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Vareniclina es uno de los últimos agentes de tratamiento
para dejar de fumar. Aunque se une a los receptores nico-
tínicos, no contiene nicotina. Se trata del primer agente
no nicotínico con receta médica para dejar de fumar que
se ha desarrollado en casi una década. Asimismo, actúa
como antagonista en presencia de nicotina y evita que la
nicotina se una y active los receptores ·4 ‚2. Con ello con-
sigue evitar el aumento de la concentración de dopamina
mesolímbica inducido por la nicotina.
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pamina asociados a la administra-

ción posterior de nicotina en los in-

dividuos tratados sólo con varenicli-

na.

Este nuevo fármaco también actúa

como antagonista en presencia de

nicotina; vareniclina evita que la ni-

cotina se una y active los receptores

·4 ‚2. De esta manera, consigue evi-

tar también el aumento de la con-

centración de dopamina mesolímbi-

ca inducido por la nicotina. Se cree

que ese es el mecanismo neuronal

subyacente a las sensaciones de re-

fuerzo y recompensa experimenta-

das al fumar.

Farmacocinética

Vareniclina se absorbe casi al com-

pleto tras su administración oral,

con concentraciones máximas en

plasma alcanzadas a las 3-4 h. Las

condiciones del estado de equilibrio

se logran a los 4 días con una dosifi-

cación de dos veces al día.

La farmacocinética de vareniclina

es lineal tras una o múltiples dosis

orales. En un estudio de balance de

masa, la absorción de vareniclina fue

casi totalmente completa tras la ad-

ministración oral y la biodisponibili-

dad sistémica, elevada. La biodispo-

N adie duda en la actualidad de

los beneficios de abandonar el

tabaco y tampoco de las grandes di-

ficultades que el cese de este hábito

comporta. Los beneficios sanitarios

aparecen poco después de dejar de

fumar, los primeros síntomas inclu-

yen un descenso de la presión san-

guínea y la frecuencia cardíaca, así

como una mejora de la circulación

periférica y reducción del riesgo

vascular. Con el paso del tiempo, los

valores de nicotina descienden y la

ventilación pulmonar mejora, con el

aumento de la capacidad para reali-

zar ejercicio.

El tratamiento farmacológico

puede contribuir al éxito de aban-

donar el tabaco y lograr un mante-

nimiento.

Hay pocas opciones en los recur-

sos terapéuticos, y vareniclina es una

de ellas.

Mecanismo de acción

Vareniclina es un agonista parcial se-

lectivo de los receptores nicotínicos

de acetilcolina ·4 ‚2 neuronales. Ha

mostrado in vitro una mayor afini-

dad y selectividad por este receptor

en relación con otros subtipos de

receptores nicotínicos de acetilcoli-

na. La afinidad de vareniclina por

este receptor demostró ser 500 ve-

ces mayor que la del receptor alfa3

beta4, 3.500 veces mayor que la del

receptor alfa7 y 20.000 veces mayor

que la del receptor alfa1 betagamma

delta.

Vareniclina produce un efecto

sostenido de la liberación de dopa-

mina hasta aproximadamente el 60%

del efecto máximo de la nicotina,

que es del 188%. También reduce

los efectos potenciadores de la do-
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Primer agente no nicotínico para dejar de fumar
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Champix Pfizer 28 comprimidos de 1 mg 6561805
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nibilidad oral no está afectada por

los alimentos ni por el momento de

la administración.

Vareniclina experimenta un meta-

bolismo mínimo y cuenta con una

semivida de eliminación de aproxi-

madamente 24 h.

La eliminación renal tiene lugar

principalmente mediante la filtra-

ción glomerular junto con la secre-

ción tubular, posiblemente por la

vía del transportador catódico orgá-

nico OCTD. Tras la administración

oral de 1 mg de vareniclina a perso-

nas sanas, aproximadamente el 92%

de la dosis se eliminó por la orina

sin alterar. El resto incluye dos me-

tabolitos. En las heces se recupera

menos del 1%

No se observaron diferencias clí-

nicamente significativas en la farma-

cocinética de vareniclina en referen-

cia a la edad, el sexo, la raza o el

grado de tabaquismo, en estudios

farmacocinéticos específicos, ni en

análisis farmacocinéticos de la po-

blación. No se recomienda el uso

de este fármaco en menores de 18

años.

No es necesario ajustar la dosis en

casos de insuficiencia renal leve o

moderada. En caso de insuficiencia

hepática, la farmacocinética de vare-

niclina no está afectada.

Efectos adversos

El abandono del tabaco, en todos

los casos, se asocia con varios sínto-

mas, entre ellos, disforia o depre-

sión, insomnio, irritabilidad, frustra-

ción o ira, ansiedad, dificultad de

concentración, inquietud, disminu-

ción del ritmo cardíaco, aumento

del apetito, aumento de peso. En el

diseño y en el análisis de los estu-

dios, no se diferencia entre los

acontecimientos adversos asociados

al tratamiento con vareniclina o los

que están asociados a la retirada de

nicotina.

Los ensayos clínicos incluyeron a

4.000 pacientes aproximadamente

VOL 26  NÚM 8  SEPTIEMBRE 2007 O F F A R M   113

HO

HO

HO OH
N

N

N

O

N-glicosil vareniclina (M7)
(suero)

N

N

N

Vareniclina

N

N

N

Metabolito putativo
de oxovareniclina (M3c)

(suero)

O

N

N

N

N-formilvareniclina
(CP-697, 535; M5)

(suero)

O

H

Fármaco sin cambios
(suero + orina)

N

N

N

Glucurónido N-carbamoil areniclina (M4)
(suero + orina)

O

HO OH

OH

O

O

HO

N

N

N

Hidroxivareniclina
(CP-708, 075; M3b)

(orina)

OH

Metabolismo humano de la vareniclina
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Índice de abstinencia
continua (semanas 13-24)

Vareniclina 1 mg/2 veces/día

35%

Placebo

2,4 (1,9; 3,0)

Índice de abstinencia
continua (semanas 13-52)

1,3 (1,0; 1,6)

41%b

50%

70%a

Razón de probabilidades (intervalo de confianza del 95%)

Se proporcionó a los pacientes un folleto educativo sobre el cese del tabaquismo, así como
10 min de asesoramiento sobre cómo dejar de fumar en cada visita clínica, de acuerdo con
las directrices de la Agencia para la Calidad y la Investigación Sanitarias.

ap < 0,0001 frente a placebo.     bp = 0,0394 frente a placebo.

Efectos de la vareniclina y el placebo sobre los índices de abstinencia 
continua desde la semana 13 a la 24 y desde la 13 a la 52 en el estudio
de mantenimiento de la abstinencia con prolongación del tratamiento
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Vareniclina 1 mg/2 veces/día
Placebo

Seguimiento sin tratamiento (semanas)

26/14 28/16 32/20 36/24 40/28 44/32 48/36 52/40

aEl seguimiento comenzó la semana 25 para los pacientes que recibieron vareniclina y la semana
13 para los pacientes tratados con placebo.

bp < 0,001.     cp = 0,01.
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Índice de abstinencia continua durante el seguimiento no farmacológicoa



durante un período de 1 año. Las reacciones adver-

sas, cuando las hubo, empezaron la primera semana

de tratamiento y fueron de intensidad leve o mode-

rada, sin distinción de edad o sexo.

El efecto adverso comunicado con mayor frecuen-

cia fueron náuseas en un 28,6%, y en la mayoría de

los casos fureon de carácter leve o moderado al prin-

cipio del tratamiento y, en raras ocasiones, provocó la

retirada del tratamiento.

Otros efectos adversos observados fueron: insom-

nio o sueños anormales, dolor de cabeza, fatiga, es-

treñimiento, diarrea, sequedad de boca y aumento

del apetito.

La tasa de interrupción del tratamiento debido a los

acontecimientos adversos fue del 11,4% para varenicli-

na en comparación con el 9,7% para placebo. La tasa

de interrupción del tratamiento para los efectos adver-

sos más frecuentes en los pacientes tratados con vare-

niclina fueron: náuseas (2,7 frente a 0,6% para place-

bo), dolor de cabeza (0,6 frente a 1,0% para placebo),

insomnio (1,3 frente a 1,2% para placebo) y sueños

anormales (0,2 frente a 0,2% para placebo). ■
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