NUEVAS HERRAMIENTAS PARA LA DESHABITUACION TABAQUICA:
¢Qué hay de la Citisina?

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define como fumador a toda persona que
haya fumado al menos un cigarrillo al dia durante el ultimo mes. El consumo de tabaco
estd asociado a diferentes patologias y enfermedades crénicas como el cancer,
enfermedades pulmonares y cardiovasculares. Es la primera causa conocida de morbi-
mortalidad evitable, generando una disminucién en las expectativas de calidad vy
esperanza de vida, constituyendo por tanto uno de los principales problemas de salud
publica en los paises industrializados. La carga de la enfermedad y la muerte que
produce el tabaco es inmensa. Cada afio fallecen en nuestro pais mas de 53.000
personas por problemas asociados al consumo de tabaco.

Las intervenciones de los profesionales para ayudar al cese del tabaquismo duplican o
triplican las posibilidades de conseguirlo, pero, aun asi, se interviene poco. La
orientacion cognitivo conductual (consejo breve y apoyo intensivo individual o
grupal), es el tratamiento basico para ayudar a dejar de fumar. De hecho, el consejo
médico reiterado que incida en los aspectos positivos de dejar de fumar es una de las
actividades preventivas con mejor relacion coste-efectividad conocidas.

En la consulta, debemos realizar una adecuada entrevista motivacional cuando tenemos
ocasion, con el propdsito de conocer en qué fase del proceso de deshabituacion se
encuentran nuestros pacientes, para poder ayudarlos a avanzar en el proceso ajustando
la mejor estrategia en cada etapa.

El tratamiento farmacoldgico es una medida complementaria, que aumenta las
posibilidades de abandono, obteniéndose mejores resultados con la combinacién de
ambos.

Una revisién de la Cochrane concluyé que la financiacion de los tratamientos
farmacoldgicos (comparado con la ausencia de financiacién), aumentaba de forma
estadisticamente significativa la proporcion de fumadores que intentaban dejar de
fumar, la utilizacién de tratamientos y el nimero de fumadores que finalmente lograban
dejarlo.

Asi pues, al inicio de 2020 se incluyeron en la financiacion del Sistema Nacional de Salud
(SNS) la vareniclina (Champix®) y el bupropion (Zyntabac®) para tratamientos de
deshabituacion tabaquica en determinadas circunstancias.

No obstante, en julio de 2021 la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos
Farmacéuticos (AEMPS) retir6 del mercado la vareniclina por la presencia de
nitrosaminas en su produccidn, no encontrandose disponible desde entonces, a pesar
de que se desconoce si va a volver a estar disponible en forma de genérico al haber
caducado la patente. El bupropion también presenta problemas de desabastecimiento.
Por otra parte, encontramos las diferentes presentaciones de terapia sustitutiva con
nicotina (TSN) no financiadas actualmente, a pesar de ser consideradas también primera
linea de tratamiento.



En febrero de 2023 se incluyé la citisina (Todacitan®) en la financiacién del SNS, con
ciertos condicionantes:
- los pacientes deben estar incluidos en un programa de apoyo (individual y/o
grupal) de deshabituacidn tabaquica,
- solo se financiara un intento anual por paciente,
- los pacientes deben mostrar motivacién expresa de dejar de fumar que se pueda
constatar con un intento previo en el ultimo ano,
- deben fumar 10 cigarrillos o mas al dia, con alto nivel de dependencia calificado
por el test de Fagerstrom 2 7 o test de Fagerstrom breve 2 5.

La citisina es un alcaloide vegetal cuya estructura quimica y accion es similar a la de la
nicotina, compitiendo por los mismos receptores y desplazandola gradualmente,
aumentando los niveles de dopamina. Permite una reduccidon paulatina de Ia
dependencia de la nicotina mediante el alivio de los sintomas de abstinencia. Es un
farmaco utilizado desde hace casi 60 afos en diversos paises del centro y del este de
Europa, asi como de Asia Central. En Canada estd autorizado desde 2017 como farmaco
de venta libre. En Estados Unidos no esta aprobado por la Food and Drug Administration
como tratamiento para dejar de fumar. En Espafia ha sido evaluado por el Servicio
Navarro de Salud y, aunque concluye que no supone un avance terapéutico, lo situa
como una «posible alternativa a la vareniclina tras fracaso de la TSN».
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Dado que la posologia es compleja y exigente, debemos hacer hincapié en el esquemay
asegurarnos de que el paciente ha comprendido la forma de tomarla.

Solamente deben tomar citisina las personas que tengan la firme intencién de dejar
de fumar.

Estd contraindicado en: angina inestable, antecedentes de infarto de miocardio
reciente, arritmias con relevancia clinica, antecedente reciente de accidente
cerebrovascular, embarazo y lactancia.

Se debe usar con precaucidn en caso de: cardiopatia isquémica, insuficiencia cardiaca,
hipertensidn, feocromocitoma, ateroesclerosis y otras vasculopatias periféricas, Ulcera
gastrica y duodenal, enfermedad por reflujo gastroesofagico, hipertiroidismo, diabetes
y esquizofrenia.

Presenta buena tolerancia, siendo los efectos adversos mas frecuentes (>10%):
trastornos gastrointestinales, aumento de apetito, aumento de peso, mareos,
irritabilidad, cambios de humor, ansiedad, trastornos del suefio, cefaleas y dificultad
para concentrarse, taquicardia, hipertensidn, erupcidon cutanea, mialgia y fatiga. No
debe tomarse junto con farmacos antituberculosos, fumar o usar con productos que
contengan nicotina, dado que podria provocar reacciones adveras mas graves.

La eficacia de la citisina se ha estudiado frente a placebo, TSN y vareniclina, sin
encontrarse por el momento estudios comparativos con bupropion.

En dos metaanalisis (Hajek,2013 y Cahill,2016) se atribuyé a citisina una mayor tasa de
abstinencia en comparacién con placebo (RR=1,59; 95% Cl 1,43 a 1,75) y (RR=3,98; 95%
Cl 2,01 a 7,87), aunque la calidad de la evidencia se considera baja.

En cuanto a su comparacién con vareniclina, hay un ensayo clinico abierto (Courtney,
RJ. 2021), aleatorizado de no inferioridad, simple ciego que evalud la eficacia (tasa de
abstinencia continuada a los 6 meses con cooximetria) de citisina 1,5 mg 25 dias (n=752)
vs. vareniclina 0,5 mg a 1 mg 12 semanas (n=727), sin demostrar la no inferioridad de
citisina con una tasa de abstinencia del 11,7% para citisina vs. 13,3% para vareniclina.

En otro ensayo clinico (Walker, N.2019) que se realizo, abierto, aleatorizado, de no
inferioridad para la evaluacién de la eficacia de citisina vs. vareniclina, ambos farmacos
administrados durante 12 semanas (duracidon de tratamiento superior a los 25 dias
autorizados para citisina), la citisina fue al menos tan eficaz como vareniclina, con menos
efectos adversos.

En comparacion con TSN, un ensayo clinico abierto de no inferioridad comparaba en
1310 fumadores citisina durante 25 dias frente a terapia de reemplazo de nicotina
durante 8 semanas. La variable principal fue la abstinencia continuada (autoinformada)
1 mes después del dia de abandono del tabaco. Citisina fue no-inferior a TRN.



Tabla: tratamientos farmacolégicos con indicacién para deshabituacién tabaquica

Citisina

Bupropién

Vareniclina

Todacitan 1,5 mg,

Zyntabac 150 mg, | Zyntabac 150 mg,

Champix 0,5 mgy 1 mg

Champix 0,5 mg | Champix 1 mg

Presentacion T 30 comp lib. 60 comp lib. 53 comp (Pack INICIO T T
100 comprimidos 56 comprimidos | 56 comprimidos
prolongada prolongada semanas 1-4)
Fecha financiacion 01/02/2023 01/01/2020 Baja por no comercializacion (01/01/23)
Indicacion financiada Se fi iard un solo tr o farmacolégico de deshabituacion tabaquica al afio

Duracion del tratamiento
financiada

Duracion: 25 dias

Tratamiento maximo de 7-9 semanas

Tratamiento maximo de 12 semanas

Posologia (ficha técnica)

dias 1-3: 6 comp/dia
dias 4-12: 5 comp/dia
dias 13-16: 4 comp/dia
dias 17-20: 3 comp/dia
dias 21-25: 1-2 comp/dia

dias 1-6: 150 mg/dia (1 comp/ dia)
dias 7-fin: 300 mg/dia (2 comp/dia)
durante 7-9 semanas (49-63 dias)

dias 1a3: 0,5 mg/dia

dias 4-7: 1mg/dia

dia8-84: 2 mg/dia

durante 1 sem de inicio + 11 semanas

Coste tratamiento afio PVP 11693 € 54,49 € 279,14 €
Aportacion paciente Normal Reducida Normal
TSI 001-0% 0 o] 0,00€

TSI1002-10% 1169€ 545€ 2791¢€

TSI 003-40% 46,77 € 545¢€ 11166 €

TSI 004-50% 5847 € 545€ 139,57 €

TSI 005-60% 70,16 € 545€ 167,48€

Asi pues, podriamos extraer como conclusiones que, a pesar de que el tratamiento
farmacoldgico parece ser una herramienta eficaz para lograr la deshabituacion
tabaquica, las intervenciones de los profesionales son la base del tratamiento
(entrevista motivacional, apoyo individual/grupal, consejo breve) y siempre debe
iniciarse la deshabituacién por este escalon. No debemos olvidar que el tratamiento
farmacoldgico presenta efectos secundarios, contraindicaciones e interacciones, por lo
gue debemos recurrir a él tras el fallo de la orientacién cognitivo-conductual (cuando se
cumplan los condicionantes), usandolo junto con la terapia de apoyo individual/grupal.
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