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Resumen

Fundamentos: El propósito fue analizar la efi cacia y seguridad de vareniclina en fumadores que 
desean hacer un intento de abandono, constatando la abstinencia y los acontecimientos adver-
sos durante la fase de tratamiento y seguimiento.
Metodos: Estudio analítico, longitudinal y prospectivo. Se incluyeron 598 fumadores que desea-
ban dejar de fumar. El 55% eran mujeres con una edad media de 45,7 años. Se les realizó la 
historia clínica de tabaquismo y se indagó acerca de la comorbilidad asociada. Se efectuaron 
siete visitas (basal, semanas 2.ª, 4.ª, 8.ª, 12.ª, 24.ª y semana 52.ª. También se efectuaron llama-
das telefónicas intercaladas. La manifestación verbal de abstinencia se confi rmó con la medi-
ción de monóxido de carbono en aire espirado (< 10 ppm). Recibieron tratamiento con vareni-
clina a dosis estándar (1 mg/12 h) durante 12 semanas.
Resultados: El consumo medio de cigarrillos fue 27/día, cooximetría 28 ppm, test de Fagerström 
6,70 de media. El 85% de los participantes encendía el primer cigarrillo en menos de 30 minu-
tos. El 97% había realizado uno o más intentos previos. Las tasas de abstinencia fueron de 56% a 
la 12.ª semana, 49% a la 24.ª y 41% a la 52.ª. Efectos adversos más frecuentes: náuseas, cefalea, 
insomnio, vómitos y sueños anormales.
Conclusiones: Vareniclina ha demostrado ser una opción de primera línea en el tratamiento del 
tabaquismo, puede ser una alternativa a bupropion o terapia sustitutiva con nicotina; efi caz, 
segura y bien tolerada no solamente en fumadores sanos, sino también en grupos de fumadores 
que presentan comorbilidad. Serían necesarios más estudios en grupos de fumadores de estas 
características
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Effi cacy and safety of varenicline for smoking cessation

Abstract

Backgrounds: The purpose was to analyze the effi cacy and safety of Varenicline in smokers who 
want to try to quit, verifying abstinence and adverse events during the treatment and follow-up 
phase.
Methods: An analytic, longitudinal and prospective study was performed. A total of 598 smokers 
who wanted to quit were included. Women accounted for 55% with a mean age of 45.7 years. A 
clinical history of smoking habit was obtained and associated comorbidity was investigated. 
Seven visits (baseline, weeks 2 and 4; 8, 12, 24, and week 52) were made. Telephone calls were 
also made in-between. Verbal manifestation of abstinence was confi rmed with measurement of 
CO in exhaled air (<10 ppm). Treatment was received with Varenicline at standard dose 
(1 mg/12 h), for 12 weeks.
Results: Mean consumption of cigarettes was 27/day, cooximetry 28 ppm, Fagerström Test mean 
6.70. The first cigarette was smoked in less than 30 minutes by 85% of the participants. 
Abstinence rate was 56% at week 12, 49% at week 24, and 41% at week 52. Most frequent 
adverse effects were nauseas, headache, insomnia, vomiting, abnormal sleep.
Conclusions: Varenicline has been shown to be an option for 1st line treatment of smoking 
cessation and can be an alternative to bupropion or nicotine replacement therapy, safe and well 
tolerated not only in healthy smokers but also in groups of smokers with comorbidity. More 
studies are needs in the groups of smokers having these characteristics.

Introducción

Las consecuencias del consumo de tabaco suponen una carga 
de mortalidad, morbilidad y costes sociosanitarios1. La efi ca-
cia del abandono del tabaco ha sido citada como una de las 
intervenciones más coste-efectivas que se pueden llevar a 
cabo en la asistencia sanitaria, ya que los benefi cios tanto en 
salud como económicos han sido constatados y son considera-
bles2. Los tratamientos del tabaquismo, desde el consejo sa-
nitario hasta los programas farmacológicos intensivos, son 
coste-efectivos en relación con otras intervenciones sanita-
rias tales como el tratamiento de la hipertensión, la dislipe-
mia y otras acciones preventivas. De hecho, se ha considerado 
que el tratamiento del tabaquismo es el patrón de referencia 
del coste-efectividad de la asistencia sanitaria3.

Actualmente, están disponibles varias alternativas farma-
cológicas para el tratamiento del tabaquismo; no obstante, 
vareniclina, el fármaco aprobado más recientemente, ha 
demostrado niveles superiores de efi cacia frente a otras op-
ciones vigentes. Vareniclina es un agonista parcial, se une al 
receptor colinérgico nicotínico a4b2, estimulándolo, es un 
medicamento novedoso que combate el deseo de fumar di-
rectamente en los mismos receptores neuronales en los que 
actúa la nicotina. Por una parte, ejerce una acción agonista 
y se muestra capaz de disminuir el síndrome de abstinencia 
a la nicotina, y por otra parte, bloquea al receptor (antago-
nista), reduciendo los efectos placenteros y de recompensa 
provocados por la nicotina4.

Comparada con placebo, la terapia sustitutiva con nicoti-
na y bupropion duplica aproximadamente los porcentajes de 
abstinencia permanente del sexto al decimosegundo mes 
del abandono5,6, en tanto que vareniclina incrementa la pro-
babilidad de abandono del tabaco a largo plazo entre dos y 
media y tres veces7-9.

El propósito fundamental de este estudio es analizar la 
efi cacia y seguridad de vareniclina en fumadores que desean 
hacer un intento serio de abandono, constatando la absti-
nencia y los acontecimientos adversos durante la fase de tra-
tamiento y en el desarrollo del período de seguimiento.

Material y métodos

El estudio se llevó a cabo en una unidad de tabaquismo, 
coordinada por un médico especialista en neumología; los 
terapeutas eran personal sanitario adecuadamente adies-
trado y con amplia experiencia en el tratamiento del taba-
quismo.

Se establecieron los siguientes criterios de inclusión: ser 
mayor de edad, fumar más de 10 cigarrillos/día, estar indi-
cado el tratamiento farmacológico, no contraindicación de 
vareniclina y consenso mutuo entre participante y terapeu-
ta de la elección de vareniclina frente a las diferentes alter-
nativas terapéuticas disponibles en la actualidad.

Se incluyeron 598 fumadores que acudieron a consulta en 
demanda de ayuda para dejar de fumar. De ellos, el 55% eran 
mujeres y el 45%, varones, con una edad media de 45,7 años 
(± 11). Los pacientes procedían de las consultas de atención 
primaria y de diferentes especialidades de nuestro centro, 
que habían solicitado ayuda a sus médicos para dejar de fu-
mar, o bien estos últimos les habían aconsejado que intenta-
ran dejar de fumar. La investigación incorporó la realización 
de la historia clínica del fumador, y se aplicó el test de Fa-
gerström a todos los participantes, una breve exploración 
física y la medida de los signos vitales (tensión arterial, fre-
cuencia cardíaca y peso), y también se indagó acerca de la 
comorbilidad asociada. Se entregó un folleto informativo 
como guía y apoyo a todos los pacientes para su proceso de 
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abandono, así como información detallada de cómo debían 
tomar la medicación. A los pacientes que reunían criterios de 
inclusión, se les ofrecieron las distintas  alternativas terapéu-
ticas disponibles mencionadas con anterioridad; se trata de 
aquéllos que se decidió, conjuntamente entre paciente y te-
rapeuta, y siempre que no existiera contraindicación, dar 
vareniclina; estos sujetos son los que fueron incluidos en el 
estudio. La dosis utilizada fue de 1 mg de vareniclina por vía 
oral dos veces al día con la  siguiente dosifi cación semanal: 
días primero al tercero: 0,5 mg/día; días cuarto al séptimo: 
0,5 mg/12 h y desde el octavo día hasta el final del tra-
tamiento (semana duodécima): 1 mg dos veces al día. Los 
participantes debían fi jar una fecha para el abandono, ini-
ciándose la dosifi cación una semana antes de la fecha. Tam-
bién se les dio un breve asesoramiento psicológico como 
apoyo para resolver las situaciones problemáticas y aprendi-
zaje para evitar las recaídas, según las recomendaciones de 
la Guía de práctica clínica americana10.

En total, se llevaron a cabo siete visitas (visita basal, se-
manas 2.ª y 4.ª, 8.ª, 12.ª, 24.ª y, fi nalmente, a la 52.ª semana. 
También se efectuaron llamadas telefónicas intercaladas 
entre las visitas de revisión. La manifestación verbal de abs-
tinencia tabáquica se confi rmó con la medición de monóxido 
de carbono (CO) en el aire espirado (menor o igual a 
10 ppm), un criterio estándar para comprobar el estatus de 
no fumador utilizado habitualmente en los estudios de cesa-
ción tabáquica11.

Se trata de un estudio analítico, longitudinal y prospecti-
vo. Los análisis estadísticos se efectuaron utilizando el pro-
grama Statistical Package for the Social Sciences, versión 
15.0 para Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, EE. UU.). Para las 
variables cuantitativas, se calcularon la media y la desvia-
ción estándar; y para las categóricas, se emplearon las fre-
cuencias absoluta y relativa.

Resultados

Las características de la población estudiada se muestran en 
la tabla 1. La edad media de los participantes fue de 
45,7 años (± 11). El consumo medio de cigarrillos al día fue 
de 27 (± 11); la medición de la concentración de CO en el 
aire espirado mostró una media de 28 ppm (± 10) en la visita 
basal. La puntuación media del test de Fagerström fue de 
6,70 (± 2,50). El tiempo tardado en encender el primer ciga-
rrillo de la mañana era menor de 5 minutos en 209 pacien-
tes (35%), de 5-30 minutos en 299 pacientes (50%) y de más 
de 30 minutos en 90 (15%) (fi g. 1). En cuanto al número de 
intentos serios de abandono, se muestran en la tabla 2; la 
mayoría había realizado más de un intento previo. Presenta-
ban comorbilidad asociada 427 (71%); la distribución de las 
enfermedades se muestra en la fi gura 2.

El principal parámetro para analizar o valorar la efi cacia 
del tratamiento fue la abstinencia. Esta variable se deter-
minó como el porcentaje de fumadores que acudieron a la 
unidad en demanda de ayuda para dejar de fumar y no fu-
maban nada después de dos semanas del inicio del trata-
miento, confi rmado mediante la validación fi siológica de la 
afi rmación verbal del estatus tabáquico en las sucesivas visi-
tas de seguimiento, con valores inferiores a 10 ppm de CO en 
la cooxímetría. Las concentraciones del CO en aire espira do 
se delimitaron mediante el cooxímetro Micro Smokerlyzer 

Tabla 1 Características de la población

N.º de pacientes 598 (55% mujeres, 
45% hombres)

Edad media 45,7 años (± 11)
N.º de cigarrillos/día 27 (± 11)
Cooximetría (CO, en aire espirado) 28 ppm (± 10)
Test de Fagerström 6,7 (± 2,5)

CO: monóxido de carbono.
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Figura 1 Tiempo hasta el primer cigarrillo y número de parti-
cipantes.

Tabla 2 Número de intentos previos

N.º intentos N.º de sujetos (%)

Ninguno  18 (3%)
1-2 263 (44%)
3-5 227 (38%)
> 6  90 (15%)
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Figura 2 Comorbilidades asociadas.
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(Bedfont Scientifi c, Rochester Reino Unido). En cuanto a la 
tasa de abstinencia, ésta fue del 56% (335 participantes) al 
fi nalizar la 12.ª semana de tratamiento; en la 24.ª semana, 
el 49% (293), permaneciendo abstinentes 245 participantes 
(41%) al año de seguimiento (fi g. 3).

La más común y frecuente razón de interrupción del tra-
tamiento fue la no asistencia a las revisiones y pérdida de 
seguimiento, constatado por las llamadas telefónicas.

Los efectos adversos (EA) más comunes asociados al uso 
de vareniclina en nuestro estudio fueron náuseas, cefalea, 
insomnio, vómitos y sueños anormales, según se muestra en 
la tabla 3. Las interrupciones del tratamiento provocadas 
por los acontecimientos adversos fueron de 48 casos, lo que 
supuso un índice del 8% de los participantes.

Discusión

Es conveniente destacar que la mayoría de los participantes 
del estudio se encontraban en la fase de preparación del 
proceso de abandono, en consonancia con los criterios de 
derivación del tratamiento del tabaquismo desde atención 
primaria a especializada12, es decir, fumadores que han in-
tentado dejar de fumar en varias ocasiones, pero que no lo 
han conseguido y han sufrido graves difi cultades en el inten-
to, pero desean hacer un nuevo intento de abandono13. Esto 
habla a favor de la motivación de los participantes; la mayo-
ría, es decir, el 97% de los sujetos, había realizado uno o más 
intentos previos de abandono antes de acudir a la unidad en 
demanda de ayuda para dejar de fumar. La inmensa mayoría 
presentaba un diagnóstico de grado de fumador severo con 
una elevada dependencia física a la nicotina, traducida en el 
consumo de cigarrillos mayor de una cajetilla al día, la ele-
vada puntuación en el test de Fagerström, la cooximetría y 
en el tiempo transcurrido hasta el primer cigarrillo: el 85% 
de los participantes encendía el primero de la mañana en 
menos de 30 minutos desde que se levantaba14.

Un porcentaje considerable de fumadores presentaba co-
morbilidad asociada, como la enfermedad pulmonar obstructi-
va crónica, enfermedad cardiovascular, diferentes neoplasias, 
diabetes mellitus, entre otras, siendo la en fermedad pulmonar 
obstructiva crónica la más prevalente entre los participantes 
de este estudio (fi g. 2). A nuestro juicio, esto también infl uye 
en la motivación para la cesación tabáquica, es decir, patolo-
gía atribuible al consumo de tabaco, hábilmente relacionada 
por sus respectivos médicos de atención primaria y especialis-
tas correspondientes con el hábito de fumar cuando hacían la 
derivación hacia la unidad de tabaquismo, según se refl eja en 
la historia de tabaquismo realizada.

En nuestro estudio, las tasas de abstinencia fueron del 56% 
(335) al fi nalizar el tratamiento (12.ª semana); del 49% (293) 
a la 24.ª semana y del 41% (245) al fi nal del seguimiento (52.ª 
semana). Estos hallazgos resultan más favorables que los 
presentados en varios ensayos clínicos publicados con ante-
rioridad7,9,15,16. Probablemente, estas diferencias se expli-
quen en parte por la desigualdad entre los participantes: 
nuestra población estaba formada por sujetos con una de-
pendencia severa, pero también con una alta motivación, el 
97% había realizado uno o más intentos previos de abandono 
y, además, el 71% de ellos presentaban patología atribuible 
al consumo de tabaco, de la que ya habían sido previamente 
informados por su médico, y entre los motivos cuestionados 

de por qué deseaban dejar el tabaco, respondían mayorita-
riamente que por su salud. En un estudio reciente sobre efi -
cacia y seguridad de vareniclina publicado por Jiménez Ruiz 
et al17, además del tratamiento farmacológico se proporcio-
nó tratamiento conductual (10 sesiones individuales), el 36% 
de los sujetos participantes tuvieron éxito en la abstinencia 
al cabo de 24 semanas de seguimiento; náuseas, insomnio y 
sueños anormales fueron los EA más frecuentes.

Desafortunadamente, uno de los eventos muy frecuentes 
en el proceso de abandono del tabaco es la recaída, de ahí 
que no se obtengan las deseadas tasas de éxito en el trata-
miento del tabaquismo. En un estudio randomizado y con-
trolado con placebo publicado por Tonstad et al18, donde se 
prolonga el tratamiento con vareniclina durante 24 sema-
nas, se mejoran los resultados con una tasa de abstinencia 
del 43,6% a la 52 semanas de seguimiento, y lo que también 
es importante es que la media de días hasta la primera re-
caída fue signifi cativamente más larga para los pacientes 
con vareniclina comparada con placebo (198 días vs. 87 días; 
p < 0,001), por lo que los autores concluyen que otras de las 
propiedades de la vareniclina sería su utilidad para prevenir 
las recaídas. En otro estudio publicado para valorar la segu-
ridad de vareniclina a largo plazo19, donde se usó el fármaco 
durante 52 semanas frente a placebo, aproxima damente la 
mitad de los sujetos inscritos completaron el estudio (53% 
para vareniclina y 47% para el grupo placebo), los dos grupos 
tenían un nivel similar de dependencia a la nicotina. Los EA 
detectados fueron similares a los publicados con anteriori-
dad en la literatura, sin encontrarse diferencias signifi cati-
vas con el grupo placebo. Al fi nal de la 52.ª semana, la tasa 
de abstinencia para vareniclina fue de 36,7% frente a 7,9% 
del grupo placebo.
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Figura 3 Tasas de abstinencia durante el seguimiento.

Tabla 3 Efectos adversos más comunes

EA más comunes Vareniclina (n = 598)

Náusea 168 (28,1%)
Cefalea 73 (12,3%)
Insomnio 68 (11,5%)
Vómitos 48 (8,1%)
Sueños anormales 47 (7,9%)

EA: efectos adversos.
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Por lo que se refi ere a los acontecimientos adversos más co-
munes observados en nuestro estudio, éstos fueron, por orden 
de importancia, náuseas, cefalea, insomnio, vómitos y sueños 
anormales (tabla 3), muy similares a los encontrados en los 
estudios publicados previamente7,9,15-19. Las náuseas descritas 
correspondían, generalmente, a efectos leves o moderados y a 
menudo transitorios; en algunos casos hubo que reducir la do-
sis a la mitad, desapareciendo la náusea. Sin embargo, para 
algunos pacientes, éstas fueron persistentes a los largo del pe-
ríodo de tratamiento. En nuestro estudio, en 48 pacientes, 
hubo que interrumpir el tratamiento debido a los EA; las inte-
rrupciones debidas a las náuseas fueron las más comunes (15), 
seguidas del insomnio y de los sueños anormales.

En nuestro estudio, vareniclina demostró ser un fármaco 
efi caz y seguro como fármaco de primera línea en el trata-
miento del tabaquismo, coincidiendo con los datos aporta-
dos por los ensayos publicados en la literatura.

En el único ensayo de prevención de reincidencias realiza-
do hasta el presente18, se encontró un benefi cio de varenicli-
na sobre el placebo que persistió durante los 12 meses de 
seguimiento. Esto sugiere que, debido a las frecuentes recaí-
das durante el proceso de abandono, seria necesario realizar 
ensayos adicionales durante períodos de seguimiento más lar-
gos para determinar si los períodos prolongados de trata-
miento consiguen tasas mayores de abstinencia a largo plazo.

También consideramos necesario realizar estudios inde-
pendientes en la comunidad con vareniclina para probar su 
efi cacia y seguridad en fumadores con varias comorbilidades 
y patrones de riesgo, como en el presente estudio, aunque 
ya se dispone de información en la que vareniclina ha de-
mostrado su utilidad en el tratamiento de fumadores con 
enfermedad cardiovascular20 y también en pacientes diag-
nosticados de enfermedad pulmonar obstructiva crónica21.

Conclusión

En conclusión, vareniclina ha demostrado ser una opción de 
primera línea en el tratamiento del tabaquismo que puede 
ser usada como una alternativa a bupropion o a la terapia 
sustitutiva con nicotina, efi caz, segura y bien tolerada no 
solamente en fumadores sanos, sino también en grupos de 
fumadores que presentan comorbilidades, aunque sería ne-
cesario realizar estudios más amplios en grupos de fumado-
res de estas características.

Confl icto de intereses

Los autores declaran que no tienen ningún confl icto de inte-
reses.
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