizca zayif kanitlar elde edilmistir.

Kesifsel bir meta-regresyonda ne terapi sayisi
(p = 0,85) ne de terapi siiresi (p = 0.46) tek basina
veya kombinasyon halinde (p = 0,73) sigara birakma
iizerindeki etkide bir degisiklik saglamamistir. Kati-
Iimcilarin saglik merkezlerinde segilmesi (RR 1,97,
%95 CI 1,79 ila 2,18, 43 deneme, 13863 katilimci),
dis ortamlarda segilmesine gore (RR 1,53, %95 CI
1,33 ila 1,76, 8 deneme, 4906 katilimc1) sigaray1 bi-

rakma tizerine daha etkili bulunmustur.©®

Sitizin tedavisinde kontraendikasyon olustu-

ran durumlar ve sik goriilen yan etkiler

Sitizin tedavisi kontrendikasyonlari; kontrolsiiz
arteriyel hipertansiyon, ileri ateroskleroz, mevcut
psikiyatrik tani, gebelik ve emzirmedir. Sitizin ile

bildirilen yan etkiler ise biiyiik 6l¢lide gastrointes-
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tinal sikayetler (hazimsizlik ve mide bulantisi), agiz
kurulugu ve kendi kendini sinirlayan uyku bozuk-
luklaridir.*2% Bu bilgiler yapilan bilimsel arastir-
malardan elde edilmis olup tedavi sirasinda prepa-

rat kisa iirlin bilgisinden yararlanilmasi 6nerilir.

Sonuc¢

Sitizin hali hazirda 18 {ilkede jenerik veya receteli
ila¢ olarak mevcuttur, 2017°’de Kanada’da regetesiz
satilan dogal saglik {iriinli olarak lisanslanmistir ve
Ocak 2024’te Ingiltere’de receteyle satilmaya bas-
lanmistir. Ancak ABD’de kullanimi heniiz onaylan-

mamustir ve ticari olarak bulunmamaktadir.¢”

Sitizin hem iilkemizde hem de baska iilkelerde di-
ger farmakolojik yontemlere gore maliyet agisindan
oldukca ekonomiktir. Ayrica bitki bazli olmasi has-
talarin ilgisini ¢cekmektedir. Bu 6zellikleri sigarayi

birakmada avantaj olarak degerlendirilebilir.

Dozaj ve tedavi siiresi konusunda standart tedavi
1,5 mg’lik tabletlerle 25 giinliikk tedavi seklinde ol-
sa da uzatilmis tedavi siirelerinin sigaray1 birakma-
ya daha yardimci olabilecegi sdylenebilir. Tolerans
ve yan etki agisindan yapilan incelemelere ek, daha

fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir.

Sigaray1 birakmada sitizin; plasebo ve NRT’ye
gore ustlin etkinliktedir, varenikline goreyse daha
yiiksek etkide olmasa da daha diisiik etkide de degil-

dir.®® Ayrica literatiirde sitizin ile bupropionun kar-
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silastirildigr herhangi bir calismaya rastlanmamustir.
Yan etkiler agisindan da; sitizin, plasebo ve NRT ye
gore daha fazla yan etkiye neden olmusken, varenik-
line gore daha az yan etkiler izlenmistir. Goriilen yan
etkilerin ¢ogu ciddi boyutta olmayip mide bulantisi,
bas agrisi, uyku bozuklugu, anormal riiyalar gérme

en fazla oranda bildirilmisgtir.

Davranis destegi ne kadar siire, ne kadar siklikta
veya kim tarafindan yapilirsa yapilsin diizenli ola-
rak yapildiginda sigaray1r birakmada ve tekrar bas-
lamamay1 saglamada etkili bir faktordiir. Bir ince-
leme-miidahale calismasinda sigaray1 birakmak igin
farmakoterapi kullanan kisilere sahsen veya tele-
fonla davranigsal destek saglamanin birakma oran-
larin1 artirdigina dair yiiksek kesinlikte kanitlar bu-
lunmusgtur.®”

Sitizin; sigaray1 birakmada etkililigi, yan etki agi-
sindan giivenliligi ve diisiik maliyetiyle tiitiin bagim-
l1l1g1 ile miicadelede umut vadeden bir farmakoterapi
yontemi olmaktadir. Her medikal yontemde oldugu
gibi sitizin kullananlarda da davranisg destegi tiitiin

bagimlilig1 yonetiminde etkinligi artiracaktir.

Sitizinin diinya ¢apinda yaygin olarak ve giliven-
le kullanilabilmesi i¢in yas, cinsiyet ve sosyoeko-
nomik agidan ¢esitli gruplarda ve hastaneler, klinik-
ler ve bireysel tedavi merkezleri gibi farkli klinik
ortamlarda daha fazla sayida calisma yapilmasina

ihtiya¢ vardir.

www.turkishfamilyphysician.com

134,



10.

Referanslar:

Barua RS, Rigotti NA, Benowitz NL, Cummings KM, Jazayeri MA,
Morris PB et al. 2018 ACC Expert consensus decision pathway on
tobacco cessation treatment: A report of the American College of

Cardiology Task Force on clinical expert consensus documents. J
Am Coll Cardiol 2018,72(25):3332-65.

Lopez AD, Collishaw NE, Piha T. A descriptive model of the cigarette
epidemic in developed countries. Tob Control 1994;3(3):242-7.

Christopher JL, Aravkin AY, Zheng P, Abbafati C, Abbas KM, Ab-
basi-Kangevari M et al. GBD 2019 Risk Factors Collaborators.
Global burden of 87 risk factors in 204 countries and territories,
1990-2019: a systematic analysis for the Global Burden of Dis-
ease Study 2019. Lancet 2020;396(10258):1223-49.

WHO global report: mortality attributable to tobacco Accessed
from https://www.who.int/publications/i/item/9789241564434 on
17/01/2025.

WHO. WHO report on the global tobacco epidemic, 2023: protect
people from tobacco smoke. Accessed from https://www.who.int/
publications/i/item/9789240077164 on 17/01/2025.

Csordas A, Wick G, Laufer G, Bernhard D. An evaluation of the
clinical evidence on the role of inflammation and oxidative stress
in smoking-mediated cardiovascular disease. Biomark Insights
2008 Mar 1;3:127-39.

Giudice R, Izzo R, Manzi MV, Pagnano G, Santoro M, Rao MA et
al. Lifestyle-related risk factors, smoking status and cardiovascu-
lar disease. High Blood Press Cardiovasc Prev 2012,;19(2):85-92.

Volpe M, Battistoni A, Gallo G, Rubattu S, Tocci G. Writing Com-
mittee; Scientific Societies. Executive summary of the 2018 joint
consensus document on cardiovascular disease prevention in Ita-
ly. High Blood Press Cardiovasc Prev 2018;25(3):327-41.

A U.S. Public Health Service report. A clinical practice guideline
for treating tobacco use and dependence: 2008 update. American
journal of preventive medicine 2008,35(2):158—76.

Livingstone Banks J, Lindson N, & Hartmann Boyce, J. Effects of

interventions to combat tobacco addiction: Cochrane update of
2021 to 2023 reviews. Addiction 2024, 119(12): 2101-15.

J/z; ﬁ/l’/l(l/ (/ 5;7//7'/”(?% e 2 W fﬂ}»ﬁ/’(v’mi

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Derleme | Review

Yil: 2025 Cilt: 16 Sayr: 2 / e-ISSN: 2148-550X
doi: 10.15511/tjtfp.25.00224

Calisma ve Sosyal Giivenlik Bakanlhgi: 2025 Yilinda Uygulana-
cak Yeni Asgari Ucret 22 Bin 104 Lira Olarak Belirlendi https://
www.csgb.gov.tr/haberler/2025-yilinda-uygulanacak-yeni-asgari-
ucret-22-bin-104-lira-olarak-belirlendi/ adresinden 17/01/2025
tarihinde erisilmistir.

Tutka P, Zatonski W. Cytisine for the treatment of nicotine ad-
diction: from a molecule to therapeutic efficacy. Pharmacol Rep
2006,58(6):777-98.

Laidlaw PP. Laburnum Poisoning and Cytisine. Proc R Soc Med
1912;5(Ther Pharmacol Sect):10-8.

De Biasi M, Dani JA. Reward, addiction, withdrawal to nicotine.
Annu Rev Neurosci 2011;34:105-30.

Aguado R, Mata S, Sanz-Novo M, Alonso ER, Leon I, Alonso JL.
The Nicotinic Agonist Cytisine: The Role of the NH--N Interac-
tion. J Phys Chem Lett 2022;13(42):9991-6.

Sala M, Braida D, Pucci L, Manfredi I, Marks MJ, Wageman CR et
al. CC4, a dimer of cytisine, is a selective partial agonist at o452/
a6f2 nAChR with improved selectivity for tobacco smoking cessa-
tion. Br J Pharmacol 2013;168(4):835-49.

Jeong SH, Newcombe D, Sheridan J, Tingle M. Pharmacokinetics
of cytisine, an a4 2 nicotinic receptor partial agonist, in healthy

smokers following a single dose. Drug Test Anal 2015;7(6):475-82.

Etter JF. Cytisine for smoking cessation: a literature review and a
meta-analysis. Arch Intern Med 2006,166(15):1553-9.

West R, Zatonski W, Cedzynska M, Lewandowska D, Pazik J, Ave-
yard P et al. Placebo-controlled trial of cytisine for smoking ces-
sation. N Engl J Med 2011;365(13):1193-200.

Walker N, Howe C, Glover M, McRobbie H, Barnes J, Nosa V et
al. Cytisine versus nicotine for smoking cessation. N Engl J Med
2014;371(25):2353-62.

Courtney RJ, McRobbie H, Tutka P, Weaver NA, Petrie D, Mendel-
sohn CP et al. Effect of cytisine vs varenicline on smoking cessa-
tion: A randomized clinical trial. JAMA 2021,;326(1):56-64.

Rigotti NA, Benowitz NL, Prochaska J, Leischow S, Nides M,

Blumenstein B et al. Cytisinicline for smoking cessation: A rand-

Alnti Kodu: Nur Savran F., ve Ark. Nikotin bagimliliginda sitizin tedavisi.
Jour Turk Fam Phy 2025; 16 (2): 124-136. Doi: 10.15511/tjtfp.25.00224.

www.turkishfamilyphysician.com

135,



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

omized clinical trial. JAMA 2023,;330(2):152-60.
Pozzi P, Boffi R, Veronese C, Trussardo S, Valsecchi C, Sabia F

et al. Cytisine as a smoking cessation aid: Preliminary obser-
vations with a modified therapeutic scheme in real life. Tumori
2024;110(2):124-31.

Puljevié C, Stjepanovié D, Meciar I, Kang H, Chan G, Morphett K
et al. Systematic review and meta-analyses of cytisine to support
tobacco cessation. Addiction 2024;119(10):1713-25.

Pastorino U, Ladisa V, Trussardo S, Sabia F, Rolli L, Valsecchi C et
al. Cytisine therapy improved smoking cessation in the randomized
screening and multiple intervention on Lung Epidemics Lung Can-
cer Screening Trial. J Thorac Oncol 2022;17(11):1276-86.

Necmettin Erbakan Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi. Dokii-
manlar: Nikitabs Kullanimi. https://hastane.erbakan.edu.tr/kalite-
web/yonetim/Dokumanlar/7qTfpOAOxLBo0yp2/eAOkOZSfbcy6z-
kBw/nexxQVp020ywHWeOEewIr13L3jjrK7gB.pdf
17/01/2025 tarihinde erisilmistir.

adresinden

Walker N, Smith B, Barnes J, Verbiest M, Parag V, Pokhrel S et
al. Cytisine versus varenicline for smoking cessation in New Zea-
land indigenous Maori: a randomized controlled trial. Addiction
2021;116(10):2847-58.

Oreskovic T, Percac-Lima S, Ashburner JM, Tiljak H, Rifel J, Kle-
menc Ketis Z et al. Cytisine versus varenicline for smoking cessa-
tion in a primary care setting: A randomized non-inferiority trial.
Nicotine Tob Res 2023;25(9):1547-55.

Tinghino B, Cardellicchio S, Corso F, Cresci C, Pittelli V, Principe
R et al. Cytisine for smoking cessation: A 40-day treatment with an
induction period. Tob Prev Cessat 2024,10:10.

Tindle HA, Freiberg MS, Cheng DM, Gnatienko N, Blokhina E, Ya-
roslavtseva T et al. Effectiveness of varenicline and cytisine for al-
cohol use reduction among people with HIV and substance use: A
randomized clinical trial. JAMA Netw Open 2022;5(8):e2225129.
Phusahat P. Dilokthornsakul P. Boonsawat W, Zaeoue U, Hansuri
N, Tawinkan N et al. Efficacy and safety of cytisine in combination

<97;§/(0;//'//(// (/// z%/”/})% e 2 W f/%}izﬁ(uf

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

Derleme | Review

Yil: 2025 Cilt: 16 Sayr: 2 / e-ISSN: 2148-550X
doi: 10.15511/tjtfp.25.00224

with a Community Pharmacists’ counselling for smoking cessation
in Thailand: A randomized double-blinded placebo-controlled tri-
al. Int J Environ Res Public Health 2022;19(20):13358.

Dogar O, Keding A, Gabe R, Marshall AM, Huque R, Barua D et
al. Cytisine for smoking cessation in patients with tuberculosis: a
multicentre, randomised, double-blind, placebo-controlled phase
3 trial. Lancet Glob Health 2020,;8(11):e1408-e1417.

Vinnikov, D, Brimkulov, N, Burjubaeva, A. A double-blind, ran-
domised, placebo-controlled trial of cytisine for smoking cessa-
tion in medium-dependent workers. Journal of Smoking Cessation
2008;3(1):57-62.

Nides M, Rigotti NA, Benowitz N, Clarke A, Jacobs C. A multi-
center, double-blind, randomized, placebo-controlled phase 2b
trial of cytisinicline in adult smokers (the ORCA-1 trial). Nicotine
Tob Res 2021;23:1656—63.

Michie S, Hyder N, Walia A, West R. Development of a taxonomy
of behaviour change techniques used in individual behavioural
support for smoking cessation. Addict Behav 2011;36(4):315-9.

Stead LF, Koilpillai P, Fanshawe TR, Lancaster T. Combined
pharmacotherapy and behavioural interventions for smoking ces-
sation. Cochrane Database Syst Rev 2016,3(3):CD008286.

Reddy KP, Paltiel AD, Freedberg KA, Rigotti NA. Public health
impact of FDA's request for additional safety data on cytisine for
tobacco cessation. JAMA Health Forum 2024;5(8):e242647.

Lindson N, Theodoulou A, Ordonez-Mena JM, Fanshawe TR,
Sutton AJ, Livingstone-Banks J et al. Pharmacological and elec-
tronic cigarette interventions for smoking cessation in adults:
component network meta-analyses. Cochrane Database Syst Rev
2023;9(9):CD015226.

Hartmann-Boyce J, Hong B, Livingstone-Banks J, Wheat H, Fan-
shawe TR. Additional behavioural support as an adjunct to phar-
macotherapy for smoking cessation. Cochrane Database Syst Rev
2019;6(6):CD009670.

Alnt1 Kodu: Nur Savran F., ve Ark. Nikotin bagimliliginda sitizin tedavisi.
Jour Turk Fam Phy 2025; 16 (2): 124-136. Doi: 10.15511/tjtfp.25.00224.

www.turkishfamilyphysician.com

136 |



