FACULTAD DE FARMACIA
UNIVERSIDAD COMPLUTENSE

TRABAJO FIN DE GRADO

DESHABITUACION TABAQUICA:
TRATAMIENTO CON
CHAMPIX®y ZYNTABAC®

Autora: Sara Andrada Diaz
Trabajo tutorizado por Pedro Gutiérrez Rios

Convocatoria Febrero 2020



-

Indice

MaLterial Y MELOTOS ... ettt nneas

IEFOTUCCION <. ettt et e e e e e et e e e e e e eee et e e eeeeeeeeenaaaes
CONCIUSTIONES ... ettt e e et e e e e et et e et e e e e e e e e er et eeenanns
Bibliografia

(@ o] =1 Yo PSR RRRRRRRTI
RESUIAA0S Y AISCUSION.......coueiiiiiiiie ittt

RIS
DS A0 . e e ————

"OWSIW |9 Ud BPIUSIUOD UQIoRWIOIUI B] 9p Sa|gesuodsal Uadey as ou /101N e[/|e A eIdRWIR 8p peijnde B "81usdop peplfeul) eun ausi ofeqel) 81s



Este trabajo tiene una finalidad docente. La Facultad de Farmacia y el/la Tutor/a no se hacen responsables de la informacién contenida en el mismo.

RESUMEN

El tabaquismo constituye el principal problema de salud pdblica a nivel mundial por su
mortalidad, morbilidad y costes econdmicos [1]. En Espafia supone la principal causa de
enfermedad y de muerte prematura evitable.

Los recursos necesarios para conseguir la deshabituacion del tabaquismo en cada sujeto
dependeran de su grado de adiccion a la nicotina [2]. Actualmente, el tratamiento farmacolégico
asociado a una terapia cognitiva conductal constituye la pauta mas eficaz para que el paciente
deje este habito insano. La vareniclina y el bupropion son medicamentos especificos para dejar
de fumar que han demostrado tanto en ensayos clinicos como tras su comercializacion, un alto
grado de eficacia a la hora de que los sujetos prescitos a este tratamiento logren con éxito la
deshabituacion tabaquica.

El habito de fumar es la mayor fuente de fallecimientos a nivel mundial de las Ultimas décadas
y, por ello, su control deberia ser una de las principales prioridades sanitarias del pais. El
Ministerio de Sanidad ha anunciado que la vareniclina — de marca comercial CHAMPIX® —y
el bupropion — de marca comercial ZYNTABAC® —, ambos farmacos especificos para la
deshabituacion tabaquica, se incluiran a partir del afio 2020 en la cartera de servicios del Sistema
Nacional de Salud por primera vez con el objetivo de reducir la tasa de incidencia del
tabaquismo en Espafia.

Los pacientes deberan cumplir ciertos requisitos para poder acceder a estos medicamentos
subvencionados que solo podran ser prescritos una vez al afio y ademas, la Comision
Interministerial de Precios de los Medicamentos declar6 de forma provisional que el precio
dependera del tipo de tratamiento.

Palabras clave: Deshabituacion tabaquica; Nicotina; Vareniclina; Bupropion; Medicamentos
subvencionados.

ABSTRACT

Smoking is a public health problem worldwide because of its mortality, morbidity and
economic costs [1]. In Spain it is the main cause of illness and avoidable premature death.

The resources necessary to achieve smoking cessation in each subject will depend on their
degree of nicotine addiction [2]. Currently, pharmacological treatment associated with
cognitive conductal therapy is the most effective guideline for the patient to leave this unhealthy
habit. Varenicline and bupropion are specific drugs for smoking cessation that have
demonstrated a high degree of efficacy both in clinical trials and after their commercialization,
when the subjects prescribed to this treatment successfully achieve smoking cessation.

Smoking is the major cause of death worldwide in recent decades and therefore, its control
should be one of the country's main health priorities. Recently, the Ministry of Health has
announced that varenicline — a trademark of Champix® — and bupropion — a trademark of
Zyntabac® —, both specific drugs for smoking cessation, will be included for the first time, next
year 2020, in the National Health System’s portfolio services with the goal of reducing the
incidence rate of smoking in Spain.
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Patients must meet certain requirements to be able to access these financed drugs. These
medication, can only be prescribed once a year. In addition, the Interministerial Commission
for Drug Prices provisionally declared that the price will depend on the type of treatment.

Keywords: Smoking cessation; Nicotine; Varenicline; Bupropion; Financed drugs.

INTRODUCCION

Las primeras noticias sobre la planta de tabaco para el mundo Occidental provienen de 1492
cuando Cristobal Colon llego a la tierra de los indios arahuacos, en las Antillas. Para finales del
siglo XVI el habito tabaquico se habia extendido a casi todos los rincones del mundo [3].

El tabaquismo es una enfermedad crdnica de caracter adictivo que constituye uno de los
principales desencadenantes de un buen nimero de enfermedades cronicas, neoplésicas,
coronarias y cardiovasculares, por lo que es considerado el principal factor de riesgo de
desarrollo de enfermedad y de muerte prevenible mas importante en paises desarrollados [4]
[5]. La epidemia del tabaquismo, segun la OMS, mata cada afio a mas de 8 millones de personas,
de ellas, mas de 7 millones se deben al consumo directo y alrededor de 1,2 millones,
consecuencia de la exposicion involuntaria al humo del tabaco [6]. Debido a la alta
morbimortalidad ocasionada con el consumo de tabaco, el tabaquismo ha constituido la mayor
epidemia del siglo XXy, posiblemente, que siga siéndolo durante el siglo XXI. Su consumo ha
alcanzado proporciones de una pandemia global. Se ha descrito que la industria tabaquera
probablemente es la causa de mayor mortalidad prematura y enfermedad que cualquier otra
empresa comercial organizada. Su impacto global puede ser superior al causado por las armas
o0 por la industria de las drogas ilicitas [7].

El problema del tabaco no es Unicamente la presencia de la nicotina, sino las 4.500 sustancias
toxicas detectadas a las que esta va asociada. De todas ellas, el monoxido de carbono (CO), la
nicotina, las nitrosaminas, los alquitranes y las sustancias oxidantes son las que, con mayor
frecuencia, producen enfermedad, tanto en el fumador activo como en el pasivo [8].

Los sujetos no fumadores que inhalan indirectamente el humo de tabaco sufren tabaquismo
pasivo que constituye la tercera causa evitable de muerte en los paises de altos ingresos. Sin
duda, la capacidad que posee esta droga de causar consecuencias nocivas para la salud en
personas que consumen tabaco directa o indirectamente es lo que ha promovido en la mayoria
de paises desarrollados la implantacion de sistemas de monitorizacion del consumo de tabaco
y de la carga de enfermedad asociada con este consumo, con el objeto de apoyar cualquier tipo
de medida legislativa sanitaria para controlar la contaminacion del aire ambiental por humo de
tabaco y reducir la tasa de incidencia del tabaquismo.

Consumir tabaco no s6lo es un mal habito, sino que se considera una drogodependencia. La
nicotina es su principal ingrediente psicoactivo, alcaloide de origen natural que hallamos en alta
concentracion en las hojas de las plantas de tabaco Nicotiniana tabacum y Nicotiniana rustica.
Su estructura quimica esta constituida por un anillo piridinico y otro pirrolidinico. De los dos
isdmeros que tiene, la L-nicotina es la forma activa que se encuentra en el tabaco. La nicotina
se trata de un potente modulador del Sistema Nervioso Central (SNC) y uno de los pocos
agonistas colinérgicos que atraviesa la barrera hematoencefalica. Como otras sustancias
ionizables, el balance entre su forma ionizada y no ionizada depende del pH del medio. Cuando
el pH es &cido, la nicotina tiende a estar ionizada y cuando es basico, la nicotina tiende a estar
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en su forma no ionizada. El aumento del pH de un preparado de tabaco hace que se absorba
mas nicotina, produciendo mas efectos y por supuesto, mas poder adictivo. La presencia
continuada de nicotina produce un incremento del nimero de receptores nicotinicos en las
neuronas del fumador (fendémeno up-regulation) y esto causa: dependencia, tolerancia y
sindrome de abstinencia provocado por la falta de nicotina. La accién de la nicotina sobre el
Sistema Nervioso Central (SNC) provoca la liberacion de acetilcolina y, en menor grado, de
noradrenalina, dopamina y B-endorfinas, e inhibe la liberacion de serotonina. La nicotina ejerce
su accion sobre receptores colinérgicos de tipo nicotinico situados en diferentes partes del
Sistema Nervioso Central y Periférico, pero, sobre todo, en las membranas de neuronas del &rea
tegmental ventral del mesencéfalo [9]. Se trata de una amina terciaria analoga al
neurotransmisor acetilcolina. Los receptores nicotinicos estan constituidos por cinco cadenas
polipeptidicas, siendo el receptor neuronal predominante el a4p2. La nicotina actlia sobre estos
receptores activandolos o blogueandolos de manera mas eficiente que la acetilcolina.
Actualmente sabemos que la actuacion de la nicotina sobre las neuronas dopaminérgicas del
sistema mesolimbico y nigroestrial se traduce en la liberacion de dopamina en el nicleo de
accumbens, conocido como el centro del placer del cerebro, estrechamente relacionado con la
dependencia. El sistema dopaminérgico mesolimbico es el encargado de regular las sensaciones
placenteras del organismo, y las sustancias que lo estimulan generan un aumento en la sensacion
de placer, lo que provoca una mayor necesidad de las mismas y da lugar a la dependencia.

Aunque el tabaco posee miles de sustancias, la nicotina es la que mas se asocia con la
dependencia porque es el ingrediente psicoactivo que causa los efectos mas observables sobre
el comportamiento. Los efectos conductuales asociados con la nicotina incluyen estimulacion,
mayor atencion y concentracion, aumento de la memoria, reduccion de la ansiedad ysupresion
del apetito [10].

Las personas dependientes que dejan de consumir la dosis necesaria de nicotina padecen
sindrome de abstinencia. EI 85% de las personas que deciden dejar de fumar sufren sindrome
de abstinencia por la falta de nicotina. Esta elevada cifra explica por qué tantas personas
fracasan en el intento de abandonar el tabaco teniendo recaidas, ya que los sintomas de
abstinencia a veces vencen a la fuerza de voluntad. Su duracion se estima entre 4 y 12 semanas.
Las manifestaciones son psiquicas, fisicas y, ademas, individuales, es decir, cada persona esta
predispuesta a padecer unos determinados efectos.

Los sintomas y signos del sindrome de abstinencia a la nicotina mas comunes son:

= Sintomas fisioldgicos: mareo, cefalea, trastornos de suefio, aumento del apetito,
alteracion de las capacidades psicomotoras, dificultad de concentracién y para pensar
con claridad, fatiga, hormigueos en las extremidades, tos y estrefiimiento.

= Signos fisioldgicos: aumento de peso, aumento de la temperatura cutanea y de la
circulacion periférica, hipotension y bradicardia.

= Cambios en el estado de animo: ansiedad, irritabilidad, hostilidad y depresion.

= Aumento del deseo de fumar (craving).
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OBJETIVOS

El objetivo del presente trabajo es realizar una revision bibliogréfica sobre los medicamentos
CHAMPIX® y ZYNTABAC®, cuyos principios activos son la vareniclina y el bupropion,
respectivamente, y evaluar sus seguridades y el grado de eficacia de su aplicacién terapéutica,
la deshabituacion tabaquica.

Por otro lado, se aborda la medida sanitaria del Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar
Social sobre la financiacion de los primeros medicamentos, mencionados previamente, contra
la adiccidn al tabaco: los requisitos de los pacientes para poder acceder al farmaco y el precio,
entre otros muchos detalles.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado una revision bibliogréfica utilizando las bases de datos PubMed, SciELO y

Elsevier. Las palabras claves utilizadas en la busqueda han sido: “tabaquismo”, “nicotina” y
“deshabituacion tabaquica”.

Ademas, se consulto en la pagina web de la Agencia Espafiola del Medicamento y Productos
Sanitarios las fichas técnicas de los medicamentos en cuestion asi como el sitio web del
Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar Social.

RESULTADOS Y DISCUSION

A medida que los fumadores se hacen mas mayores, también aumenta su motivacion para dejar
de fumar. Cada vez son més los fumadores que quieren dejar este habito, siendo un 74% los
que han realizado un intento de dejar de fumar al menos una vez en su vida [11]. De hecho, la
gran mayoria de los fumadores intentan dejar de fumar una media de dos veces antes de
conseguirlo de manera definitiva.

La principal razén por la cual un fumador va a plantearse dejarlo es por motivos relacionados
con su salud, aungque pueden existir otras motivaciones, como la econémica, la presion social o
el embarazo.

El proceso del abandono del habito de fumar implica un cambio en la conducta respecto al
tabaco. La deshabituacion pasa por una serie de etapas que conllevan al tratamiento de los
sintomas, cambios de habitos de vida y apoyo psicolégico. El fumador se halla segun su grado
de motivacion para dejar de fumar en una de estas fases. Se trata de un proceso ciclico que se
desarrolla en un intervalo de tiempo prolongado segln el modelo de Prochaska y DiClemente
(Figura 1), es decir, se va pasando de una etapa a la siguiente sin saltarse ninguna.

Fumador consonante: Solo ve lo positivo que le reporta fumar y no los riegos que conlleva
seguir haciéndolo. El sujeto no posee conflicto de sentimientos respecto a la necesidad de dejar
de fumar, no cree tener un problema de adiccidn, incluso prefiere no plantearse el cambio, al
menos a largo plazo. El fumador se encuentra en la Fase de precontemplacion. Se sitdan en
este estadio los sujetos que no tienen intencion de dejar el tabaco en los seis meses siguientes.
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O bien no posee informacion de los efectos perjudiciales del tabaco, o si la tiene no quiere

entenderla.
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Figura 1. Modelo de Prochaska v DiClemente.

Fumador disonante: Le gusta fumar pero ve mas los aspectos negativos que positivos del
consumo de tabaco aumentado su disposicion al cambio, sabe que deberia dejarlo. Este tipo de
fumador se puede encontrar en una de las siguientes fases:

Fase de contemplacidn: Se sitGan en esta fase las personas que se plantean dejar de
fumar en los préximos seis meses, pero que aln no estan preparadas y no se deciden
de forma definitiva a dejarlo. Generalmente se incluyen la mayoria de fumadores
con intentos pasados. Las recaidas en esta fase no son infrecuentes.

Fase de preparacion: El fumador se plantea dejar de fumar en el préximo mes a
pesar de intentos previos fallidos. En este sujeto pueden mas las ventajas de dejar
de fumar que las derivadas de seguir fumando.

Fase de accion: El sujeto deja definitivamente de fumar. Constituye una etapa dura
y en la mayoria de los casos se recurre a un tratamiento farmacolégico asociado a
una terapia cognitiva conductal. Se considera que los individuos que estan en este
estadio llevan menos de seis meses de abstinencia. EI mayor porcentaje de recaidas
se produce en los primeros seis meses después de dejar de fumar. Esta fase y la
siguiente se ven marcadas por las recaidas.

Fase de mantenimiento: Se encuentran aquellos fumadores que se mantienen sin
fumar durante mas de seis meses.

Fase de recaida: ha vuelto a fumar tras dejarlo durante un periodo, con lo que
vuelve a pasar a la etapa de contemplacion.

Exfumador: el sujeto lleva mas de un afio sin fumar. El exfumador se puede volver otra vez
fumador activo. Las recaidas pueden deberse por factores del propio sujeto (por ejemplo, el
estrés) o ambientales (situaciones de la vida cotidiana que el fumador asocia con fumar, como
la ingesta de café, salida con amigos, copas, etc.). Transcurridos 5 afios desde que el individuo

7
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deja de fumar, se prevé que definitivamente va a dejar de pensar en ello y la probabilidad de recaer
es muy baja. En este punto, se considera a la persona como exfumadora verdaderamente.

El tratamiento que deberia recibir cualquier fumador que desea dejar de fumar combina un
tratamiento farmacologico (Figura 2) para aliviar la dependencia producida por la nicotina, con
su adecuado seguimiento por parte de un profesional sanitario, y asesoramiento psicolégico
para combatir la adiccion tabaquica. Ademas, es imprescindible que el sujeto realice un serio
esfuerzo en dejar este insano habito, incrementandose asi sus posibilidades de éxito en la
deshabituacion tabaquica.

Figura 2. Tipo de tratamientos farmacoldgicos

Farmacos de primera eleccion:

- Chicle de nicotina (CN)

- Parche de nicotina (PN)

- Spray nasal de nicotina (SN)

- Inhalador bucal de nicotina (IN)

- Pastillas de nicotina

- Bupropion (BP)

- Vareniclina

- Combinaciones medicamentosas: PN/CN, PN/SN, PN/IN, PN/BP,
PN/Nortriptilina, PN/Paroxetina y PN/Venlafaxina.

Farmacos de segunda eleccion:

- Clonidina
- Nortriptilina

Los tratamientos farmacologicos que han demostrado ser mas eficaces para ayudar a los
fumadores a abandonar el consumo del tabaco son: terapia sustitutiva con nicotina (TSN),
bupropion y vareniclina.

En general, se utilizan durante al menos 8-12 semanas y solo existen cuatro situaciones en las
que estos tratamientos farmacologicos estan contraindicados o se evalla el beneficio/riesgo:
fumadores menores de 16 afios de edad, fumadores de menos de diez cigarrillos diarios,
fumadoras embarazadas o en periodo de lactancia y aquellos fumadores que poseen alguna
contraindicacion médica para recibir cualquiera de los tratamientos farmacoldgicos para la
deshabituacion tabaquica.

La terapia sustitutiva con nicotina (TSN) reside en la administracion de dosis decrecientes de
nicotina en distintas formas farmacéuticas (chicles, parches, entre otras).

Tratamiento con vareniclina (marca comercial CHAMPIX®) [12]

La vareniclina es la ayuda farmacol6gica mas novedosa para la deshabituacion tabaquica, se
trata de una nueva molécula quimica desarrollada especificamente para actuar sobre los
mecanismos mas relevantes implicados en la dependencia al tabaco.
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La vareniclina es un principio activo utilizado en adultos para ayudarles a dejar de fumar,
autorizado por la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) en
septiembre de 2006 y comercializado por el laboratorio Pfizer en enero de 2007 con el nombre
de CHAMPIX®. Es un medicamento de uso bajo prescripcion médica que puede ayudar
también a aliviar la ansiedad y el sindrome de abstinencia asociados con dejar de fumar.
Pertenece al grupo farmacoterapéutico: Otros medicamentos del Sistema Nervioso Central:
farmacos utilizados en desordenes adictivos; farmacos utilizados en la dependencia a nicotina.

La vareniclina se desarroll6 para tener una afinidad y selectividad elevada para los receptores
neuronales para la acetilcolina de tipo nicotinico a4P2 en el sistema mesolimbico
dopaminérgico, actuando como un agonista parcial selectivo del a4f2. Posee efectos agonistas
(con menor eficacia intrinseca que la nicotina) y antagonistas (en presencia de nicotina), al igual
que otros agonistas parciales. La eficacia de la vareniclina reside en que su union al receptor
nicotinico 04P2 disminuye el deseo de nicotina y alivia los sintomas de abstinencia (efectos
agonistas), a la vez que simultaneamente con el bloqueo de la unién de la nicotina a este receptor
disminuye la liberacién de dopamina inducida por la nicotina y, en consecuencia, sus efectos de
recompensa/refuerzo (efectos antagonistas).

La absorcion es practicamente completa por via oral y la biodisponibilidad es alta. Las
concentraciones plasmaticas y los parametros farmacocinéticos no se vieron modificados por
el consumo de alimentos ni por la hora del dia de la administracion de la dosis. Su pico maximo
de absorcion ocurre aproximadamente a las 3-4 horas tras su administracion. Se distribuye
ampliamente en los tejidos, incluyendo al cerebro. Experimenta un metabolismo minimo, el
92% es excretado sin alteraciones en la orina y menos del 10% se excreta como metabolitos, lo
que indica que la mayor fuente de eliminacion de este farmaco es la excrecion renal. No inhibe
ni induce la actividad de enzimas del citocromo P450, por lo que no altera la farmacocinética
de otros farmacos que se metabolizan por este sistema enzimatico. La vareniclina posee una
semivida de eliminacion de aproximadamente 24 horas.

La probabilidad de éxito es mayor si el sujeto estd motivado para dejarlo. El paciente debe fijar
una fecha para dejar de fumar. Normalmente, la dosificacion con CHAMPIX® debe iniciarse
1-2 semanas antes de esta fecha y son tratados durante 12 semanas.

CHAMPIX® se presenta como comprimidos blancos (0,5 mg) y comprimidos azul claro (1
mq). El sujeto comenzara con los comprimidos blancos y normalmente pasara a los azul claro.
La dosis recomendada es de 1 mg cada 12 horas. Sin embargo, el tratamiento de la primera
semana se inicia con un escalado de dosis gradual que va aumentado hasta alcanzar la dosis
recomendada:

Dias1al 3 0,5 mg una vez al dia
Dias4 al 7 0,5 mg dos veces al dia
Dia 8 al fin del tratamiento 1 mg dos veces al dia

En el proceso de deshabituacién tabaquica, el riesgo de recaida es elevado al finalizar el
tratamiento y, por tanto, se puede considerar una reduccion de la dosis en pacientes con un alto
riesgo de recaida.

Ciertos pacientes que estén motivados, decididos para dejar este insano habito y no hayan
conseguido el objetivo durante un tratamiento anterior con CHAMPIX®, o que hayan sufrido
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una recaida terminado el tratamiento, puede resultarles beneficioso otro segundo intento con
este mismo farmaco. Aquellos pacientes que toleren inadecuadamente las reacciones adversas
de este medicamento, se debe reducir la dosis de forma temporal o permanente a 0,5 mg dos
veces al dia. Ademas, en el caso de que el paciente no pueda o no esté dispuesto a dejar de
fumar de forma radical, debe considerarse una estrategia de abandono gradual del tabaco con
CHAMPIX®. Debe reducir el consumo de tabaco durante las 12 primeras semanas de
tratamiento y dejarlo al final de dicho periodo de tratamiento. En este tipo de situaciones, el
paciente debe seguir tomando este medicamento durante otras 12 semanas mas. El tratamiento
dura un total de 24 semanas.

En los ensayos clinicos en la fase 11 de desarrollo de la vareniclina se demostré buena eficacia,
seguridad, que una dosis de 1 mg dos veces al dia era més eficaz que solamente 1 mg al dia y
que la subida de dosis durante la primera semana aumentaba la eficacia y disminuia el efecto
colateral mas frecuente, la ndusea [13,14].

Basandose en las caracteristicas de la vareniclina y en la experiencia clinica hasta la fecha,
CHAMPIX® no tiene ninguna interaccion con otros medicamentos que sea clinicamente
significativa. Ademas, Unicamente se encuentra contraindicado en pacientes con
hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes. En cuanto al embarazo,
existen algunos datos en mujeres embarazadas que indican que este medicamento no produce
malformaciones ni toxicidad fetal/neonatal. En cambio, estudios realizados en animales han
demostrado toxicidad para la reproduccion. Como medida preventiva, es preferible evitar el uso
de vareniclina durante el embarazo. Se desconoce si la vareniclina se excreta en la leche
humana, pero estudios en animales sugieren que la vareniclina si se excreta en la leche. La
decision de continuar la lactancia o continuar el tratamiento con CHAMPIX® debe tomarse
considerando el beneficio de la lactancia materna para el lactante y el beneficio del tratamiento
con CHAMPIX® para la madre.

La deshabituacion tabaquica con o sin tratamiento farmacoldgico se asocia con varios sintomas.
Las reacciones adversas al medicamento se basan en los datos obtenidos de ensayos clinicos en
fase 11 y fase Il anteriores a la comercializacion actualizdndose con la evaluacion de datos
extraidos de 18 estudios controlados con placebos anteriores y posteriores a la comercializacion,
en los que participaron aproximadamente 5.000 pacientes tratados con vareniclina. A
continuacion, se listan todas las reacciones adversas que ocurrieron con una incidencia mayor
que con placebo de acuerdo con la clasificacion por frecuencia (muy frecuentes (>1/10),
frecuentes (>1/100 a <1/10), poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100) y raras (>1/10.000 a
<1/1.000)):

= Muy frecuentes: Nasofaringitis, suefios anormales, insomnio, cefalea, nauseas.

= Frecuentes: Bronquitis, sinusitis, aumento del peso corporal, disminucion del apetito,
aumento del apetito, somnolencia, mareos, disgeusia, disnea, tos, enfermedad de reflujo
gastroesofagico, vomitos, estrefiimiento, diarrea, distension abdominal, dolor
abdominal, dolor dental, dispepsia, flatulencia, sequedad bucal, erupcion cutanea,
prurito, artralgia, mialgia, dolor de espalda, dolor de pecho, fatiga, prueba anormal de
funcion hepatica.

= Poco frecuentes: Infeccion fungica, infeccion viral, hiperglucemia, ideacion suicida,
agresion, reaccion de panico, pensamiento anormal, inquietud, cambios de humor,
depresion, ansiedad, alucinaciones, libido aumentada, libido disminuida, convulsiones,
temblor, letargo, hipoestesia, conjuntivitis, dolor ocular, infarto de miocardio, angina
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de pecho, taquicardia, palpitaciones, frecuencia cardiaca aumentada, aumento en
presion arterial, acaloramiento, inflamacion de la via respiratoria alta, congestion de las
vias respiratorias, disfonia, rinitis alérgica, irritacion de garganta, congestion de los
senos, Sindrome de tos de las vias respiratorias superiores, rinorrea, hematoquecia,
gastritis, cambios en los habitos intestinales, eructacion, estomatitis aftosa, dolor
gingival, eritema, acné, hiperhidrosis, sudores nocturnos, espasmos musculares, dolor
toracico musculoesquelético, polaquiuria, nicturia, menorragia, molestias de pecho,
enfermedad de tipo gripal, pirexia, astenia, malestar.

= Raras: Recuento disminuido de plaquetas, diabetes mellitus, polidipsia, psicosis,
sonambulismo, comportamiento  anormal, disforia, bradifrenia, accidente
cerebrovascular, hipertonia, disartria, coordinacién anormal, hipogeusia, trastorno del
ritmo circadiano del suefio, escotoma, decoloracion escleral, midriasis, fotofobia,
miopia, aumento del lagrimeo, fibrilacion auricular, depresion del segmento ST del
electrocardiograma, amplitud disminuida de la onda T del electrocardiograma, dolor
laringeo, ronquido, hematemesis, heces anormales, lengua saburral, reacciones cutaneas
graves, incluyendo Sindrome de Stevens Johnson y eritema multiforme, angioedema,
rigidez de articulaciones, costocondritis, glucosuria, poliuria, secrecién vaginal,
disfuncién sexual, sensacion de frio, quiste, analisis de semen anormal, proteina C
reactiva aumentada, calcio en sangre disminuido.

= Frecuencia no conocida: Pérdida del conocimiento transitoria.

En el periodo de post-comercializacion en Europa, se han aislado ciertos casos de sintomas
depresivos que incluian ideacién/comportamiento suicida en pacientes que recibian tratamiento
con vareniclina. Dejar de fumar esta asociado con sintomas depresivos que pueden incluir la
ideacion o el intento de suicidio y, por tanto, es dificil conocer la causa de estos sintomas: si son
debidos a la vareniclina, a dejar de fumar o a ambos factores. Por dicho motivo, el Comité de
Medicamentos de Uso Humano (CHMP) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA) llevo
a cabo en el 2008, una amplia revision de la seguridad de vareniclina [15]. Se decretaron las
siguientes recomendaciones:

- Debera tenerse especial precaucién en pacientes con alteraciones psiquiatricas
subyacentes. Ademas, existe la posibilidad de que cualquier paciente desarrolle
sintomas depresivos y debe de informarse a todos los pacientes en tratamiento de ello.

- Enelcaso de que en un paciente en tratamiento con CHAMPIX® aparezcan ideacion o
comportamiento suicida, debe suspenderse el tratamiento inmediatamente.

Los sintomas depresivos también se han notificado en relacién con otros medicamentos para
dejar de fumar que no son sustitutos de la nicotina, como el bupropion (comercializado como
ZYNTABAC®).

Ademas, el Comité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP) y el Grupo de Trabajo de
Farmacovigilancia (PhVWP), comités cientificos de la Agencia Europea de Medicamentos
(EMA) que integran a expertos de las agencias de medicamentos nacionales, han confirmado
que el balance beneficio-riesgo para la vareniclina (CHAMPIX®) continla siendo positivo, a
pesar de los resultados de un reciente meta-analisis realizado sobre los efectos adversos
cardiovasculares del medicamento [16].
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Tratamiento con bupropion (marca comercial ZYNTABAC®) [17]

El bupropion, de liberacion sostenida, ha sido el primer farmaco no nicotinico aprobado para el
tratamiento de la deshabituacion tabaquica, primero en 1997 en Estados Unidos v,
posteriormente, en Espafa desde julio del afio 2000. A dia de hoy, esté autorizado y es utilizado
en el mundo entero. Quimicamente es una aminocetona desarrollada en 1968 que constituye un
antidepresivo atipico que difiere estructuralmente y farmacolégicamente de otros
antidepresivos. Pertenece al grupo farmacoterapéutico: Otros antidepresivos.

Esté indicado en el tratamiento de episodios de depresion mayor y, conjuntamente con apoyo
motivacional, para ayudar a dejar de fumar a pacientes con adiccién a la nicotina. Este principio
activo lo encontramos en diversos medicamentos con una de estas dos indicaciones terapéuticas
con distintos nombres comerciales. EIl ZYNTABAC® es uno de ellos. Es un medicamento de
uso bajo prescripcién médica utilizado para la deshabituacion tabaquica, cuando el paciente se
encuentra motivado para dejar de fumar o forma parte de programas de apoyo para dejarlo.

El bupropion constituye un inhibidor selectivo de la recaptacion neuronal de catecolaminas
(noradrenalina y dopamina) con un minimo efecto sobre la recaptacion de indolaminas
(serotonina) y que no inhibe la accion de ninguna monoaminooxidasa. No se conoce el
mecanismo por el cual el bupropion potencia la capacidad de los pacientes para abstenerse de
fumar. No obstante, se supone que en esta accion intervienen mecanismos noradrenérgicos y/o
dopaminérgicos. Esta sustancia activa actua sobre el nicleo accumbens e inhibe la recaptacion
neuronal de dopamina, esta accion explicaria la reduccion del deseo de fumar. Ademas, inhibe
la recaptacion neuronal de noradrenalina en el locus ceruleo, con esto se consigue aliviar los
sintomas del sindrome de abstinencia a la nicotina. Ciertos estudios in vitro han descubierto que
el bupropion se trata de un inhibidor no competitivo de los receptores nicotinicos de
acetilcolina, que se traduce en una contribucién a su eficacia en el tratamiento de la adiccion a
la nicotina [18].

La absorcion es practicamente completa por via oral y se desconoce la biodisponibilidad
absoluta de bupropion; los datos de excrecion en orina, sin embargo, sefialan que al menos un
87% de la dosis es absorbida. La absorcién no esta significativamente afectada cuando se toma
concurrentemente con alimentos. Se han identificado en plasma tres metabolitos activos
farmacoldgicamente: hidroxibupropion y los isomeros aminoalcohdlicos, treohidrobupropion y
eritrohidrobupropion. Estos pueden tener importancia clinica, ya que sus concentraciones en
plasma son igual o mas altas que las de bupropion, que se distribuye ampliamente en los tejidos.
El bupropion, hidroxibupropion y treohidrobupropion se unen moderadamente a proteinas
plasmaticas. En estudios realizados con animales, se ha demostrado que el bupropion y sus
metabolitos activos atraviesan la barrera hematoencefalica y la placenta. Ademas, se excretan
en leche humana. El bupropion se metaboliza ampliamente en higado. Los metabolitos activos
son metabolizados a metabolitos inactivos y son excretados en orina [19]. Estudios in vitro
indican que el bupropion se metaboliza a su metabolito activo principal, hidroxibupropion,
principalmente por la CYP2B6. Las semividas de eliminacion del bupropion e
hidroxibupropion son aproximadamente 20 horas. Las semividas de eliminacion de
treohidrobupropion y eritrohidrobupropion son mas prolongadas, 37 y 33 horas
respectivamente.

ZYNTABAC® se expende en forma de comprimidos de liberacion prolongada que contienen
150 mg de hidrocloruro de bupropion. La dosis recomendada inicial es de 150 mg al dia durante
seis dias, aumentando a 150 mg dos veces al dia a partir del séptimo dia de tratamiento, debiendo
transcurrir como minimo 8 horas entre dosis sucesivas. Los pacientes deberan ser
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tratados durante 7 - 9 semanas. Se recomienda iniciar el tratamiento mientras el paciente ain
fuma y fijar un dia para dejar de fumar dentro de las dos primeras semanas de tratamiento,
preferiblemente en la segunda semana.

Aunque no se prevé la aparicion de reacciones adversas debidas a la suspension del tratamiento
con ZYNTABAC®, podria considerarse realizar una suspension gradual. El tratamiento debera
ser interrumpido, si no se observa efecto alguno a las siete semanas.

Fumar esta relacionado con un aumento de la actividad de la CYP1A2. Tras dejar de fumar,
puede disminuir el aclaramiento de medicamentos metabolizados por esta enzima y aumentar
sus niveles plasmaticos, lo que puede ser particularmente importante para aquellos con margen
terapéutico estrecho (teofilina, tacrina y clozapina). En estudios in vitro se ha demostrado que
bupropion y su principal metabolito hidroxibupropion son inhibidores de la isoenzima
CYP2D6, y que bupropion es metabolizado a su principal metabolito activo, hidroxibupropion,
principalmente por CYP2B6. Por consiguiente, deberd tenerse precaucion cuando
ZYNTABAC® se administre conjuntamente con medicamentos de los que se conoce que
afectan a las anteriores isoenzimas. Datos clinicos limitados sefialan que hay una mayor
incidencia de efectos indeseables (por ejemplo, nauseas, vomitos, excitacion, inquietud y
temblor postural) en pacientes que reciben concomitantemente bupropion y levodopa. Ademas,
como bupropion se metaboliza ampliamente, se aconseja tener precaucion cuando se administre
conjuntamente con medicamentos de los que se conoce que inducen el metabolismo
(carbamazepina, fenobarbital, fenitoina) o inhiben el metabolismo (valproato), pues pueden
afectar su eficacia y seguridad clinica. La administracion de ZYNTABAC® esta contraindicada
en pacientes con: hipersensibilidad a bupropion o a cualquiera de los excipientes, trastorno
convulsivo actual o cualquier antecedente de convulsiones, tumor en el Sistema Nervioso
Central, diagnostico actual o previo de bulimia o anorexia nerviosa, cirrosis hepatica, uso
concomitante con inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO), antecedentes de trastorno
bipolar o que se encuentren en proceso de deshabituacion alcohdlica o de retirada de
benzodiacepinas. Al igual que en el tratamiento con vareniclina, debera fomentarse que las
mujeres embarazadas dejen de fumar sin usar farmacoterapia, ZYNTABAC® no debera
utilizarse durante el embarazo. Hay conocimiento que bupropion y sus metabolitos se excretan
en leche materna humana, se aconsejara a las madres que dejen de amamantar mientras estén
en tratamiento.

Es importante advertir que dejar de fumar esta relacionado con sintomas de retirada de la
nicotina (agitacion, insomnio, temblor, sudoracién), algunos de los cuales son también
reacciones adversas relacionadas con ZYNTABAC®. A continuacion, se listan todos los
efectos indeseables que se han identificado a partir de la experiencia clinica de acuerdo con la
clasificacion por frecuencia (frecuentes (>1/100), poco frecuentes (>1/1.000 a <1/100) y raras
(>1/10.000 a <1/1.000)):

= Frecuentes: Fiebre, sequedad de boca, nauseas, vomitos, dolor abdominal,
estrefiimiento, insomnio, temblor, alteracion de la concentracion, cefalea, mareo,
depresion, agitacion, ansiedad, rash, prurito, sudoracion, urticaria, alteraciones
del sentido del gusto.

= Poco frecuentes: Dolor toracico, astenia, taquicardia, aumento de la presion
arterial, rubor, confusion, anorexia, tinnitus, alteracion de la vision.

= Raras: Vasodilatacion, hipotension postural, sincope, convulsiones,
irritabilidad, hostilidad, angioedema, disnea/broncoespasmo, shock anafilactico.
También se han notificado artralgia, mialgia y fiebre junto con rash y otros
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sintomas indicativos de hipersensibilidad retardada. Estos sintomas pueden
parecerse a la enfermedad del suero. También se han notificado eritema
multiforme y sindrome de Stevens-Johnson (SJS).

El efecto adverso més relevante asociado al tratamiento con bupropion es la posible aparicion
de convulsiones [20]. No debera excederse la dosis recomendada, porque la administracion de
bupropion esta relacionada con riesgo de convulsiones en funcién de la dosis. A dosis diaria
maxima recomendada, 300 mg de ZYNTABAC®, la incidencia de convulsiones es
aproximadamente de uno 1 de cada 1.000 pacientes tratados. Las convulsiones tonico-clénicas
generalizadas son las méas frecuentes, un tipo de convulsion que puede dar lugar en algunos
casos a confusion post-comicial o a alteracion de la memoria. Existe un mayor riesgo de
aparicion de convulsiones en pacientes con un umbral mas bajo de convulsiones. A menos que
exista una causa clinica justificada por la que el beneficio potencial de dejar de fumar supere el
incremento del riesgo potencial de convulsiones, no debe usarse en este tipo de pacientes. En
estos casos, la dosis diaria maxima recomendada es de 150 mg, durante todo el tratamiento. La
mayoria de los casos descritos hasta la fecha han ocurrido en pacientes que presentaban uno o
maés factores de riesgo para el desarrollo de un episodio convulsivo [20]. Debe evaluarse en
todos los pacientes la presencia de factores de riesgo que predispongan a la aparicion de
convulsiones, entre los que cabe destacar:

- Administracion conjunta con otros medicamentos que disminuyen el umbral de
convulsiones: antipsicoticos, antidepresivos, antimalaricos, tramadol, teofilina,
esteroides sistémicos, quinolonas y antihistaminicos con efecto sedante.

- Uso abusivo de alcohol.

- Historia de traumatismo craneal.

- Diabetes tratada con hipoglucemiantes o insulina

- Uso de estimulantes o productos anorexigenos.

En los pacientes que sufran convulsiones durante el tratamiento con ZYNTABAC®, se debera
interrumpir el tratamiento.

Estudios comparativos de la eficacia clinica entre la vareniclina y el bupropion [21] [22]

Con respecto, a la eficacia clinica de los tratamientos de la deshabituacion tabaquica
mencionados previamente, se recogen los principales datos de eficacia en dos ensayos clinicos
en fase Il1, doble-ciego, que retinen a mas de 2.000 pacientes de entre 18 y 75 afios. En ambos
se utiliza vareniclina a dosis de 1mg cada 12 horas, durante 12 semanas frente a bupropion de
accion prolongada a dosis de 150mg cada 12 horas, como comparador activo, y placebo como
control, con un seguimiento de 40 semanas postratamiento, haciendo un total de 52 semanas
(un afio).

Los resultados se obtuvieron con fumadores con un promedio de vida de fumador continuada
de 25 afios, un consumo de 10 o mas cigarrillos al dia, que hubieran estado al menos 3 meses
sin fumar durante el afio anterior y que estuvieran motivados para dejar de fumar. Loscriterios
de exclusion fueron: una enfermedad grave o inestable en los 6 meses previos (diabetes mellitus
con tratamiento farmacoldgico, enfermedad cardiovascular, hipertension no controlada, EPOC
0 antecedentes de cancer), antecedentes de abuso o dependencia de drogas en los 12 meses
previos, tratamiento por depresién mayor en los 12 meses previos y antecedentes o presencia
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actual de trastorno de angustia, psicosis o trastorno bipolar, uso previo de bupropion o
vareniclina, antecedentes de crisis convulsivas o trastornos de la conducta alimentaria.

A los pacientes, que debian estar motivados para dejar este habito insano, se les entreg6é una
guia de autoayuda para dejar de fumar. Ademas, se les proporciond consejo individual
antitabaquico cada semana durante las 12 semanas de tratamiento, y un posterior seguimiento
con visitas y llamadas telefonicas mensuales para reforzar el proceso de la deshabituacion
tabaquica.

El criterio principal utilizado para medir la eficacia fue el porcentaje de pacientes con
abstinencia completa tras las 12 semanas de tratamiento, confirmada por mediciones de CO
(monoxido de carbono) espirado; como criterios secundarios se valoraron los porcentajes de
abstinencia a las 24 semanas (12 semanas después de finalizar el tratamiento) ya las 52 semanas
(40 semanas después de finalizar el tratamiento).

A continuacion, se adjuntan los datos mas significativos de eficacia clinica de ambos estudios:

Vareniclina Bupropion Placebo
Estudio Gonzales et al (1025 N= 352 N= 329 N= 344
pacientes)
Abstinencia (sem 9-12) 44% 29,5% 15,7%
Abstinencia (sem 9-24) 29,5% 20,7% 10,5%
Abstinencia (sem 9-52) 21,9% 16,1% 8,4%
Abandono del tratamiento (sem 52) 39% 44% 46%
Abandono del tratamiento (sem 52) 8,60% 15,2% 9%
por RAM
Estudio Jorenby D et al (1027 N= 344 N= 342 N= 341
pacientes)
Abstinencia (sem 9-12) 43,9% 29,8% 17,6%
Abstinencia (sem 9-24) 29,7% 20,20% 13,2%
Abstinencia (sem 9-52) 23% 14,6% 10%
Abandono del tratamiento (sem 52) 30% 35% 40%
Abandono del tratamiento (sem 52) 10,5% 12,6% 7,3%
por RAM

En los dos estudios, se observa que el 44% de los pacientes tratados con vareniclina dejaron de
fumar totalmente en la semana 9-12 de tratamiento, frente a un 30% con bupropion. En la
semana 52, los porcentajes de abstinencia completa fueron 21,9% y 23% con vareniclina
respecto a 16% y 14,6% con bupropion.

En el estudio de Jorenby, los resultados mostraron que la vareniclina era significativamente mas
eficaz que el bupropion (23% frente a 14,6%), pero en el estudio de Gonzales, la diferencia no
fue estadisticamente significativa.

En estos tratamientos, el porcentaje de abandonos fue muy elevado: 30-39% en el caso de
vareniclina, 35 - 44% con bupropion y 40- 46% con placebo. Los resultados concluyeron que
el éxito en la deshabituacidn tabaquica al cabo de 12 meses con vareniclina fue 3 veces superior
al placebo y 1,6 veces mejor que bupropion.
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Financiacion por el Sistema Nacional de Salud

Desde el 1 de enero de 2020, el Sistema Nacional de Salud (SNS) financia por primera vez la
vareniclina (registrada bajo el nombre comercial CHAMPIX®) y el bupropion (registrado bajo
el nombre comercial ZYNTABAC®), ambos farmacos para la deshabituacion tabaquica, tras el
acuerdo alcanzado en la Comision Interministerial de Precios y la resolucion del Ministerio
Sanidad, Consumo y Bienestar Social, trasladando la ministra en funciones, Maria Luisa
Carcedo, la noticia al presidente del Comité Nacional de Prevencion del Tabaquismo (CNPT),
Andrés Zamorano, para explicarle el detalle de la decision de financiacion de estos farmacos.

Con esta medida se pueden beneficiar alrededor de 83.800 personas, con un impacto
presupuestario estimado de 7,9 millones de euros el primer afio. La ministra de Sanidad,
Consumo y Bienestar Social en funciones, Maria Luisa Carcedo, ha resaltado la importancia de
que ambos medicamentos, de especial impacto en la salud pablica, se incluyan en la prestacion
farmacéutica para garantizar la equidad en todo el territorio nacional. En Espafia, el tabaquismo
constituye la principal causa de morbimortalidad con una estimacién de 51.870 muertes
prematuras anuales atribuibles al tabaco. El tabaquismo constituye el principal problema de
salud publica por su mortalidad, morbilidad y costes economicos, en nuestro pais y en la
mayoria de paises desarrollados. Esta medida sanitaria tiene como objetivo reducir la tasa de
incidencia del tabaquismo en Espafia, liderando el Ministerio de Sanidad, Consumo y Bienestar
Social una estrategia integral, conjuntamente con las comunidades autonomas, en la Comision
de Salud Pablica del Consejo Interterritorial del Sistema Nacional de Salud. La financiacion de
la vareniclina y el bupropion constituye una herramienta de apoyo en los programas de
deshabituacion tabaquica que se estan desarrollando [23].

La prescripcion se producira bajo receta electronica en pacientes que estén incluidos en un
programa de apoyo individual y/o grupal que esté implementado en la comunidad autonoma,
Instituto Nacional de Gestion Sanitaria (Ingesa) o las mutualidades, y cumplan los criterios
establecidos: tener motivacion expresa de dejar de fumar constatable con al menos un intento
en el Gltimo afio, tener un alto nivel de consumo (fumar diez cigarrillos 0 mas al dia) y tener un
alto nivel de dependencia, calificado por el Test de Fagerstrdm con una puntuacion > 7.

A partir de ahi, serd el médico el que, basandose en la historia clinica y la situacion personal del
paciente, recete vareniclina (CHAMPIX®) o bupropion (ZYNTABAC®). La prescripcion se
restringe a los médicos que se definan en el programa de deshabituacion tabaquica en cada
comunidad auténoma, Ingesa o mutualidad. EI SNS sélo financiard un intento al afio por
paciente para dejar de fumar, independientemente del farmaco que se elija, con un tratamiento
durante 12 semanas en el caso de la vareniclina, o durante 7-9 semanas con bupropion. Pese a
todo, se tendra en cuenta si el paciente tiene que abandonar el tratamiento por alguna reaccion
adversa para cambiar al otro. Cada prescripcion se realizard por un envase que equivale a un
mes de tratamiento, motivo por el que solo se han financiado las presentaciones de 56
comprimidos y no la de 112. Tras ello, el médico, en el marco del seguimiento del programa de
deshabituacion tabaquica, debera valorar la evolucion de la efectividad del tratamiento con
caracter previo a la emisidn de la siguiente receta [23].

Con esta medida se producira una disminucion de entre 35 y 48 euros en el CHAMPIX®
respecto a su precio previo de financiacion. Este farmaco para la deshabituacion tabaquica
costara entre 80 y 86 euros, segun el tipo de tratamiento:


http://www.ingesa.mscbs.gob.es/?utm_source=diariofarma&amp;utm_medium=web&amp;utm_campaign=smartlink
https://www.redaccionmedica.com/secciones/ministerio-sanidad/el-gobierno-financiara-champix-para-dejar-de-fumar-a-partir-del-1-de-enero-7648
https://www.redaccionmedica.com/secciones/ministerio-sanidad/plan-antitabaco-a-punto-de-financiarse-bupropion-los-parches-descartados-9112
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PRESENTACION CODIGO PRECIO DE PVP-IVA

COMERCIAL NACIONAL FINANCIACION PREVIO
CHAMPIX® 0,5mg 56 comp. 656184 86,48 € 135€
CHAMPIX® 0.5mg 11 comp. + 697864 80,07 € 116 €

Img 14 comp. + Img 28 comp.

CHAMPIX® Img 56 comp. 697866 83.28€ 130,01 €

Elbupropion (ZYNTABAC®) costaraentre 16 y 32 euros segun el tipo de tratamiento. Se producira
una disminucién aproximadamente del 66% del precio previo de financiacion, en su formato
mensual:

PRESENTACION CODIGO PRECIO DE PVP-IVA

COMERCIAL NACIONAL | FINANCIACION PREVIO
ZYNTABAC® 150mg 30 comp. 893875 16,25 € 4892 €
ZYNTABACE 150mg 60 comp. 893891 3250€ 8541€

Cabe sefalar que esta disminucion de precio se mantendra cuando la ciudadania quiera adquirir
estos medicamentos fuera de la financiacion. El paciente podrd, no obstante, regresar al
medicamento si antes de que pase el afio regresa al tabaquismo. En esta ocasion, pagara el
tratamiento al mismo precio que el financiado pero sin el descuento de la receta. Es decir, el
farmaco no tendra un precio libre fuera de la prescripcidn [24]. De cara a la determinacion de las
ventas y a la revision anual de precios, se ha establecido la obligacion de realizar seguimiento a
través de Seguimed y, por tanto, Pfizer estara obligado a registrarse en este software para
comunicar, con periodicidad mensual, la informacion sobre sus ventas al Sistema Nacional de
Salud.

El Test de Fagerstrom (Figura 3) es, sin duda, el test mas difundido para el estudio del
tabaquismo.

Es un cuestionario breve y de aplicacion sencilla, que consta de 6 preguntas con respuestas
multiples que el fumador debe contestar. Cada pregunta lleva asociada una puntuacion y se
obtiene la puntuacion total de la suma de todas ellas. La puntuacion oscila entre 0 y 10 de manera,
gue a mayor puntuacion mayor grado de dependencia fisica por la nicotina [25].

El test de Fagerstrom es una buena herramienta para clasificar el grado de dependencia fisica
que el fumador tiene por la nicotina y para establecer o modificar pautas terapéuticas. Ademas,
se ha encontrado una relacion entre la puntuacion del test y el desarrollo de enfermedades
asociadas al consumo de tabaco. Los fumadores que desarrollan cancer de pulmén y enfermedad
pulmonar obstructiva cronica (EPOC) tienen puntuaciones mas altas del test de Fagerstrém [26].
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Fimura 3. Tast de Faperstrom.

1. ;Cuantos cigamllos fuma al dia?

o 1-10 (0 puntos)
o 11-20 (1 puntao)

= Dependencia muy baja si se obtiene una puntuacion O 2150 (2 pumtos)
entre 0-1 puntos. 0 3lomés (3 puntes)
2. Tiempo franscumido desde que se levanta hasta que
fuma el primer cigarrillo:

= Dependencia baja si la puntuacion es de 2-3 puntos.
0 Menos de ¥ mmutos (3 puntos)
0 De 6 a30 minutos (2 puntos)

= Dependencia moderada si lapuntuacion es de 4-5 O De31a260mimtos (1 pusto)
puntos O MMz de 60 minutos (0 puntos)

3. ;Fuma mads por las mafianas?

= Dependencia alta si la puntuacion es de 6-7 puntos. 0 8i (1 pusto)

O Ne (0 puntos)

= Dependencia muy alta cuando la puntuacion es de 4. ;Tiens dificultad para no fumar en lugares donde
astd prohibida?
8-10.
0 8 (1 punto)

O Ne (0puntos)

3. ;Fuma cuando estd enfarmo?
O 81 (] punto)
O Ne (0 puntos)

6. Qs cigamo le produce mayor satisfaceion?

O Elprmerc deldia {1 punta)
O Otros (0 puntos)

Hasta el momento, unicamente dos comunidades autonomas, la Comunidad Foral de Navarra
y Canarias, habrian incluido entre sus prestaciones la financiacion de farmacos para la
deshabituacion tabaquica.

En concreto, Navarra puso en marcha su financiacion en 2003, suspendiéndola, en 2012,
durante ocho afios y medio debido a los recortes de la crisis economica. Desde diciembre del
2017, decidi6 volver a financiar la vareniclina (CHAMPIX®), el bupropion (ZYNTABAC®) y
unos parches transdérmicos de nicotina (NIQUITIN CLEAR®), medicamentos de uso bajo
prescripcion médica. La prescripcion se produciria bajo receta electronica en pacientes que
estén incluidos en un programa de apoyo individual y/o grupal y solo se financia un intento al
afio. EI modelo de financiacion navarro incluye la acreditacion de las farmacias comunitarias
para realizar el seguimiento individualizado al paciente fumador. También existe el caso de que
sea el farmacéutico quien informe al paciente sobre el programa de apoyo individual y/o grupal,
y de esa manera lo remita a través de la tarjeta de derivacion al Centro de Salud, para su
evaluacion y posible inclusion en el programa de ayuda a dejar de fumar. La experiencia navarra
revel6 que se acogieron a la financiacion de estos tratamientos, hombres y mujeres casi en igual
proporcion de entre 50 a 64 afos (41%), seguida del rango de edad de entre 35 a 49 afios (38%).

En Canarias el Programa de Ayuda al Fumador de Canarias (PAFCAN) se hace cargo de la
mitad del importe del tratamiento y la aportacion del paciente se realiza de diferente manera
en funcion del tratamiento prescrito.

Esta medida ya esta dando los primeros problemas de abastacimiento. Ademas del suministro,
nos encontramos frente a una situacion de desinformacion por parte de los pacientes que piden
a su médico que les prescriban estos tratamientos sin saber los criterios para poder optar a estos
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farmacos financiados para la deshabituacién tabaquica. Y es que, como se ha constatado a pie
de mostrador de las farmacias comunitarias, muchos de los que quieren dejar de fumar con estos

farmacos, ahora financiados, piensan que son gratis. De hecho, en funcion de las condiciones
particulares de cada paciente, tendran que abonar una aportacion diferente.

Desde las farmacias comunitarias que prestan el servicio de deshabituacion tabaquica se
proporciona el apoyo preciso en este proceso. El farmacéutico tiene acceso a un grupo
poblacional mas amplio que el médico, y puede aclarar al paciente que el tratamiento del
tabaquismo es complicado, requiriendo la realizacion de varios intentos antes de alcanzar el éxito
deseado; informarle de los riesgos del tabaquismo, insistiendo tanto en las ventajas de su
abandono como en las consecuencias de su mantenimiento, y presentarle todas las opciones
farmacoldgicas existentes, sujetas 0 no a prescripcion médica y/o financiacion publica,
indicando asimismo la existencia de las terapias cognitivas conductales que podrian
complementar a estos tratamientos farmacolégicos, siendo la pauta mas eficaz para que el
paciente deje de fumar. La ayuda y el asesoramiento del farmacéutico es un papel importante
en este proceso de deshabituacion tabaquica, ya que puede disefiar un plan de deshabituacion
personalizado destinado a superar las dificultades y ayudar a combatir la ansiedad, facilitando
consejos nutricionales y habitos saludables, a la vez que realiza el adecuado seguimiento de
mantenimiento del tratamiento para evitar posibles recaidas.

CONCLUSIONES

El tabaquismo sigue siendo el factor evitable mas influyente en términos de morbi-mortalidad
asociada. Muchos fumadores desean e intentan dejar de fumar, en su inmensa mayoria sin
apoyos externos. Los profesionales sanitarios pueden aprovechar el contacto con los pacientes
fumadores para explorar deseos y expectativas, motivando al abandono del habito y prestando
ayuda activa. Las medidas de control del tabaquismo mas eficaces son las acciones de
promocion de la salud. La evidencia disponible sobre el apoyo psico-farmacologico en la
deshabituacion tabaquica presenta luces y sombras a ponderar antes de adoptar una decision
terapéutica. La lucha contra el tabaquismo precisa de enfoques valientes y globales desde la
administracion publica, profesionales comprometidos en la tarea motivacional y fumadores
convencidos de que el éxito es posible.

Los programas para dejar de fumar basados en grupo son un formato eficaz para proporcionar
apoyo conductual y pueden, al menos, doblar las probabilidades de un abandono a largo plazo
en comparacion con las intervenciones de autoayuda. Ademas, el bupropion y la vareniclina
han demostrado ser farmacos seguros y bien tolerados, que ofrecen la oportunidad de
incrementar de forma relevante los porcentajes de abstinencia y retrasan los fracasos y recaidas
durante el proceso de deshabituacién tabaquica.

ElI CHAMPIX® es eficaz en la mayoria de consumidores de tabaco, independientemente de la
edad, el sexo, la dependencia, el estado de salud y el producto de tabaco utilizado. También ha
resultado tener un alto grado de eficacia en pacientes con enfermedades asociadas al consumo
de tabaco y, en concreto, en los pacientes con EPOC en los que los tratamientos hasta la fecha
habian producido unos efectos limitados. Las posibles relaciones con acontecimientos adversos
serios, que incluyen depresion, agitacion y pensamientos y comportamientos suicidas se han
notificado, pero no se han confirmado hasta la fecha. Con respecto, al ZYNTABAC® las tasas
de abstinencias fueron mas elevadas cuando se prolongaba el tratamiento asi como el retraso en
aparecer la recaida. Debido a ello, serian necesarios mas estudios en este sentido que nos
permitieran conocer con mayor exactitud, la duracién mas idonea del tratamiento, a fin de
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obtener resultados més exitosos. También se demostré que este farmaco viene acompafiado de
una reducida ganancia de peso.

Cabe destacar que en los distintos ensayos de eficacia clinica, los resultados se obtuvieron de
una poblacion sana sin patologias severas que habitualmente si se dan en la poblacion en general
(diabetes, hipertension, trastornos psiquiatricos, etc.). La gran amplitud de los criterios de
exclusion limita la aplicacién de los resultados a la poblacién general de fumadores.
Probablemente, los resultados de efectividad van a diferir de los de eficacia obtenida en los
ensayos clinicos.

Finalmente, debemos considerar al ZYNTABAC® y al CHAMPIX® como farmacos de
primera eleccion, siempre que estén indicados en el tratamiento de la deshabituacion tabaquica,
que se utilicen en personas motivadas y en el marco de un programa de ayuda para dejar de
fumar.

El control del tabaquismo deberia ser una de las prioridades sanitarias del pais debido a que es
la mayor fuente de fallecimientos de las ultimas décadas, afectando a fumadores activos y a
fumadores pasivos. La medida sanitaria que pone en marcha la financiacion del CHAMPIX®
y del ZYNTABAC®, constituye una herramienta importante de apoyo en los programas de
deshabituacion tabaquica para neutralizar la pandemia del tabaquismo.
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