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RESUMEN

En este trabajo revisamos los resultados de ensayos clínicos aleatorizados
de tratamientos psicológicos y/o farmacológicos para dejar de fumar que han
prestado una atención específica a sujetos con  o sin historia de trastorno
depresivo, y que han validado bioquímicamente la abstinencia continua a 6-12
meses como principal criterio de éxito. Se consultaron artículos originales,
metaanálisis y revisiones que se encontraron en las bases de datos PsycInfo,
MEDLINE y en el registro de ensayos del Grupo Cochrane de Adicción al
Tabaco. Los hallazgos sugieren que los programas cognitivo conductuales con
componentes para manejar el estado de ánimo, los antidepresivos bupropion y
nortriptilina y la terapia de sustitución de la nicotina son útiles para ayudar a
dejar de fumar a estos fumadores. La elección de la modalidad de tratamiento
más adecuada dependerá del perfil clínico y las necesidades individuales del
paciente.

ABSTRACT

This paper reviews the results of randomized clinical trials of psychological
and/or pharmacological treatments for smokers. Special attention has been
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devoted to subjects with or without a history of depressive disorder. A 6 to 12
months biochemically validated abstinence was used as main criterion for suc-
cess. Relevant earlier reviews, meta-analyses, original articles in PsycInfo and
MEDLINE databases, along with papers from Cochrane Tobacco Addiction
Group were checked. Current data suggest that cognitive behavioural thera-
pies involving mood-handling components, antidepressants bupropion and
nortriptiline, and nicotine-substitution therapy can help these smokers give up
smoking. Choosing the most appropriate treatment will depend on the clinical
profile and needs of the individual patient.
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INTRODUCCIÓN

Las personas con un trastorno
psiquiátrico tienen una probabilidad
casi dos veces mayor de fumar
tabaco y suelen fumar mucho más
que la población general (Lasser et
al., 2000). La más conocida y mejor
documentada de las patologías aso-
ciadas con fumar es la depresión
(ver Covey, Glassman y Stetner,
1998; Hall, Muñoz, Reus y Sees,
1993; Glassman, 1993, Glassman y
Covey, 1996; Vázquez y Becoña,
1998a). La depresión mayor, ya sea
historia de depresión mayor, actual o
subsindrómica, es muy prevalente
entre los fumadores que buscan tra-
tamiento para dejar de fumar. En-
tre el 20% y el 61% de los fumado-
res que acuden a los programas clí-
nicos para dejar de fumar han expe-
rimentado en sus vidas al menos 
un episodio de depresión mayor
(Glassman et al., 1988; Hall, Muñoz
y Reus, 1994; Hall et al., 1996, 1998;
Killen, Fortmann, Schatzberg, Hay-
ward y Varady, 2003), dato que con-
trasta con la prevalencia de vida del
16% hallado para la población gene-
ral (Kessler et al., 2003). Además, los
fumadores con historia de depresión
mayor pueden sufrir síntomas de
abstinencia de la nicotina más seve-
ros que los fumadores que nunca
han estado deprimidos. Entre los
síntomas que se experimentan de
forma más intensa se incluyen el
estado de ánimo deprimido y pro-
blemas de concentración. Los sínto-
mas disfóricos correlacionan nega-
tivamente con la recaída (Covey,
Glassman y Stetner, 1990; Niaura et
al., 2001). Incluso niveles mínimos
de síntomas depresivos afectan des-

favorablemente en la cesación del
hábito de fumar (Niaura et al., 2001).

En la población general también
hay evidencia de una correlación
entre un diagnóstico de depresión,
especialmente el trastorno de
depresión mayor, y un diagnóstico
de dependencia de la nicotina
(Breslau, Kilbey y Andreski, 1991;
Breslau, Kilbey y Andreski, 1993a;
Glassman et al., 1990). Los fumado-
res deprimidos tienen niveles de
dependencia de la nicotina, evalua-
dos por el Test de Fagerström de
dependencia de la nicotina, más
elevados que los fumadores no
deprimidos (Lerman et al., 1996).
Los fumadores dependientes, deter-
minado por el mismo test, puntúan
significativamente más alto en el
inventario de depresión de Beck
que los fumadores no dependientes
(Vázquez y Becoña, 1999).

Algunos clínicos también han
observado una relación entre dejar
de fumar y el surgimiento de un epi-
sodio de depresión mayor (Bock,
Goldstein y Marcus, 1996; Stage,
Glassman y Covey, 1996; Vázquez y
Becoña, 1998b); y en estudios pros-
pectivos también se ha informado
de esta relación (Borrelli et al., 1996;
Covey, Glassman y Stetner, 1997;
Killen et al., 2003; Tsoh, et al,.
2000). El período de vulnerabilidad a
un nuevo episodio de depresión
después de dejar de fumar se
extiende al menos 6 meses más allá
de la cesación (Glassman, Covey,
Stetner y Rivelli, 2001).

Se han explorado algunas hipóte-
sis con el objeto de explicar la rela-
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ción entre la conducta de fumar y la
depresión (Carmody, 1989; Gurrea y
Pinet, 2004; Paperwalla, Levin, Wei-
ner y Saravay, 2004), especialmente
la hipótesis de la automedicación,
la hipótesis neuroquímica y la hipó-
tesis de vulnerabilidad compartida.
Según la primera de estas hipóte-
sis, la depresión podría ser la causa
de la conducta de fumar, los fuma-
dores usan los cigarrillos para auto-
medicar una depresión subyacente
(ej., Lerman et al., 1996). Una posi-
ble explicación a este hecho se
podría hallar en que ante una dis-
función en el sistema dopaminérgi-
co de recompensa cerebral la nico-
tina ayudaría al fumador a modular
la actividad dopaminérgica (Cárde-
nas et al., 2002). Por el contrario, la
hipótesis neuroquímica, implica que
fumar causa la depresión. La expo-
sición crónica e intensa del sistema
nervioso central a los distintos
componentes farmacológicos del
tabaco podría causar una alteración
de la regulación en las regiones
cerebrales que modulan el afecto.
Los datos de algún estudio (ej.,
Scarinci et al., 2002) muestran que
la mayoría de las personas que han
fumado alguna vez comenzaron a
fumar antes de experimentar su pri-
mer episodio de depresión mayor.
La hipótesis de vulnerabilidad com-
partida postula que ambos trastor-
nos compartirían una diátesis
común. Factores genéticos o
ambientales pueden predisponer a
las personas a tener una mayor vul-
nerabilidad a ambas alteraciones
(Breslau, Kilbey y Andreski, 1993b;
Breslau, Peterson, Schultz, Chilcoat
y Andreski, 1998; Kendler et al.,
1993).

El objetivo de este trabajo fue
revisar las intervenciones psicológi-
cas con componentes para contro-
lar el estado de ánimo y las farma-
cológicas para dejar de fumar en
fumadores con trastornos depresi-
vos. La búsqueda de estudios se
realizó en el PsycInfo, en el MEDLI-
NE y en el registro de ensayos del
Grupo Cochrane de Adicción al
Tabaco (Cochrane Tobacco Addic-
tion Group). Se incluyeron los ensa-
yos aleatorios de intervenciones
para el abandono del hábito de
fumar en los que se aplicaron inter-
venciones psicológicas para el
manejo del estado de ánimo y/o tra-
tamiento farmacológico con mues-
tras con fumadores depresivos,
cuya medida de resultado principal
fue la abstinencia continua del hábi-
to de fumar después de, al menos,
seis meses de seguimiento en
aquellos pacientes que fumaban al
inicio del estudio, y cuya abstinen-
cia se validó bioquímicamente. En
los cálculos de la abstinencia conti-
nua los sujetos que se perdieron
durante los seguimientos se consi-
deraron fumadores.

TRATAMIENTO PSICOLÓGICO 
EN FUMADORES CON
TRASTORNOS DEPRESIVOS

Las intervenciones cognitivo-con-
ductuales de manejo del estado de
ánimo son procedimientos que han
sido empíricamente validados para
tratar los trastornos depresivos
(Chambless et al., 1998; Pérez y
Fernández, 2001). En los últimos
años se han estado investigando
tratamientos para dejar de fumar
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que incorporan estrategias para
manejar los síntomas depresivos y
el estado de ánimo. En la Tabla 1 se
muestran los porcentajes de absti-
nencia continua informados en el

último seguimiento (6-12 meses)
realizado en cada uno de los estu-
dios de cesación en los que se apli-
caron intervenciones específicas
para ayudar a controlar el estado de
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ánimo. En cada uno de esos traba-
jos la abstinencia que se muestra en
la Tabla 1 se calculó globalmente,
incluyendo todos aquellos pacientes
que recibieron intervenciones para
manejar el estado de ánimo, y sin
hacer distinción entre los sujetos
con o sin historia de depresión
mayor, cuestión que se explicita en
el texto de este trabajo.

Tres de estos estudios los realizó
el equipo de investigación de Hall y
colegas. En el primero de ellos, Hall
et al. (1994) encontraron que los
fumadores que recibieron un trata-
miento cognitivo conductual de
manejo del estado de ánimo de 10
sesiones, lograron porcentajes de
abstinencia continua a los 12 meses
de seguimiento similares a los que
participaron en el programa para
dejar de fumar estándar de educa-
ción para la salud de 5 sesiones sin
componentes para controlar el esta-
do de ánimo (ver Tabla 1). El efecto
de la condición de tratamiento de
manejo del estado de ánimo sólo
fue significativamente superior a la
de control en los fumadores con
historia de depresión mayor (34%
vs. 18%). No obstante, el uso de un
tiempo de contacto desigual entre
las condiciones comparadas limita
la interpretación de los efectos del
tratamiento en los fumadores con
historia de depresión mayor. En un
segundo estudio, Hall et al. (1996)
utilizaron un diseño factorial 2 x 2,
comparando chicle de nicotina con
placebo, y la intervención de mane-
jo del estado de ánimo con una
intervención control de educación
para la salud, con un tiempo de
contacto equiparable, 10 sesiones

para ambos grupos. La intervención
de manejo del estado de ánimo pro-
dujo porcentajes de abstinencia
continua ligeramente mayores que
la de educación para la salud (ver
Tabla 1). Al contrario de los primeros
hallazgos de este grupo de investi-
gación, la condición de manejo del
estado de ánimo no logró una efica-
cia significativamente mayor que el
grupo control en los fumadores con
historia de depresión mayor (33%
vs. 22%). El pequeño número de
participantes con historia de depre-
sión mayor proporcionaron una limi-
tada potencia estadística para el
análisis de los efectos del trata-
miento en este subgrupo de fuma-
dores. En otro estudio, en el que se
usó un diseño factorial 2 (nortriptili-
na vs. placebo) x 2 (control del esta-
do de ánimo vs. educación para la
salud) (Hall et al., 1998), y en el que
la condición de manejo de estado
de ánimo tuvo un mayor tiempo de
contacto que la de control (10
sesiones vs. 5 sesiones), los por-
centajes de abstinencia continua al
año de seguimiento fueron similares
en las condiciones de manejo de
estado de ánimo y control (ver Tabla
1); en el análisis realizado en función
de la historia de depresión mayor,
se encontró que la eficacia de la
terapia cognitivo conductual para
controlar el estado de ánimo era
similar en ambas condiciones en los
fumadores sin antecedentes de
depresión, y era más efectiva que la
condición control (26.5% vs. 16.5%)
en los participantes con anteceden-
tes de depresión.

La premisa central del tratamiento
cognitivo conductual de control del
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estado de ánimo en los trabajos de
Hall y colegas es que los pensa-
mientos, las actividades y el estado
de ánimo interactúan para influir
sobre la conducta de fumar. Se hizo
énfasis especialmente en el impacto
de los pensamientos, las activida-
des y la relaciones interpersonales
en el estado de ánimo (ver Muñoz,
Organista y Hall, 1991). Las sesio-
nes se centraron en habilidades de
manejo del estado de ánimo para
manejar la disforia y el manteni-
miento de la abstinencia. El trata-
miento se centró en los pensamien-
tos y actividades de modo que se
incrementaron los que estaban rela-
cionados con un estado de ánimo
saludable y con no fumar, mientras
que se disminuyeron los que esta-
ban relacionados con un estado de
ánimo negativo y con fumar. Se
incluyeron métodos, incluyendo el
entrenamiento en relajación, con
objeto de incrementar la frecuencia
de actividades agradables en las
vidas de los sujetos. Se enseñaron
algunas estrategias para identificar
y disminuir las cogniciones distor-
sionadas, entrenando a los sujetos
en técnicas como la parada de pen-
samiento, incrementar pensamien-
tos positivos o técnicas racional-
emotivas (ej., el método ABC). Tam-
bién se enseño a los pacientes a
incrementar el número de contactos
sociales satisfactorios, disminuir los
negativos y mejorar las relaciones.
Los resultados de este equipo de
investigación sugieren que los
fumadores con historia de depre-
sión mayor se benefician más de un
tratamiento conductual intensivo,
pero se encuentran resultados mix-
tos en cuanto a los efectos específi-

cos del tratamiento de manejo del
estado de ánimo en fumadores con
esa casuística. No obstante, esta
afirmación hay que matizarla a la luz
de los hallazgos de un trabajo publi-
cado recientemente (Haas, Muñoz,
Humfleet, Reus y Hall, 2004) en el
que se reanalizaron los datos de
tres de las investigaciones previas
de Hall y colegas (Hall et al., 1994,
1996, 1998). Se analizó la abstinen-
cia en 549 sujetos (28% con ante-
cedentes de depresión) que habían
participado en esas investigaciones,
y a los que se les había aplicado el
programa cognitivo conductual para
controlar el estado de ánimo o el
programa para dejar de fumar
estándar de educación para la
salud. Se encontró que los partici-
pantes en la condición de estado de
ánimo que presentaban una historia
recurrente de depresión mayor tení-
an porcentajes de abstinencia signi-
ficativamente mayores que los de la
condición de educación para la
salud respecto a aquellos que habí-
an tenido un único episodio de
depresión [Odds = 2.18 (IC 95%:
1.47-4.13)]. La modalidad de trata-
miento no influyó en los resultados
de los individuos que habían experi-
mentado un episodio único de
depresión o no tenían antecedentes
de depresión. 

Hay dos investigaciones más que
también se han centrado en analizar
la eficacia de programas psicológi-
cos con componentes para manejar
el estado de ánimo en el tratamiento
para el abandono del hábito tabá-
quico. Patten et al. (1998) llevaron a
cabo un estudio en el que participa-
ron fumadores con antecedentes de
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depresión que se estaban recupe-
rando de un trastorno de alcoholis-
mo. Encontraron un porcentaje de
abstinencia continua mayor en el
grupo al que se proporcionó conse-
jo conductual para dejar de fumar
más el programa de entrenamiento
en habilidades para manejar el esta-
do de ánimo que en el de consejo
conductual solo. La intervención de
manejo del estado de ánimo aplica-
da a los sujetos fue similar a la des-
crita en el protocolo de Hall et al.
(1996), pero adaptada a personas
alcohólicas en recuperación. Brown
et al. (2001) compararon la eficacia
de un tratamiento estándar cogniti-
vo conductual para dejar de fumar
solo y una combinación de éste con
un tratamiento cognitivo conductual
para la depresión en una muestra en
la que todos los fumadores tenían
antecedentes de depresión. Ambos
tratamientos consistieron en 8
sesiones de 2 horas de duración. Se
tomó como referencia para confec-
cionar el tratamiento cognitivo con-
ductual para la depresión el proto-
colo del Curso de Afrontamiento
para la Depresión (The Coping with
Depression Course; Lewinsohn,
Antonuccio, Breckenridge y Teri,
1984). En concreto, se incluyeron
los siguientes componentes: racio-
nalidad del tratamiento, evaluación
diaria del estado de ánimo, incre-
mento de las actividades placente-
ras, incremento de pensamientos
positivos y decremento de los nega-
tivos, la técnica ABC, entrenamiento
en asertividad y mantenimiento de
las ganancias. No se hallaron dife-
rencias significativas en la eficacia
de los tratamientos, aunque se
encontró que los fumadores de 25 o

más cigarril los con historia de
depresión mayor y que recibieron el
tratamiento combinado era más
probable que estuviesen abstinen-
tes que los que sólo recibieron el
estándar (Odds ratios = 2,6 y 2,3,
respectivamente).

Como ya se ha señalado en la
introducción, para el análisis de los
resultados de cesación de estos
estudios se ha utilizado el criterio de
abstinencia continua porque es el
más estricto para definir la abstinen-
cia. No obstante, señalar que en
estos estudios los autores también
han informado de la prevalencia
puntual, definiéndola como no
fumar durante al menos 7 días ante-
riores a las entrevistas de evalua-
ción realizadas en los respectivos
seguimientos. Siguiendo este crite-
rio, los porcentajes de eficacia de
los estudios comentados en este
epígrafe, en la condición en la que
se aplicaron componentes de
manejo del estado de ánimo, oscila-
ron entre el 24% y el 44%, y en
todos los estudios, excepto en dos
(Brown et al., 2001; Hall et al.,
1996), fueron estadísticamente sig-
nificativas con respecto a los con-
troles.

Finalmente señalar que hay un
estudio que, aunque no comprende
los criterios para ser incluido en
esta revisión, es interesante men-
cionarlo, porque muestra que este
tipo de programas para manejar el
estado de ánimo podrían ser útiles
administrados a través de otras
modalidades diferentes a la clásica
cara a cara. Muñoz et al. (1997)
adaptaron el programa clínico de
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manejo del estado de ánimo para
ser autoadministrado, que habían
aplicado previamente en los ensa-
yos clínicos de Hall y colegas. A los
participantes del grupo control se
les envió por correo una guía para
dejar de fumar, mientras que los del
grupo experimental recibieron la
guía más un programa para manejar
el estado de ánimo en formato
escrito y grabado en una cinta. La
intervención de manejo del estado
de ánimo incrementó significativa-
mente los porcentajes de abstinen-
cia. Así, a los 3 meses de la remi-
sión del material, se encontró un
porcentaje de abstinencia puntual (7
días sin fumar) del 22.5% en la con-
dición combinada frente al 10.8%
de la guía. Es más, en los fumado-
res con historia de depresión mayor,
el 31% de los que habían seguido el
tratamiento combinado habían deja-
do de fumar mientras que sólo lo
logró el 11% de los que usaron la
guía.

TRATAMIENTO
FARMACOLÓGICO 
EN FUMADORES CON
TRASTORNOS DEPRESIVOS

En la Tabla 2 se dan los porcenta-
jes de abstinencia continua informa-
dos en el último seguimiento (6-12
meses) realizado en cada uno de los
ensayos clínicos de cesación que
incluyeron fumadores con antece-
dentes de depresión, y en los que
se aplicaron intervenciones farma-
cológicas para ayudarlos a dejar de
fumar. Para cada uno de los estu-
dios, la abstinencia que se muestra
en la Tabla 2, se calculó globalmen-

te, incluyendo todos aquellos
pacientes con o sin antecedentes
de depresión a los que se les admi-
nistraron los fármacos.

La medicación más usada para el
abandono del hábito de fumar en
muestras que incluyen fumadores
con ese perfil han sido los antide-
presivos. Hay varias razones para
pensar que este tipo de fármacos
pueden ayudar a los fumadores a
dejar de fumar. Entre ellas cabe
señalar que la historia de depresión
mayor es más frecuente entre los
fumadores que entre los no fumado-
res, la cesación del tabaco puede
precipitar síntomas depresivos o un
episodio depresivo, los antidepresi-
vos pueden tener un efecto especí-
fico sobre las vías neuronales que
intervienen en la adicción a la nicoti-
na independientemente de sus
efectos antidepresivos y la nicotina
puede producir efectos antidepresi-
vos (Benowitz y Peng, 2000; Kotlyar,
Golding, Hatsukami y Jamerson,
2001).

La mayoría de ensayos clínicos
de antidepresivos para el abandono
del hábito de fumar se han centrado
en el bupropion, que es un antide-
presivo atípico que posee acciones
tanto dopaminérgicas como adre-
nérgicas, y también parece ser un
antagonista en el receptor acetilcoli-
nérgico nicotínico (Sadock y
Sadock, 2004). Todos los estudios
realizados con bupropion excluye-
ron a los fumadores con una depre-
sión actual, pero algunos incluyeron
fumadores con antecedentes de
depresión. Ahluwalia et al. (2002)
realizaron un estudio en el que parti-
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ciparon 600 fumadores, de los que
el 27% tenían una posible depresión
clínica (CES-D > 16), en el que com-
pararon una condición en la que se

administró bupropion 150 mg dos
veces al día durante 7 semanas con
un placebo. A los 6 meses de segui-
miento, la condición de bupropion
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logró una abstinencia continua sig-
nificativamente mayor que el place-
bo. Hall et al. (2002), en un ensayo
clínico en el que participaron 220
fumadores, un 33% de ellos con
antecedentes de depresión, compa-
raron bupropion de 300 mg/día con
notriptilina y con placebo. Al año de
seguimiento, los porcentajes de
abstinencia continua fueron signifi-
cativamente mejores para el bupro-

pion que para el control. En un estu-
dio en el que participaron 594 fuma-
dores que no deseaban dejar de
fumar (Hatsukami et al., 2004), 6%
de ellos con antecedentes de
depresión, se les ofreció bupropion
300 mg/día; no hubo diferencias
significativas entre el fármaco activo
y el placebo en la reducción de coti-
nina o en la abstinencia continua a
los 12 meses de seguimiento. 
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En un ensayo de tratamiento con
bupropion para la prevención de
recaídas (Hays et al., 2001), a 461
sujetos que habían dejado de fumar
con bupropion de una muestra ini-
cial de 784 fumadores se les admi-
nistró bupropion o placebo durante
45 semanas más desde la fecha de
cesación. No se hallaron diferencias
significativas en la abstinencia con-
tinua entre la condición de bupro-
pion y el placebo en el manteni-
miento del beneficio logrado inicial-
mente en la fecha de cesación. Casi
tres cuartas partes de los que habí-
an logrado una abstinencia después
de las siete semanas iniciales con
bupropion habían reincidido. En otro
ensayo clínico (Hurt et al., 2003),
todos los participantes recibieron
primero parche de nicotina durante
8 semanas en una dosis ajustada al
consumo de cigarrillos. A aquellos
que dejaron de fumar (N = 176) se
les incluyó en la fase de prevención
de recaídas y se les administró
bupropion o placebo. No se halló
ningún beneficio estadísticamente
significativo del tratamiento adicio-
nal de bupropion 12 meses después
de la fecha de cesación.

En cuanto al uso combinado de
bupropion con sustitutivos de la
nicotina, en un estudio multicéntrico
(Jorenby et al., 1999), en el que del
15-20% de los fumadores tenían
historia de depresión mayor, se
comparó un tratamiento combinado
de bupropion de liberación sosteni-
da de 300 mg y parche de nicotina
con el bupropion solo, el parche de
nicotina solo y un placebo. El trata-
miento con bupropion solo o en
combinación con los parches de

nicotina fue más efectivo que los
parches de nicotina o el placebo. 

En estos estudios en los que se
ha administrado bupropion han par-
ticipado fumadores con historia de
depresión mayor. Sin embargo, sólo
hay dos estudios en los que especí-
ficamente se analizó la eficacia del
bupropion en fumadores con y sin
antecedentes de depresión, uno de
ellos centrado en la cesación del
hábito tabáquico (Hayford et al.,
1999; Hurt et al., 1997) y el otro en
la prevención de recaídas (Cox et
al., 2004; Hays et al., 2001). En
estos ensayos los porcentajes de
abstinencia informados en la cesa-
ción o en la fase de prevención de
recaídas fueron similares entre
ambas subpoblaciones de fumado-
res, no hallándose, por tanto, que
los fumadores con antecedentes de
depresión se beneficiaran más en la
cesación o en el mantenimiento de
la abstinencia que los que contaban
con tales antecedentes.

Otro fármaco antidepresivo utili-
zado en el tratamiento para dejar de
fumar es la nortriptilina. Hall et al.
(1998) investigaron la efectividad de
la nortriptilina versus placebo utili-
zando un diseño factorial 2 x 2 que,
como ya hemos comentado, tam-
bién comparaba una intervención
cognitivo-conductual de manejo del
estado de ánimo con un programa
estándar de educación para la
salud. El tratamiento farmacológico
comenzó con dosis de 30 mg/día,
incrementándose progresivamente,
hasta alcanzar dosis de 75-100
mg/día. El fármaco produjo mayores
porcentajes de abstinencia al año
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que el placebo, independientemente
de si los sujetos tenían o no historia
de depresión mayor. En otro estudio
(Hall et al., 2002) se comparó la
notriptilina con el bupropión y con el
placebo en un diseño factorial 3 x 2,
en el que también se comparó el
consejo médico solo con una inter-
vención psicológica para dejar de
fumar. No se halló una diferencia
significativa en los porcentajes de
eficacia de ambos fármacos. En
otro estudio (Hall, Humfleet, Reus,
Muñoz y Cullen, 2004), que se plan-
teó desde un modelo de enferme-
dad crónica de fumar, se examina-
ron los efectos de un tratamiento
psicológico para dejar de fumar y
nortriptilina a largo plazo. Todos los
sujetos recibieron 8 semanas de
parche de nicotina y 5 sesiones gru-
pales de consejo. En la intervención
ampliada, los sujetos continuaron
tomando nortriptilina o placebo
durante un año más y recibieron 9
sesiones de consejo mensual. El
hallazgo más novedoso de este
estudio es que la combinación de
nortriptilina y tratamiento psicológi-
co para dejar de fumar y su prolon-
gación en el tiempo lograron absti-
nencias (prevalencia puntual en este
caso) más altas que las consegui-
das con los enfoques tradicionales
de cesación. En ninguno de estos
estudios se proporcionaron pruebas
de un efecto diferencial de la nor-
triptilina en los fumadores con o sin
antecedentes de depresión.

También se han realizado estu-
dios en los que se incluyeron fuma-
dores con antecedentes de depre-
sión y en los que se ha administra-
do inhibidores selectivos de la

recaptación de la serotonina. En
uno de ellos, Blondal et al. (1999)
encontraron que la administración
de una dosis baja de fluoxetina no
incrementaba los porcentajes de
cesación tabáquica del inhalador de
nicotina solo. Un ensayo clínico de
sertralina (Covey, Glassman, Stet-
ner, Rivelli y Stage, 2002), en el que
se comenzó con una dosis de 50
mg/día hasta alcanzar la dosis de
200 mg/día, no logró mostrar un
incremento significativo en las tasas
de cesación. La abstinencia puntual
de la condición de sertralina no difi-
rió significativamente del placebo a
los 6 meses después del tratamien-
to ni en las otras evaluaciones ante-
riores. Un ensayo clínico (Killen et
al., 2000) en el que se compararon
dos dosis de paroxetina (20 mg vs.
40 mg.) con un placebo como com-
plemento del parche de nicotina no
logró mostrar un incremento en la
abstinencia a los 6 meses en ningu-
na de las dos condiciones de paro-
xetina frente al placebo.

Con respecto a la terapia de sus-
titución de la nicotina, en un recien-
te metaanálisis sobre la terapia de
sustitución de nicotina para el aban-
dono del hábito de fumar en pobla-
ción fumadora en general se infor-
mó una odds ratio para el chicle de
nicotina de 1.66 (IC 95%: 1.52 a
1.81), de 1.81 (IC 95%: 1.63 a 2.02)
para los parches, de 2.35 (IC 95%:
1.63 a 3.38) para el aerosol nasal,
de 2.14 (IC 95%: 1.44 a 3.18) para
el inhalador de nicotina y de 2.05 (IC
95%: 1.62 a 2.59) para los compri-
midos sublinguales de nicotina
(Silagy, Lancaster, Stead, Mant y
Fowler, 2005). Por tanto, cabe pen-
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sar que este tipo de tratamientos
también podrían ser útiles en fuma-
dores con trastornos depresivos. De
hecho, en cuatro de los estudios
que ya hemos revisado, también se
ha aplicado terapia de sustitución
de la nicotina en muestras que
incluyeron fumadores con antece-
dentes de depresión (ver Tablas 1 y
2). En dos de ellos (Hall et al., 1996;
Jorenby et al., 1999) no se encon-
traron diferencias entre el placebo y
la terapia activa de sustitución de la
nicotina. Hall et al. (1996) informaron
una abstinencia continua a los 12
meses de seguimiento en los
pacientes con antecedentes de
depresión para el chicle de nicotina
(2 mg.) del 17% vs. el 24% para los
que recibieron placebo; para los
participantes sin historia de depre-
sión, la abstinencia fue del 23% y el
24%, respectivamente. Jorenby et
al. (1999) encontraron que el parche
de nicotina y los comprimidos de
placebo eran significativamente
menos eficaces que el bupropion y
el parche placebo. La combinación
de parche de nicotina y bupropion
fue significativamente más efectiva
que el placebo solo o el parche
solo, pero no fue significativamente
diferente del bupropion solo. En los
otros dos ensayos clínicos (Blondal
et al., 1999; Killen et al., 2000) se
encontraron eficacias superiores de
la terapia de sustitución de la nicoti-
na respecto al placebo, y porcenta-
jes de cesación similares a su com-
binación con fármacos antidepresi-
vos. Blondal et al. (1999) lograron
una eficacia similar para el inhalador
de nicotina solo y en combinación
con la fluoxetina. Killen et al. (2000)
informaron porcentajes de abstinen-

cia para el parche de nicotina simi-
lares a los que se obtuvieron en su
combinación con la paroxetina de
20 ó 40 mg. Aunque no cumple los
criterios establecidos para esta revi-
sión, dada la longitud del segui-
miento realizado, mencionar un
estudio de cohorte (John, Meyer,
Rumpf y Hapke, 2004), en el que
participaron 4.075 fumadores ale-
manes, el 13% con historia de
depresión mayor de acuerdo a los
criterios del DSM-IV, encontrándose
a los 36 meses que los porcentajes
de abstinencia eran similares para
los sujetos con y sin antecedentes
de depresión que habían usado
terapia de sustitución de nicotina
(chicle o parche).

DISCUSIÓN

Los datos existentes, aunque
limitados, apoyan el uso de la tera-
pia cognitivo conductual, la terapia
de sustitución de la nicotina o los
fármacos antidepresivos bupropion
y nortriptilina en la cesación del
hábito de fumar en fumadores con
trastornos depresivos. Los resulta-
dos de los estudios con terapia
cognitivo conductual sugieren que
este subgrupo de fumadores se
benefician más de un tratamiento
conductual intensivo, e incluso hay
efectos específicos derivados de los
componentes de manejo del estado
de ánimo (ej., Hall et al., 1998; Patel
et al., 1998), aunque se necesita
más investigación al respecto. El
bupropion y la nortriptilina tienden a
duplicar la abstinencia con respecto
al placebo y son igualmente efecti-
vos para la cesación del hábito
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tabáquico, hallazgo similar al infor-
mado en un reciente metaanálisis
sobre antidepresivos para el aban-
dono del hábito de fumar en pobla-
ción fumadora en general (Hughes,
Stead y Lancaster, 2005). La única
comparación directa de las dos
medicaciones (Hall et al., 2002) no
mostró una diferencia significativa
en los porcentajes de eficacia del
bupropion y la nortriptilina. La efica-
cia del bupropion parece no guardar
relación con los antecedentes de
depresión (Hayford et al., 1999; Hurt
et al., 2002), hallazgo similar al
encontrado para la nortriptilina (Hall
et al., 1998, 2002), aunque en un
ensayo en el que se administró este
fármaco durante un tiempo mayor
(Hall et al., 2004), la abstinencia fue
más elevada para esta condición
que para la de control en los fuma-
dores con antecedentes de depre-
sión. El tratamiento con sustitución
de nicotina también es eficaz para la
cesación del hábito tabáquico en
población fumadora en general
(Silagy et al., 2005), pero hay muy
pocos datos específicos en fuma-
dores con antecedentes de depre-
sión mayor, mostrando los estudios
resultados mixtos. No obstante, la
terapia de sustitución de la nicotina
presenta un perfil de efectos secun-
darios más leves que los fármacos
antidepresivos, que en el caso de la
nortriptilina además de efectos típi-
cos observados en los estudios
para el abandono del hábito tabá-
quico como sequedad bucal, som-
nolencia, mareos y estreñimiento, la
sobredosis podría resultar letal. 

No hay suficientes datos como
para recomendar un tipo u otro de

terapia para la cesación del hábito
tabáquico en fumadores con tras-
tornos depresivos. Tampoco se han
investigado su eficacia en adoles-
centes, mujeres embarazadas o
personas mayores de 65 años con
trastornos depresivos. Los trata-
mientos cognitivo conductuales, la
terapia de sustitución de la nicotina,
el bupropion o la nortriptilina, o la
combinación de estas terapias, pue-
den ser útiles con esta tipología de
fumadores. Kinnunen et. al (1999)
proponen una serie de pautas para
ayudar al clínico en la elección de la
modalidad de tratamiento más ade-
cuada para este tipo de casos.
Durante el proceso de evaluación, el
clínico debería evaluar si el paciente
tiene depresión o antecedentes y si
hay factores de riesgo adicionales
para el desarrollo de depresión
durante la cesación del hábito tabá-
quico. En concreto, nos referimos a
factores tales como, múltiples inten-
tos para dejar de fumar sin éxito o
sólo con éxito durante unos días o
semanas, una historia de disforia
durante intentos previos, una histo-
ria familiar de depresión o un nivel
elevado de dependencia de la nico-
tina.

Con las personas que padezcan
una depresión clínica actual y ten-
gan un nivel elevado de dependen-
cia, se puede utilizar una combina-
ción de terapias (antidepresivos o
terapia de conducta) para la depre-
sión y terapia de sustitución para la
dependencia de la nicotina. Los tra-
tamientos, tanto farmacológicos
como psicológicos, deben durar el
tiempo suficiente para mostrar sus
efectos. Para aquellos fumadores

F. L. Vázquez

Clínica y Salud, 2005, vol. 16 n.º 3 283



que sólo tengan síntomas depresi-
vos y que no tengan una dependen-
cia elevada a la nicotina puede ser
suficiente con util izar una sola
modalidad de tratamiento. La deci-
sión sobre qué tipo de tratamiento
utilizar debe estar basada en la his-
toria médica, psiquiátrica y de fumar
del paciente (Hughes et al., 2000).
También puede ser suficiente utilizar
una sola modalidad de tratamiento
con aquellos fumadores que no
estén deprimidos y que no tengan
antecedentes de depresión, pero en
el que se dan alguno de los otros
dos factores de riesgo señalados
para desarrollar una depresión. Por
ejemplo, en pacientes con una
dependencia muy elevada de la
nicotina, y que no presentan otros
factores de riesgo, puede ser sufi-
ciente utilizar terapia de sustitución
de la nicotina. Sin embargo, si el
paciente dejó de fumar en otros
intentos, y experimentó durante los
mismos síntomas o episodios
depresivos, sería más recomenda-
ble aplicar un tratamiento preventi-
vo, ya fuese de tipo cognitivo con-
ductual o con antidepresivos. En el
caso de que el paciente haya deja-

do de fumar, y estén presentes tres
o más factores de riesgo para des-
arrollar una depresión de los men-
cionados previamente, ya sería más
aconsejable emplear una combina-
ción de terapia antidepresiva y tera-
pia para eliminar la dependencia
nicotina, pudiendo ser en ambos
casos terapias farmacológicas y/o
psicológicas.

Una vez que la persona ha dejado
de fumar, se recomienda controlar el
estatus psicológico del paciente
durante y más allá de las 2 ó 4 pri-
meras semanas del síndrome de
abstinencia (Hughes et al., 2000;
USDHHS, 1996). Se deberían reali-
zar seguimientos periódicos por
teléfono o cara a cara al menos
durante los 6 meses siguientes a la
cesación (Becoña y Vázquez, 1998).
Si el paciente indica que continúa
con niveles de sintomatología de
abstinencia más allá de 4 a 6 sema-
nas después de dejar de fumar, se
debería aplicar un tratamiento profi-
láctico. La persistencia de tal males-
tar después de la cesación es un
precursor potencial para que emerja
algún episodio de depresión.
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