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Resumo 
A prevalência de tabagistas é maior em esquizofrênicos do que na população geral1,3,8,12,13,14,21,30,33,35,37,42 variando entre 58% até 90% destes doentes15. Sabe-se que já existe uma redução da expectativa de vida em portadores de doenças mentais12,17, no entanto, quando esses indivíduos são tabagistas há uma diminuição maior em torno de 25 a 30 anos2,3,12,13,14. Esses pacientes com doença mental que são tabagistas também apresentam redução da qualidade de vida, uma maior predisposição ao suicídio e um risco maior de doença cardiovascular e diabetes11,12,14,26. Devido a uma motivação menor, a dificuldade em lidar com situações estressantes e as campanhas de saúde pública com o intuito de parar com o fumo não atingirem essa população, os esquizofrênicos apresentam uma maior dificuldade em cessar o tabagismo1,12,30. Com isso, pensa-se que um maior sucesso da abordagem terapêutica nessa população pode ser alcançado ao associar o tratamento medicamentoso e o suporte comportamental2,3,8,12,35. Para a abordagem farmacológica, os medicamentos de primeira linha são Bupropiona, Terapia de Reposição de Nicotina(TRN) e Vareniclina2 Sabe-se que esses pacientes possuem maior expressão de receptores de nicotina, redução dos sintomas negativos e outras particularidades2,8,24,30. Dessa forma, é interessante criar um protocolo focado em fumantes esquizofrênicos15,17,21,35 para contemplar melhor as necessidades desses pacientes,consequentemente, ter um tratamento mais eficiente com menor índice de recaídas.
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Abstract
The prevalence of smokers is higher in schizophrenics than in the general population [1,3,8,12,13,14,21,30,33,35,37,42] ranging from 58% to 90% of these patients [15] . It is known that there is already a reduction in life expectancy in people with mental illness [12,17], however, when these individuals are smokers there is a greater decrease around 25 to 30 years. [2,3,12, 13,14]. These patients with mental illness who are smokers also present reduced quality of life, a greater predisposition to suicide and a greater risk of cardiovascular disease and diabetes. [11,12,14,26]. Due to less motivation, difficulty in dealing with stressful situations, and public health campaigns to stop smoking do not reach this population, schizophrenics have a greater difficulty in stopping smoking. [1.12.30] With this, it is thought that a greater success of the therapeutic approach in this population can be reached by associating drug treatment and behavioral support. [2,3, 8,12,35] For the pharmacological approach, the first line drugs are Bupropion, Nicotine Replacement Therapy (NRT) and Varenicline. [2] It is known that these patients have greater expression of nicotine receptors, reduction of negative symptoms and other peculiarities. [2,8,24,30] Thus, it is interesting to create a protocol focused on schizophrenic smokers [15,17,21, 35] to better reflect the needs of these patients, consequently, to have a more efficient treatment with a lower rate of relapse.
 
Key words: Schizophrenia, smoking, therapeutics














Introdução
Os efeitos do fumo na saúde são conhecidos desde 1950. Desde então, há estudos e evidências que mostram o efeito prejudicial grave que esse hábito traz. A nicotina é a responsável pela dependência, que responde a meio milhão de mortes prematuras a cada ano nos EUA1. A prevalência de tabagistas é maior em esquizofrênicos do que em indivíduos não esquizofrênicos1-12, variando de 58% até 90% destes doentes13. Eles também fumam uma maior quantidade de cigarros por dia, cerca de três vezes mais que os demais, e extraem mais nicotina que a população em geral, visto que a expressão de receptores nicotínicos neles é maior do que no restante das pessoas 4,8,14-15. Além disso, possuem mais dificuldade de cessar o tabagismo que a população em geral1,6-7,9,13,16-17. Sabe-se que  mais de 60% dos esquizofrênicos fumam o primeiro cigarro antes do primeiro sintoma da doença e do tratamento com antipsicóticos6,18. Apoio inadequado para deixar de fumar e falta de interesse em outras atividades de reforço podem reduzir a motivação do paciente fumante17.
De acordo com a literatura aproximadamente 64 a 79% dos esquizofrênicos fumam tabaco regularmente14. Acredita-se que isso é uma consequência dos efeitos da nicotina nesses pacientes. Sabe-se que ela diminui os sintomas negativos e os efeitos adversos extrapiramidais causados pelos antipsicóticos2,6-8,13,18. A nicotina também pode estar relacionada  ao aumento da liberação de dopamina no córtex pré-frontal e no núcleo Accumbens2,6-7,13,17. Ela também diminui as deficiências cognitivas, da memória de trabalho e da atenção nos esquizofrênicos. Como consequência, esses pacientes têm uma maior tendência à automedicação6,13,18. Os benefícios cognitivos derivados da nicotina podem, por sua vez, contribuir para taxas elevadas de fumo e persistência do tabagismo na esquizofrenia9-10,19.
Além das alterações físicas e neurológicas que a nicotina provoca, trazendo a hipótese de que talvez os motivos pelos quais os pacientes esquizofrênicos fumem, sejam esses, como já citado, observou-se que nos pacientes internados há outras razões. Percebeu-se que nos pacientes que estão internados em clínicas psiquiátricas, a prevalência do tabagismo também é muito alta, contrariando o que se acreditava, já que nesses locais, eles possuem apoio profissional. Os profissionais de saúde destes centros optam muitas vezes por manter o tabaco para os pacientes, como modo de barganha para que eles aceitem o tratamento. Portanto, nota-se que as equipes tendem a acreditar que o cigarro facilita a interação social e diminui os episódios de agressividade entre os pacientes, o que os leva a não incentivar a interrupção do fumo7-8.
É sabido que os pacientes esquizofrênicos possuem de 2,5 a 3 vezes mais chance de morrer do que aqueles que não têm esta doença. As principais causas de mortalidade desta população são as doenças cardiovasculares (29%), câncer, destaque para os cânceres de pulmão (19%), e também outras doenças pulmonares (17%)5,20.
Pesquisas realizadas nos Estados Unidos mostram que há uma redução da expectativa de vida em 25 a 30 anos em pessoas com doença mental que fumam tabaco1,3,5-6,14. Os pacientes com doença mental que são tabagistas apresentam redução da qualidade de vida e uma maior predisposição ao suicídio. Também possuem um risco maior de doença cardiovascular e diabetes5-6,21-22.
Os gastos com doenças causadas pelo tabagismo correspondem a 6% a 14% dos custos pessoais de saúde no mundo.22 Uma pesquisa nos Estados Unidos mostrou que os esquizofrênicos gastam em média 27,4% do salário mínimo desse país comprando cigarros. Também é preciso considerar os gastos que o Sistema de Saúde Público tem com esse paciente que possui uma doença mental e desenvolverá várias outras doenças causadas pelo vício1,18 . Além disso, a carga médica e econômica do tabagismo sobre pessoas com doença mental é tão grande que o desenvolvimento de tratamentos farmacológicos seguros e eficazes para esses fumantes é de extrema importância para a saúde pública16.
Há uma necessidade de se criar um protocolo focado em fumantes esquizofrênicos7,10,13,20, a fim de contemplar melhor as necessidades desses pacientes e assim conseguir um tratamento mais eficiente. Deste modo é preciso que se tenha uma equipe capacitada para fornecer não somente o tratamento farmacoterápico necessário, como também a intervenção psicológica que terá papel determinante no sucesso dos resultados alcançados10,16. Com isso, o tratamento para o tabagismo é uma intervenção muito importante tanto para aumentar a expectativa de vida quanto para a redução dos custos para a saúde pública7,13,18,20.

Métodos 
A revisão de artigo realizada adotou como critério inicial uma busca nas bases de dados Scielo, Lilacs, PubMed, Medline, realizadas em julho de 2016. Foram utilizados como descritores as palavras-chave: schizophrenia, smoking cessation, teraphy, disease, tobacco. A escolha dessas bases de dados foi feita tendo em vista que são bases de dados muito conhecidas e amplamente utilizadas por profissionais da área da saúde.
Foram avaliados artigos disponíveis, nos últimos 10 anos (2006/2016) nas línguas inglesa e portuguesa. Assim, foram selecionados aqueles que revelaram um maior impacto na literatura científica e também aqueles que trouxeram uma abordagem mais inusitada demonstrando pioneirismo no assunto.
As únicas bases de dados em que encontrou-se artigos de acordo com os filtros impostos são a Medline com 50 artigos em inglês e a Lilacs com um artigo em português.
Realizou-se, então, uma leitura cuidadosa dos artigos previamente selecionados onde excluiu-se CAPONETTO,et.al ;RADOVAN, et.al ; BRUNETTE, et.al. pois articulavam sobre abordagem terapêuticas que não são aplicáveis a realidade da saúde brasileira23-26. FILIA, et.al. abordava a diferença de gênero na abordagem da cessação do tabagismo e esse não é foco desta revisão bibliográfica27. MESZAROS, et.al. utilizou uma amostra muito pequena e fala também sobre alcoolismo o que este artigo não discutirá28. DONNY, E.C et. al. fizeram um estudo com animais29, porém não uma relação específica com a esquizofrenia em si.MACKOWICK, K.M. et. al. falaram de todas as doenças mentais, mas não mostraram um tratamento específico e efetivo30. CERIMELE, J.M. et. al.; SHIM, J.C. et. al. focaram nas ações específicas de algumas drogas, e não em parar de fumar31. 
Deste modo restaram 25  artigos, cujo os quais propunham medidas efetivas na cessação do tabagismo de pacientes esquizofrênicos, que fossem aplicáveis na realidade brasileira e preferencialmente, que para isso associasse métodos farmacológicos e não farmacológicos. Além disso foi levada em consideração metodologia aplicada, resultados adquiridos e possibilidade de comparação entre os estudos.

Resultados
Há poucos estudos relacionados à cessação de tabagismo em pacientes esquizofrênicos. As pesquisam se encontram relacionadas ao uso de terapia de reposição de nicotina, bupropiona e vareniclina1,12. Além disso a intervenção psicológica costuma ser deixada de lado nesses pacientes, mesmo esta também sendo considerada como primeira linha para o tratamento10. 
A terapia de reposição de nicotina pode ser usada como primeira linha para o tratamento de tabagistas. Atualmente, existem sete tipos disponíveis: goma de mascar, comprimidos sublinguais, pastilha, adesivo, inalador, spray nasal e bucal. Todas as vias de administração permitem uma absorção através da mucosa oral ou nasal para evitar efeitos adversos gastrointestinais severos1,18.
A Bupropiona apresenta tolerância e eficácia semelhante à terapia de reposição de nicotina (TRN)1. E, o tratamento com este medicamento deve ser iniciado sete dias antes do dia em que o paciente parar de fumar e as doses devem ser aumentadas gradualmente5,18. A bupropiona se mostrou segura e eficaz no tratamento, já que não agrava a doença psicótica, sendo considerada a primeira droga de escolha para esses pacientes.
No caso da abordagem terapêutica de suporte  comportamental e tratamento medicamentoso com duração de três meses com dose padrão de bupropiona associada ou não com TRN e vareniclina, observou-se uma taxa de abstinência superior ao tratamento com placebo e suporte comportamental1,14.
Os efeitos adversos da bupropiona são insônia, inquietação, xerostomia dentre outros5,18,32. Pesquisas que compararam o uso de placebo e bupropiona sobre os sintomas depressivos ou esquizofrênicos não observaram diferenças significativas entre os grupos1,5,14-15,32. É importante apontar que os efeitos a curto prazo são mais evidenciados em pacientes em o uso de terapia convencional do que nos demais32.
Após 40 semanas do tratamento de prevenção de recaída, os esquizofrênicos que fizeram tratamento com vareniciclina tiveram a maior persistência da abstinência. A recaída mais rápida ocorre nos pacientes que usam o tratamento farmacológico com placebo associado à terapia cognitivo-comportamental4.
A vareniclina é um agonista do receptor de acetilcolina nicotínico que contribui para melhorar as deficiências de cognição em esquizofrênicos. Esse medicamento também possui um perfil de tratamento único associado à biomarcadores da esquizofrenia1,18. Ela diminui os efeitos reforçadores da nicotina e alivia os sintomas de abstinência e ansiedade12. Os efeitos adversos da vareniclina são cefaleia e náuseas4. Deve ficar atento a associação do uso desse medicamento com os sintomas psiquiátricos  por pacientes esquizofrênicos5.
 	A abordagem terapêutica por 12 semanas com vareniclina associada ao suporte comportamental e ao tratamento de manutenção por 40 semanas aumenta as taxas de abstinência   prolongada. Esse tratamento de manutenção pode contribuir para diminuir a quantidade de dependentes químicos do tabaco, como consequência, reduzir também a mortalidade associada ao tabagismo4. O estudo não concluiu qual o tempo necessário para fazer o tratamento de manutenção. 
       Curiosamente, antipsicóticos de segunda geração podem facilitar a redução e cessação do tabagismo quando combinados ao tratamentos de tabaco padrão12.
 	A atividade física associada às outras terapias mostra-se eficaz na interrupção desse vício5. As terapias psicossociais em pacientes esquizofrênicos tiveram bom prognóstico, atingido 42% nas taxas de abstinência1,5,8. 
Se os pacientes optam por parar de fumar na comunidade ou são forçados a parar de fumar em um ambiente hospitalar, há riscos associados com a cessação do tabagismo em pacientes estabilizados com clozapina e olanzapina devido à toxicidade desses. Os tabagistas necessitam de doses mais elevadas desses medicamentos para alcançarem o efeito terapêutico,  quando estes reduzem  o fumo resulta em um aumento das concentrações séricas  da medicação e, consequentemente, efeitos adversos. Deve-se considerar o ajuste da dosagem pelo  médico psiquiatra através de uma comunicação clara deste potencial problema relacionado às drogas11. A disfunção cognitiva pré-frontal está associada à falha no tratamento da dependência do tabaco em fumantes com esquizofrenia19.
Pacientes esquizofrênicos fumantes são mais sensíveis  aos efeitos da abstinência de fumo, o que explica as baixas taxas de abandono vividas17. 
 
Discussão
O tabagismo é o fator modificável que mais desafia e exige atenção dos profissionais de saúde em relação aos pacientes esquizofrênicos5. Esquizofrênicos possuem dois fatores que dificultam a cessação do tabagismo, pois eles possuem menos motivação e não conseguem lidar com situações estressantes2,5,8. E sabe-se que as campanhas de saúde pública utilizadas para barrar o consumo não são efetivas nesse grupo5,8. No entanto, sabe-se que o desejo de parar de fumar é um fator importante para que esses pacientes obtenham o resultado almejado2,8,18. 
Sabendo-se isso, há uma necessidade de estudos de outras abordagens terapêuticas mais eficazes que sejam incorporadas à prática clínica para alcançar a cessação do fumo em pacientes esquizofrênicos. Uma vez, que sabe-se que os benefícios para a saúde de parar de fumar são observados imediatamente e esses permanecem10. 
O Modelo Transteórico (TTM) que analisa a vontade que uma pessoa possui de mudar um comportamento relacionado à sua saúde. Este contempla os três estágios que o indivíduo passa  que são  pré-contemplação, contemplação e preparação para deixar o vício. No primeiro, o dependente não possui nenhuma intenção de parar de fumar. No segundo, o ele deseja cessar o tabagismo nos próximos seis meses e no último, ele considera que isso acontecerá nos próximos 30 dias. Sabe-se que existem várias críticas sobre esse modelo, no entanto, as pesquisas mostram que viciados com menor intenção de parar de fumar possuem uma taxa de sucesso inferior2. No entanto, sabe-se que poucos esquizofrênicos desejam parar de fumar, com isso, deve-se investir em estratégias para orientar esses pacientes e incentivá-los a almejar esse resultado3,8,10.
Os fatores sociais influenciam os dependentes químicos na adesão ou não do tratamento para parar de fumar. Sabe-se que os fumantes que possuem parceiros com o mesmo vício apresentam menor desejo de parar. A percepção de que um familiar, amigo ou cônjuge realize ou poderia realizar tratamento medicamentoso com o objetivo de cessar o tabagismo incentiva o esquizofrênico a aderir à terapêutica. É interessante propor uma terapia em grupo para esses pacientes com doença mental, pois o suporte social de outras pessoas com a mesma dependência aumenta a taxa de sucesso da terapêutica3,8.
Pensa-se que um maior sucesso da abordagem terapêutica em esquizofrênicos pode ser alcançado ao associar o tratamento medicamentoso e o suporte comportamental, porém aumentando a duração e a intensidade desses3,4,-5,10,14.
Essa associação foi desenvolvida para tratar os sintomas de abstinência e para ajudar o paciente a desenvolver o seu novo comportamento como uma pessoa livre do vício18. Os sintomas da abstinência são irritabilidade, aumento da fome, frustração, dificuldade de concentração, insônia, dentre outros1,8,18. Os medicamentos de primeira linha são Bupropiona, Terapia de Reposição de Nicotina(TRN) e Vareniclina. Sabe-se que a Bupropiona e a TRN são mais efetivas que o placebo e que a associação de TRN com Vareniclina possuem uma taxa de sucesso maior14.
Com isso, para esquizofrênicos tanto a Bupropiona quanto a Vareniclina são efetivas e não estão relacionadas a efeitos adversos neuropsiquiátricos14,32. O tratamento farmacológico e a abstinência não causam alterações nos sintomas extrapiramidais8. No entanto, algumas  pesquisas mostraram que o tabaco aumenta o clearance hepático dos antipsicóticos especialmente os que são metabolizados pelo citocromo P450. Dessa forma, é importante acompanhar essa alteração nos pacientes em tratamento para cessação do tabagismo para realizar o ajuste do esquema terapêutico quando necessário14,18. Prestadores de cuidados de saúde médica e mental devem encorajar os pacientes com transtorno psicótico a parar de fumar e trabalhar para fornecer um tratamento seguro e eficaz para a cessação do tabagismo, incluindo a bupropiona16.
Alguns teste são feitos na tentativa de verificar o grau de dependência, incluindo o Teste de Fagerstron para dependência de nicotina (FTND), é uma ferramenta internacional para medir esse grau de dependência. A gravidade de dependência varia de 0 a 10, no qual quem pontua de 0-2 é classificado com nenhuma ou muito baixo dependente; 3-4 baixa dependência; 5 dependência média e acima de 6 muito dependente5.
O paciente deve ser deve ser incentivado a interromper o hábito de fumar, principalmente, quando estiver estável, sem mudança recente de medicação. Deve-se discutir alternativas para o paciente lidar com situações de nervosismo e ansiedade5. O sucesso do tratamento exige maior dose da medicação, por mais tempo, além de acompanhamento mais intenso de terapias em grupo e visitas domiciliares1,10. O acompanhamento clínico contínuo é importante pois a  cessação do tabagismo exacerba os sintomas psiquiátricos em pacientes com doenças mentais graves16. Pacientes para os quais a hospitalização irá resultar na cessação do tabagismo forçado, é importante determinar tanto a duração provável da admissão quanto o interesse do paciente em manter a abstinência do fumo11.

Conclusão
Apesar da redução do hábito de fumar na população em geral nos últimos anos, as taxas de tabagismo entre as pessoas com esquizofrenia ainda permanecem elevadas8. Isso porque os esquizofrênicos possuem maior quantidade de receptores nicotínicos e além disso a nicotina presente nos cigarros alivia sintomas negativos da doença. Tudo isso faz com que a dependência seja maior e o sucesso nas tentativas de se abandonar o fumo seja mais difícil de se alcançar.
Desse modo, tendo em vista os efeitos maléficos do cigarro para a saúde, são realizados alguns tratamentos com o intuito de auxiliar esses pacientes a deixarem o fumo, a medicação de primeira linha, mais comumente utilizada, e que mostram maiores resultados são: Bupropiona, Terapia de Reposição de Nicotina(TRN) e Vareniclina. Somado a isso é fundamental que se ofereça um suporte psicológico a esses pacientes, seja em terapias individuais ou coletivas, a fim de propiciar uma melhor adesão ao tratamento, e reduzir as taxas de abandono ao tratamento ou recaídas.
No entanto, os tratamentos citados anteriormente são os mesmos utilizados para pacientes que querem deixar a o cigarro mas que não possuem nenhuma outra patologia. Isso demonstra uma necessidade imediata de se criar um protocolo para abordar especificamente pacientes esquizofrênicos, haja vista que eles possuem inúmeras singularidades que hoje não são adequadamente abordadas como o fato de que o tabaco aumenta o clearance hepático dos antipsicóticos ou o fato de que o tratamento farmacológico e a abstinência não causam alterações nos sintomas extrapiramidais. O protocolo guiaria os profissionais no tratamento desses pacientes, fazendo com que se obtenha uma maior adesão e um menor índice de recaída desses pacientes.
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