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RESUMEN 

Muy pocos estudios han evaluado el impacto de la abstinencia al tabaco con 

mediciones objetivas del sueño. El propósito de la presente investigación es 

el de evaluar los efectos a largo plazo de la abstinencia al tabaco sobre el 

sueño y los síntomas depresivos. Fueron estudiados un total de quince 

fumadores crónicos que obtuvieron menos de 9 puntos en la escala de 

Hamilton para la evaluación de la depresión (HAM-D). Para obtener los datos 

basales, los sujetos fueron valorados cuando aún se encontraban fumando 

de manera crónica. Posteriormente cursaron un tratamiento contra el 

tabaquismo de cinco semanas, sin terapia de remplazo de nicotina. Tanto sus 

síntomas depresivos como su arquitectura del sueño fueron evaluados en el 

1er
, 2dO

, 410
, 6to

, 9no y 12vO meses de abstinencia. Se reportan los resultados 

tanto de los pacientes que concluyeron satisfactoriamente el año de 

evaluaciones en abstinencia, como los resultados de aquellos pacientes que 

sólo lograron una abstinencia parcial. En cada evaluación se realizaron 

estudios polisomnográficos, se evaluó el nivel de depresión con la prueba de 

HAM-D y se midieron los niveles de cotinina en orina. Los resultados de este 

estudio indican que la abstinencia a la nicotina reduce la latencia a sueño 

MOR e incrementa los puntajes de la prueba de Hamilton, sugiriendo la 

posibilidad de que los fumadores crónicos puedan padecer síntomas 

depresivos que se mantienen bajo control mediante la nicotina. 
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INTRODUCCiÓN 

La arquitectura del sueño de los pacientes con depresión severa ha sido 

ampliamente estudiada, encontrándose una fuerte relación entre la 

sintomatología depresiva y las alteraciones del sueño. Como resultado de 

varias investigaciones con este tipo de pacientes, se han reportado 

incrementos en los despertares nocturnos, en la etapa 11 del sueño, en el 

sueño de Movimientos Oculares Rápidos (sueño MOR) y en la latencia al 

inicio del sueño. En estos pacientes se han registrado también reducciones 

en el sueño de ondas lentas, en la eficiencia del sueño y en la latencia al 

primer episodio de sueño MOR (Armitage, Roffwarg, Rush, Calhoun, Purdy, y 

Giles, 1992; Kupfer y Raynolds, 1992; Armitage, 1995). Algunas de las 

alteraciones del sueño presentes en los pacientes con depresión persisten 

durante la remisión de los síntomas, sugiriendo que estos parámetros 

pueden ser rasgos o marcadores de vulnerabilidad (Modell, Ising, y Holsboer, 

2002). 

El sueño MOR parece tener una conexión especial con la depresión, la 

reducción a menos de 60 minutos de la latencia a sueño MOR (LMOR) es el 

cambio más observado de la depresión endógena en adultos (Gillin y 

Borbely, 1985; Giles, Roffwarg, Rush, y Guzick, 1990; Kupfer y Reynolds, 

1992; Benca, Obermeyer, Thisted y Gillin, 1992), y una LMOR muy corta se 

ha asociado con una mayor severidad clínica del padecimiento (Kupfer, 

Ehlers, Frank, Grochocinski, McEachran, y Buhari, 1993). Las investigaciones 
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en sueño sobre trastornos afectivos se han enfocado en la reducción de la 

LMOR debido a que es el signo más específico que diferencia a los pacientes 

con depresión tanto de los pacientes normales como de aquellos con otros 

trastornos psiquiátricos. Los resultados de un meta- análisis realizado por 

Benca et al., (op Git) muestran que sólo los pacientes con trastornos afectivos 

tienen una reducción significativa de la LMOR. Ésta incluso ha sido 

propuesta como un marcador biológico específico para la depresión, 

sugiriéndose que las mediciones de la LMOR podrían facilitar el adecuado 

diagnóstico de los trastornos afectivos (Somoza y Mossman, 1989; Giles et 

al., op cit.). 

Por otro lado. existe una asociación importante entre la depresión y la 

dependencia al a nicotina. Se ha propuesto que la nicotina reduce la 

incidencia y la severidad de los síntomas depresivos (Salín- Pascual, de la 

Fuente, Galicia-Polo, y Drucker-Colín, 1995; Pomerleau 1997; Salín- Pascual 

y Drucker- Colín, 1998; Lai, Hong, y Tsai, 2001). Los fumadores con una 

historia de depresión severa tienen menos éxito en sus intentos para dejar de 

fumar en comparación con aquellos que no padecen dicho trastorno 

(Glassman, Helzer, y Covey, 1990; Covey, Glassman, y Stetner, 1998), 

mientras que los pacientes que logran dejar de fumar adquieren mayores 

posibilidades de mantenerse en abstinencia al ser tratados en el manejo de 

su estado de ánimo (Hall, Muñoz, y Reus, 1994). Más aun, se ha visto que el 

dejar de fumar frecuentemente desencadena síntomas depresivos que 
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pueden ser revertidos con la reintroducción del cigarro (Stage, Glassman, y 

Covey, 1996). 

En cuanto al sueño de los fumadores, Wetter, Fiare, Baker, y Young 

(1995) reportaron que cuando estos se encuentran en abstinencia sufren 

alteraciones del sueño, las cuales mejoran con la reintroducción de la 

nicotina. Los resultados de un estudio posterior realizado por los mismos 

autores indican que las mediciones objetivas de sueño MOR son sensibles 

para detectar alteraciones en el sueño producto de la abstinencia al tabaco 

(Wetter, Carmack, Anderson, Moare, Cinciripini, y Hirshkowitz, 2000). 

Se ha comprobado que para contrarrestar los síntomas de la 

abstinencia a la nicotina algunos antidepresivos como la fluoxetina, la 

moclobemida, la nortriptilina y el bupropion tienen efectos benéficos 

(Hitsman, Pingitore, Spring, Mahableshwarkar, Mizes, Segraves, Kristeller, y 

Xu, W, 1999). 

De igual manera se ha reportado que los pacientes con depresión 

severa, después de recibir un tratamiento con parches de nicotina, mejoran 

su estado de ánimo y manifiestan un incremento en el sueño MOR sin 

mostrar alteraciones en otras variables del sueño, sugiriendo que la 

activación de los receptores colinérgicos nicotínicos (nAChR, por sus siglas 

en inglés) es importante en la depresión y que los parches de nicotina 

pueden ser benéficos para su tratamiento (Salín- Pascual et al., 1995; 

Pomerleau 1997; Salín- Pascual y Drucker- Colín, 1998). Asimismo, los 
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resultados de varios experimentos realizados con ratas confirman estos 

resultados (Rose y Corrigal, 1997; Semba, Mataki, Yamada, Nankai, y Toru, 

1998; Vázquez- Palacios, Bonilla-Jaime, y Velázquez-Moctezuma, 2004; 

Vázquez- Palacios, Bonilla-Jaime, y Velázquez-Moctezuma, 2005). 

Recientemente se ha propuesto, que los pacientes deprimidos fuman a 

manera de automedicación contra los síntomas de la depresión (Pomerleau, 

op Git; Salín- Pascual et al.,op cit ; Salín- Pascual y Drucker- Colln, op cit, 

Mihailescu y Drucker- Colín, 2000a), aliviando dichos síntomas mediante el 

reforzamiento negativo. Esta posibilidad se respalda con los hallazgos de un 

estudio en el que se encontró que los fumadores con alta dependencia a la 

nicotina tienen mayor riesgo de padecer todo un patrón de slntomas de 

abstinencia al dejar de fumar que aquellos con menor nivel de dependencia 

(Pomerleau. Marks. y Pomerleau, 2000). 

Los efectos terapéuticos de la nicotina sobre el sueño y el estado de 

ánimo de pacientes con depresión se pueden apreciar en los resultados de 

un estudio reciente donde se encontró que al aplicarles parches de nicotina 

transdérmica a estos pacientes, los despertares nocturnos se reducen, y la 

latencia al sueño MOR, el sueño de ondas lentas y el estado de ánimo 

mejoran durante su utiiización. Estos cambios continúan aun después de 

haber retirado los parches (Haro y Drucker- Colín, 2004). 

A pesar de que las alteraciones del sueño son síntomas 

constantemente reportados en estudios realizados con fumadores en 
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abstinencia, se han realizado muy pocos estudios con mediciones objetivas 

del sueño en esta población (Colrain, Trinder, y Swan, 2004). El objetivo del 

presente estudio es el de evaluar periódicamente, a lo largo de un año, los 

cambios polisomnográficos y la sintomatología depresiva de los fumadores 

crónicos en abstinencia. 

1. TABAQUISMO 

Hoy en día se sabe que el tabaquismo es una de las principales causas de 

morbi-mortalidad y deterioro de la calidad de vida. Según la Organización 

Mundial de la Salud (OMS), para el año 2030 el tabaquismo será la principal 

causa de muerte en el mundo, siendo causa directa o indirecta de cerca de 4 

millones de muertes al año en todo el mundo (OMS, 2005). Actualmente en 

México, según la última Encuesta Nacional de Adicciones, existen 14 

millones de fumadores y 9.6 millones de exfumadores (ENA, 2002). 

En México, alrededor de 40,000 personas mueren al año por 

padecimientos vinculados con el tabaquismo. Se ha reportado que de estos, 

el 70% desea dejar de fumar o lo ha intentado, pero sólo el 15% logra hacerlo 

de manera permanente antes de los 60 años. El tabaquismo es la principal 

causa de muertes y enfermedades prevenibles, por lo que se le considera 

como un problema grave de salud pública. Asimismo, se deben de tomar en 

cuenta los daños ocasionados a los fumadores pasivos, es decir, aquellas 

personas que están expuestas involuntariamente al humo del tabaco, tanto 
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en el hogar, como en el ámbito laboral y diversos lugares públicos (Sanso res 

y Espinosa, 1999). 

El hábito de fumar se asocia estrechamente con enfermedades como 

cáncer de pulmón, boca, faringe, laringe, esófago, estómago, páncreas, 

cervico-uterino, riñón y vesícula. Éste provoca también otras enfermedades 

del sistema respiratorio, entre las que se encuentran la bronquitis crónica y el 

enfisema; enfermedades del corazón, tales como la deficiencia coronaria y el 

infarto, así como enfermedades cardiovasculares, ente ellas el aneurisma, 

problemas circulatorios e hipertensión; algunas de estas enfermedades 

producen invalidez, lo que implica un alto costo social y económico. Varios de 

estos problemas de salud no se hacen evidentes en forma inmediata, por lo 

que pasan muchos años antes de que el fumador comience a registrar los 

signos y síntomas de los padecimientos (Sansores y Espinosa, op cit). 

El tabaco contiene más de 4,000 compuestos químicos, entre los que 

se encuentran el alquitrán y el monóxido de carbono, los cuales favorecen la 

adicción y causan diversos trastornos en el organismo (SSA, 2005). Es bien 

sabido que la nicotina juega un papel importante mediando los efectos 

farmacológicos, bioquímicos y psicológicos del hábito de fumar tabaco, sin 

embargo se desconocen los mecanismos específicos de dicha mediación 

(Picciotto, Caldarone, King, y Zachariou, 2000). 

Varios estudios epidemiológicos han mostrado una asociación positivas 

entre el fumar y algunos trastornos psiquiátricos y neurológicos como 
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depresión, esquizofrenia, Alzheimer, Parkinson y Síndrome de Tourette 

(Barclay y Kheyfets, 1989; Glassman et al., 1990; Salín Pascual et al., 1995; 

Pomerleau, Downey, Stelson, y Pomerleau, et al., 1995; Covey, Glassman, y 

Stetner, et al., 1997; Mihaileschu y Drucker-Colín, 2000b; Fakhfakh y Lagrue, 

2002; Hiroaki, Suemaru, y Gomita, 2002; Breslau, Novak, y Kessler, 2004). 

Una hipótesis que explica dicha asociación, es la de que los fumadores se 

automedican con la nicotina para aliviar síntomas de ansiedad, depresión o 

psicosis. Los trastornos del estado de ánimo podrían ser primarios y 

revelarse con la abstinencia (Glass, 1990). 

No existen estudios que hayan evaluado los síntomas de la abstinencia 

a la nicotina en fumadores crónicos durante un periodo largo de tiempo. En 

este estudio se evaluaron en fumadores crónicos, periódicamente durante un 

año, los efectos de la abstinencia a la nicotina sobre la arquitectura del sueño 

y el estado de ánimo. 

2. DEPRESiÓN 

Se estima que para el año 2020 la depresión será la segunda causa de baja 

laboral en los países desarrollados. En este momento es ya la principal causa 

de invalidez en el mundo, siendo 121 millones de personas las que padecen 

esta enfermedad. Los trastornos depresivos junto con la esquizofrenia son 

responsables del 60% de todos los suicidios; únicamente, a la depresión se 

le asocia con 850,000 suicidios al año en el mundo (OMS, 2005). 
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Los síntomas más frecuentes de la depresión son la pérdida de interés 

y de placer para disfrutar las actividades cotidianas (anhedonia); alteraciones 

neuroendocrinas, en el apetito, en el sueño, y en la psicomotricidad; 

desánimo; fatiga; anergia; disminución de la libido; quejas somáticas; pobre 

autoestima; culpas; sensación de derrota e impotencia; trastornos en la 

concentración mental, en la memoria y en la asociación de ideas; 

negativismo, y pensamientos recurrentes de muerte y/o enfermedad (Uriarte, 

1992). 

La OMS estima que entre el 60 y el 80 % de las personas con trastorno 

depresivo pueden ser tratadas mediante terapia breve y el uso de 

antidepresivos, sin embargo sólo entre el 25 y el 10% de las personas que 

padecen este trastorno reciben tratamiento. Los pacientes con depresión 

presentan niveles de discapacidad por arriba del promedio registrado en 

pacientes con otras enfermedades crónicas, tales como hipertensión, 

diabetes, artritis y dolor de espalda (OMS, 2005). 

La depresión es una enfermedad crónica recurrente que afecta la vida 

familiar y reduce la capacidad de adaptación social. Ésta es causa de pérdida 

de productividad en el trabajo y tiene un gran impacto en los costos de salud, 

pero a pesar de ser un trastorno médico grave, es curable (SSA, 2005). 

Añadido al sufrimiento que padecen los pacientes con depresión, se 

observa un riesgo mayor de salud general inestable, ya que las funciones 

inmunológicas son menos efectivas durante la depresión. La depresión y los 
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sentimientos de desesperanza se han asociado con enfermedades como el 

cáncer. incluso después de ajustes estadísticos para el hábito de fumar 

(Greer, 1983). De igual manera Carney, Freedland, Miller, y Jaffe. (2002) 

hacen referencia a varios estudios que han reportado una asociación entre la 

depresión y las enfermedades cardiacas. 

Según la Asociación Psiquiátrica Americana (APA, 2001), en el Manual 

Diagnóstico y Estadístico de los Trastornos Mentales (DSM-IV) se establecen 

los siguientes criterios para diagnosticar un episodio depresivo mayor 

(depresión unipolar) : 

A. Presencia de cinco (o más) de los siguientes síntomas durante un periodo 

de dos semanas, que representan un cambio respecto a la actividad 

previa; uno de los síntomas debe de ser un estado de ánimo depresivo, 

pérdida de interés o de la capacidad para el placer. No se incluyen los 

síntomas que son claramente debidos a enfermedad médica, las ideas 

delirantes o alucinaciones no congruentes con el estado de ánimo. 

1.Estado de ánimo depresivo la mayor parte del día, casi cada día. 

2.Disminución acusada del interés o de la capacidad para el placer en 

todas o casi todas las actividades, la mayor parte del día, casi cada 

día. 

3.Pérdida importante de peso sin hacer régimen o aumento de peso, o 

pérdida o aumento del apetito casi cada día. 

4.lnsomnio o hipersomnia casi cada día. 
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5.Agitación o enlentecimiento psicomotores casi cada día. 

6.Fatiga o pérdida de energía cada día. 

7.Sentimiento de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados (que 

pueden ser delirantes) casi cada día. 

a.Disminución de la capacidad para pensar o concentrarse, o 

indecisión, casi cada día. 

9.Pensamientos recurrentes de muerte (no sólo temor a la muerte), 

ideación suicida recurrente sin o con un plan específico para 

suicidarse. 

B. Los síntomas no cumplen los criterios para un episodio mixto (depresión y 

manía). 

C. Los síntomas provocan malestar clínicamente significativo o deterioro 

social, laboral o de otras áreas importantes de la actividad del individuo. 

D. Los síntomas no se deben a los efectos fisiológicos directos de una 

sustancia o una enfermedad médica. 

E. Los síntomas no se explican mejor por la presencia de un duelo, los 

síntomas persisten durante más de 2 meses o se caracterizan por una 

acusada incapacidad funcional, preocupaciones mórbidas de inutilidad, 

ideación suicida, síntomas psicóticos o enlentecimiento psicomotor. 

Los criterios anteriores se determinan según lo indica el propio sujeto, o 

por la observación de otros. El trastorno se puede clasificar como leve, 

moderado o grave. 
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Caraveo, Colmenares, y Saldivar, (1999) encontraron que la prevalencia 

de los trastornos depresivos, incluyendo los episodios depresivos y la 

distimia, durante la vida de la población adulta de 18 a 65 años en la ciudad 

de México es del 12%. Estos autores corroboraron un alto riesgo de 

recurrencia, ya que 59% de las personas que padecieron episodios 

depresivos, reportó más de uno. La edad promedio, en la que se inicia este 

tipo de trastornos, se ubicó en la segunda mitad de la tercera década de la 

vida, mientras que la distimia se inicia en promedio a los 31 años. Ambos 

tipos de trastornos los padecen dos mujeres por cada hombre. La frecuencia 

de las discapacidades relacionadas con los trastornos es semejante en 

ambos géneros, sin embargo son las mujeres las que más buscan ayuda. 

Estos investigadores encontraron también que sólo un poco más de la quinta 

parte, de todas las personas afectadas con trastornos depresivos, acuden a 

médicos y profesionales de la salud mental en busca de ayuda. Cabe 

destacar, que 86% de los episodios depresivos presentaron un síndrome 

somático que favoreció la búsqueda de dicha ayuda. 

2.1 Depresión y Tabaquismo 

Glassman et al., (1990) encontraron una historia de tabaquismo entre las 

personas que han padecido depresión severa. Posteriormente, Breslau, 

Kilbey, y Andreski, (1993) reportaron tanto una asociación entre la 

dependencia a la nicotina y la depresión severa, como el que los fumadores 
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con una historia de depresión severa tienen mayor riesgo de padecer una 

dependencia más fuerte hacia la nicotina. El desarrollo de la adicción a la 

nicotina no se relacionó con el sexo, la raza, la escolaridad, el historial de 

padecimientos de trastornos de ansiedad y el uso de otras substancias 

tóxicas de los fumadores no se relaciona con el desarrollo de la adicción a la 

nicotina. 

Los resultados obtenidos por Zieske (1998) indican una fuerte relación 

entre la actividad de fumar y la depresión; encontrando además que la 

depresión es predictora de la actividad de fumar. En este mismo sentido, en 

un estudio realizado con mujeres se encontró una correlación positiva entre 

el grado de dependencia a la nicotina y el desarrollo de síntomas depresivos 

durante la abstinencia, siendo aquellas mujeres con mayor nivel de depresión 

las más propensas a recaer en el tabaquismo. En otra investigación realizada 

también con mujeres fumadoras con una historia de depresión se encontró 

que estas no responden bien al tratamiento conductual contra el tabaquismo, 

por lo que los autores señalan la necesidad de encontrar nuevas formas de 

tratamiento (Hall et al., 1994). 

En un estudio realizado con fumadores latinos en Estados Unidos por 

Escobedo, Kirch, y Anda, (1996) se encontró que la depresión en estos 

sujetos se asocia con un mayor riesgo de inicio temprano en el tabaquismo. 

Considerando los antecedentes de la fuerte relación entre el 

tabaquismo y la depresión, un grupo de investigadores estudiaron los efectos 
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de la nicotina transdérmica en el estado de ánimo y el sueño de pacientes 

con depresión severa, utilizando parches de nicotina y parches placebo, 

encontrando una mejoría significativa en el estado de ánimo de los pacientes, 

e incrementos en el sueño de movimientos oculares rápidos (o sueño MOR) y 

el tiempo de sueño MOR, sin cambios en otras variables del sueño (Salín~ 

Pascual et al., 1995; Salín- Pascual y Drucker-Colín, 1998). 

Otro grupo de investigadores reportaron que los síntomas depresivos 

que emergen al dejar de fumar se revierten mediante la reintroducción del 

cigarro (Stage et al., 1996). 

Posteriormente, Lai et al., (2001) encontraron que los pacientes 

depresivos son más susceptibles a fumar que la población en general, y que 

la nicotina reduce tanto la incidencia como la severidad de los síntomas 

depresivos. 

Mientras que los fumadores con una historia de depresión tienen 

menos éxito para lograr la abstinencia (Glassman et al., 1990; Covey, 

Glassman, y Stetner, 1998), se ha logrado que este tipo de pacientes se 

mantengan en abstinencia al ser educados en el manejo de su estado de 

ánimo (Hall et al., 1994). 

Los resultados de todos estos estudios indican una fuerte asociación 

entre la depresión y el tabaquismo, por lo que resulta necesario conocer los 

efectos de la abstinencia a la nicotina sobre la arquitectura del sueño y el 

estado de ánimo a largo plazo. 
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3. SUEÑO 

La mayor parte de la investigación sobre el sueño se lleva a cabo en 

laboratorios donde los pacientes pasan la noche conectados a diversos 

equipos electrónicos que registran los cambios de la actividad cerebral 

durante el sueño. Estos aparatos son el electroencefalograma (EEG), que 

registra los patrones de las ondas cerebrales, el electrooculograma (EOG), 

que mide los movimientos oculares, y el electromiograma (EMG), que mide la 

tensión muscular o la actividad eléctrica de los músculos. 

Los investigadores del sueño distinguen cuatro etapas básicas 

relacionadas con los patrones característicos de las ondas cerebrales. Al 

comienzo se observan variaciones rápidas e irregulares (actividad alfa y/o 

actividad de bajo voltaje con frecuencias mezcladas) características de la 

vigilia atenta, después éstas se vuelven más lentas y regulares que son las 

variaciones características de las cuatro fases del sueño: 1, 11, 111 Y IV. Los 

patrones EEG de la fase I se caracteriza por una mezcla de frecuencias de 

voltaje muy bajo o aplanado con predominio de una actividad entre 2 y 7 cps 

(ciclos por segundo), el patrón de alfa mezclado con bajas frecuencias debe 

ser inferior al 50% del tiempo (de la duración de una época). La fase 11 del 

sueño se caracteriza por la presencia de husos de sueño y de complejos K, 

así como una pequeña porción de ondas lentas. Las fases 111 y IV son muy 

similares, aunque las variaciones son un poco más lentas en la fase IV. La 

fase 111 requiere de por lo menos un 20%, pero no más de un 50% de 
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actividad lenta de 2 cps o menor, con una amplitud de alrededor de 75 

microvolts de pico a pico. Puede haber o no husos de sueño. En la fase IV, la 

cantidad de ondas lentas debe de ser mayor al 50% del tiempo, con o sin 

husos de sueño (Corsi, 1983). 

En 1955, Aserínsky y Kleitman (en Corsi, op cit) se percataron de que 

cuando una persona dormida volvía a lo que ellos pensaron era la etapa I del 

sueño, se manifestaban movimientos oculares rápidos (MOR), y si bien el 

sujeto aparentemente sigue durmiendo, el patrón EEG se asemeja más al de 

la vigilia por el cambio en los patrones de ondas cerebrales, a esto le 

llamaron sueño MOR para distinguirlo de las otras cuatro etapas básicas, a 

las que denominaron sueño no MOR (NMOR). En el sueño MOR se ve una 

mezcla de frecuencias con bajo voltaje y en este periodo las ondas del vertex 

no son prominentes. Durante el sueño MOR los músculos se relajan hasta el 

punto de la parálisis, tal como indican los electromiogramas (EMG). A este 

sueño a veces se le llama "paradójico" (SP) por la similitud de estas ondas 

cerebrales a las del estado de vigilia, estando el sujeto profundamente 

dormido, no hay tensión en los músculos y no responde a los estímulos 

exteriores (Corsi, op., cit.). 

El registro eléctrico de los movimientos oculares revela que las 

personas sanas pasan un 25% de la noche (de 11/2 a 2 horas) en sueño 

MOR. Estos periodos se presentan más o menos cada 90 minutos, 

separados por etapas de sueño f\IMOR. El ciclo típico de sueño de un adulto 
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joven se inicia con un breve periodo del estado 1, seguido del 11, 111 Y IV. 

Después de transcurridos unos 90 minutos de sueño NMOR, se inicia el 

MOR, el tiempo total que permanece una persona en sueño MOR son 

aproximadamente 90 minutos repartidos en 4 a 6 periodos durante la noche. 

Conforme la noche avanza, los periodos de MOR son de mayor duración, lo 

que sucede de manera inversa con el sueño de ondas lentas. La etapa I del 

sueño constituye entre el 5 y 10% del sueño nocturno total, la etapa 11 entre el 

50 Y 60%, Y las etapas 111 y IV del 10 al 20% (Uriarte, 1992). La cantidad de 

sueño NMOR y el porcentaje de sueño MOR cambia a lo largo de la vida. 

Armitage y Hoffmann (1997) reportan en adultos sanos los siguientes 

parámetros de la arquitectura del sueño (% en relación al tiempo total de 

sueño): etapa 1 del sueño de 5 a 10 minutos (10%), etapa 2 del sueño 50%, 

etapas 3 Y 4 que ocurren mayormente en la primera hora de sueño poco 

menos del 20%. El primer periodo de sueño MOR ocurre entre los 80 y los 

120 minutos después del inicio del sueño y ocupa el 20% , se reportan de 

tres a cinco periodos de MOR con un promedio de intervalo entre ellos de 90 

minutos. Los despertares nocturnos constituyen del 2 al 5%. 

3.1 Alteraciones en el sueño de los fumadores sanos en 
abstinencia 

Se han realizado muy pocos estudios de polisomnografía con fumadores 

sanos en abstinencia, sin embargo Soldatos, Kales, Scharf, Bixler, y Kales 
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(1980) reportaron un incremento del sueño MOR en estos pacientes. Los 

fumadores en abstinencia también tienen un mayor número de despertares 

por la noche, los cuales son de mayor duración en comparación con los de 

los pacientes no fumadores (Hatsukami, Hughes, Pickens, y Svikis, 1984). 

Posteriormente, además del incremento de los despertares nocturnos, 

Prosise, Bonnet, Berry, y Dickel, (1994) registraron en un grupo de 

fumadores en abstinencia un incremento significativo de los alertamientos, y 

de los cambios de fase de sueño. Encontraron que estos pacientes 

reportaban sentirse con una gran necesidad de fumar, más irritables, 

ansiosos, tensos, y con una fuerte somnolencia diurna. Ésta última, sugieren 

los investigadores podría deberse tanto a los trastornos del sueño como a la 

falta de los efectos estimulantes de la nicotina. 

Los fumadores con alta dependencia a la nicotina experimentan un 

síntoma de "interrupción del sueño nocturno por deseo urgente de nicotina", 

por el cual despiertan una o varias veces durante la noche y tienen que fumar 

para aliviar el síntoma y poder continuar durmiendo (Rieder, Kunze, Groman, 

Kiefer, y Shoberberger, 2001). 

Las alteraciones respiratorias durante el sueño de los fumadores 

también han sido valoradas mediante estudios polisomnográficos. En una 

investigación realizada con adultos sano encontró que el hábito de fumar 

tabaco se asocia con un decremento en la saturación de oxígeno nocturna 

de los pacientes fumadores {Casasola, Alvarez-Sala, Marques, Sánchez-
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Alarcos, Tashkin, y Espinos, 2002), mientras que en otro estudio realizado 

con una población joven se encontró una relación dosis- efecto entre el 

hábito de fumar y el roncar, lo que sugiere según los investigadores que una 

proporción substancial de los casos de ronquido en los jóvenes son 

atribuibles al consumo de tabaco (Delasnerie-Laupretre, Patois, Valatz, 

Kauffmann, y Alperovitch, 1993). 

En cuanto a la actividad diurna de los fumadores en abstinencia, un 

estudio realizado mediante actigrafía, reveló que la abstinencia al tabaco 

produce disminución de la actividad sin que se registraran cambios 

significativos en la eficiencia del sueño (Wolter, Hauri, Schroeder, Wisbey, 

Croghan, Offord, Dale, y Hurt, 1996). 

Wetter et al. (1995) probaron si la terapia de remplazo de nicotina 

(TRN) restauraba las alteraciones del sueño que presentan los fumadores 

sanos en abstinencia. Al aplicarles parches de nicotina a estos pacientes los 

investigadores registraron un incremento en la eficiencia del sueño y el sueño 

de ondas lentas, con disminución de la fragmentación del sueño, sin 

alteraciones en el sueño MOR. 

A pesar de que las alteraciones del sueño constituyen un síntoma 

subjetivo muy frecuentemente referido por los fumadores en abstinencia, muy 

pocos estudios han utilizado mediciones objetivas de la calidad del sueño 

(Colrain et al., 2004), por lo que el propósito de este estudio es el de evaluar 

los cambios polisomnográficos y de la sintomatología depresiva en este tipo 
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de pacientes durante un año. 

3.2 Arquitectura del sueño en pacientes con depresión 

Los trastornos del sueño agravan y complican el cuadro depresivo, por lo que 

debido a su importancia se han realizado estudios destinados a caracterizar 

el sueño en la depresión y a conocer su relación con el tratamiento 

antidepresivo. De manera convencional la psiquiatría ha atribuido los 

despertares tempranos (en la madrugada) a la depresión endógena, severa o 

psicótica, y a la incapacidad para conciliar el sueño a la depresión exógena o 

neurótica (Empson, 2002). 

Las principales alteraciones del sueño de los pacientes con depresión 

se encuentran en la distribución, reducción y fragmentación del mismo. Estos 

pacientes generalmente presentan disminuciones en la latencia sueño MOR 

y en el sueño de ondas lentas, así como incrementos en los despertares 

nocturnos, la latencia al sueño, el sueño MOR y la etapa 1 del sueño 

(Armitage et al., 1992; Kupfer y Reynolds, 1992; Armitage, 1995). La 

intensidad de dichas alteraciones se relaciona con el grado de enfermedad o 

evolución de la misma (Dew, 1994). 

El sueño MOR tiene una conexión especial con la depresión. La 

alteración del sueño más frecuentemente observada en la depresión 

endógena en adultos es el acortamiento de LMOR (a menos de 60 minutos) 

(Gillin y Borbely,1985; Giles et al., 1990; Kupfer y Reynolds, op Gil; Benea et 
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al., 1992), Y una latencia a sueño MOR muy corta se ha asociado a una 

mayor severidad clínica (Kupfer et al., 1993). Además, se ha reportado que el 

incremento de la densidad del sueño MOR es otra característica de la 

polisomnografía de los pacientes con depresión (Riemann, Hohagen, Bahro, 

y Berger, 1994). Por otro lado, tanto la privación total como la parcial y la 

selectiva de sueño MOR han probado tener efectos antidepresivos (Vogel, 

Traub, y Ben-Horin, 1968; Wu y Bunney, 1990). Tal es la relación entre el 

sueño MOR y la depresión, que la eficacia terapéutica de un tratamiento 

antidepresivo puede ser determinada por la habilidad del medicamento para 

suprimir el sueño MOR (Kupfer, 1981; Hilahivi y Hilakivi, 1987; Vogel, 

Buffenstein, Minter, y Hennessey, 1990). 

Las alteraciones del sueño de los pacientes deprimidos podrían 

deberse según Gillin y Borbely (op cit) a una distribución temporal alterada 

del sueño MOR que se manifiesta en un aumento en la cantidad de MOR 

durante la primera parte del sueño, como si el sueño MOR se hubiera 

desplazado a un periodo anterior de la noche. Los pacientes con depresión 

parecen comenzar a dormir donde los sujetos normales despiertan, 

mostrando relaciones de fase anormales en algunos ritmos corporales como 

por ejemplo entre la temperatura corporal y el sueño. A esta hipótesis se le 

denominó de avance de fase, que básicamente propone que la depresión se 

relaciona con una alteración en la interacción mutua de los osciladores que 

controlan MOR, temperatura y otros ritmos fisiológicos. 
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Este adelanto del sueño MOR en los pacientes deprimidos podría estar 

relacionado también con una hipersensibilidad de los receptores colinérgicos 

en el cerebro, ya que se sospecha que el sueño MOR es promovido 

parcialmente por neuronas colinérgicas que interactúan con las neuronas 

serotonérgicas y noradrenérgicas del tallo cerebral (Velázquez- Moctezuma, 

Shalauta, Gillin, y Shiromani, 1990). 

Otras alteraciones fisiológicas asociadas con la depresión además del 

acortamiento de la latencia al sueño MOR, son el aumento en la secreción de 

cortisol, el cual alcanza su pico máximo de secreción durante la primera 

mitad de la noche (Asnis, Haldbreich, Sachar, Nathan, Ostrow, Novacenko, 

Davis, Endicott, y Puig-Antich, 1983), y la elevación de la temperatura media 

nocturna (Ave ry , Wildschi0dtz, y Smallwood, y 1986). Estos últimos dos 

parámetros se correlacionan positivamente con la reducción de la LMOR 

(Asnis, op cit) , y con la hipótesis avance de fase propuesta por Gillin y 

Borbely en 1985. 

La LMOR reducida ha sido incluso propuesta como un marcador 

biológico específico para la depresión, y se ha sugerido que las mediciones 

de la LMOR podrían facilitar el adecuado diagnóstico de los trastornos 

afectivos (Somoza y Mossman, 1989; Giles et al., 1990; Benca el al., 1992). 

A pesar de que como resultado de un meta-análisis, Benca el al., (ap 

cit) , sugieren que no hay una sola variable de sueño que diferencie 

confiablemente a los pacientes con depresión de otros grupos psiquiátricos, 
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ya que reportaron haber encontrado una reducción de la LMOR en algunos 

reportes de estudios de pacientes con esquizofrenia y narcolepsia, los 

mismos autores admiten que no hubo suficientes estudios (sólo tres) con este 

tipo de pacientes para un adecuado análisis estadístico, y que además dicha 

reducción fue más pequeña que la encontrada en los pacientes con 

depresión. También se encontraron registros de una reducción en la LMOR 

en estudios con pacientes borderline y pacientes con trastornos alimentarios, 

la cual los mismos autores atribuyen a un posible componente significativo de 

depresión en estos pacientes. Los autores continúan diciendo que en ambos 

casos, los resultados podrían deberse al error tipo 11, relacionado a una 

muestra pequeña y a la variabilidad de los datos. Dicha variabilidad se debe, 

principalmente, a dos causas: se registraron más de ocho definiciones 

distintas para la medición de la LMOR, yen el 23.2% de los casos ni siquiera 

se especificó qué definición se utilizó. La definición más común para evaluar 

la LMOR fue la medida desde la etapa 2 del sueño. 

En este meta-análisis se encontró que la reducción más sólida de la 

LMOR se registró en pacientes deprimidos, ya que ésta no se alteró a pesar 

de la definición utilizada para obtener la LMOR (Benca et al., op cit). 

Dicha reducción también se ha encontrado en familiares asintomáticos 

de primer grado de pacientes con depresión unipolar (Giles, Roffwarg, 

Schlesser, y Rush, 1986). De igual manera, un estudio muy reciente reportó 

que el incremento de la densidad del sueño MOR no sólo puede observarse 
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en los pacientes con depresión, sino que también se observa en sus 

familiares sanos (Modell, Ising, Holsboer, y Lauer, 2005). En un estudio 

reciente se encontraron aumentos en la densidad del sueño MOR de los 

pacientes con depresión al ser evaluados mediante tres distintos métodos de 

registro (Wichniak, Antczak, Wierzbicka, y Jernajczyk, 2002). 

Todo lo anterior reitera así que las alteraciones del sueño MOR tienen 

una relación muy importante con la depresión. 

4. NICOTINA 

El principal componente del tabaco es la nicotina, un alcaloide líquido que se 

extrae del tabaco. Es una base incolora y volátil que se vuelve de color pardo 

y adquiere su color característico al exponerse al aire. El alcaloide puede 

estimular y desensibilizar a los receptores neuronales, por lo que la reacción 

final de cualquier sistema del organismo representa la suma de los efectos 

estimulantes e inhibidores de la nicotina. Por ejemplo, el fármaco puede 

incrementar la frecuencia cardiaca por excitación de los ganglios cardiacos 

simpáticos o inhibición de los parasimpáticos, y puede disminuir la frecuencia 

cardiaca al inhibir a los ganglios cardiacos simpáticos o estimular a los 

parasimpáticos (Goodman y Gilman, 1996). 
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Estructura molecular de la nicotina. 

El consumo de nicotina provoca un aumento de las actividades 

colinérgicas y adrenérgicas, lo cual resulta en vasoconstricción de los 

órganos abdominales, aumento de la actividad gastrointestinal y disminución 

de la frecuencia cardiaca (Benowitz, Porchet, Sheiner, y Jacob, 1988). La 

abstinencia a la nicotina se ha asociado con decrementos en la ejecución 

cognitiva, el ritmo cardiaco y la activación electroencefalográfica (Gilbert, 

McClernon, Rabinovich, Sugai, Plath, Asgaard, Zuo, Huggenvik, y Botros, 

2004). 

La nicotina en pequeñas dosis produce una ligera euforia, atenúa el 

hambre, la fatiga y es excitante psíquico. Ésta se distribuye con rapidez en el 

organismo, llegando al cerebro 10 segundos después de haber estado 

expuesto a ésta y causa una descarga de dopamina en las áreas del cerebro 

que controlan el placer y la motivación (Tomkins y Sellers, 2001). La nicotina 

provoca sensaciones de euforia, mayormente acentuadas con el primer 

cigarrillo del día y estas sensaciones son inducidas por la nicotina de manera 
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dosis dependiente (Pomerleau y Pomerleau, 1992). En contraste, también se 

ha reportado que la nicotina puede producir efectos sedantes, dependiendo 

del nivel de excitación del sistema nervioso del fumador (Marks, Burch, y 

Collins. 1983). 

La rápida absorción de la nicotina proveniente del humo de los 

cigarrillos a través de los pulmones se debe a la amplía superficie de alvéolos 

y pequeños conductos de aire en los pulmones. El que la nicotina se disuelva 

en el pH de 7.4 de los pulmones humanos facilita su transferencia a través de 

las membranas. Las concentraciones de nicotina en la sangre aumentan 

progresivamente con el consumo del tabaco, los niveles se mantienen y 

comienzan a descender gradualmente después de dos horas o más. Un 

cigarrillo promedio contiene 8 o 9 mg de nicotina, y descarga cerca de 1 mg 

de ésta por vía general en el fumador; la biodisponibilidad se puede 

incrementar hasta el triple, según la intensidad de la aspiración y técnica del 

fumador (Benowitz. op cit). 

En el cuerpo. 80 a 90% de la nicotina sufre alteraciones. principalmente 

en el hígado pero también en riñón y pulmón. Una fracción importante de la 

nicotina inhalada se metaboliza en pulmones, siendo la cotinina su metabolito 

principal (Benowitz, Jacob, Fong, y Gupta, 1994). 

La nicotina interactúa con una variedad de receptores colinérgicos 

nicotínicos (nAChR) para facilitar la liberación de varios neurotransmisores 

como acetilcolina (ACh), dopamina (DA), noradrenalina (NA), serotonina (5-
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HT), Y glutamato (Glu), muchos de los cuales han sido implicados en la 

mediación y la modulación de varios aspectos del comportamiento (Picciotto, 

1998). Específicamente, la administración de nicotina en el núcleo dorsal del 

rafé (estructura que produce la mayor cantidad de serotonina en el cerebro) 

provoca un incremento significativo en la liberación de serotonina 

(Mihaileschu, Palomero- Rivero, Meade- Huerta, Masa- Flores, y Drucker

Colín, et al., 1998; Guzmán-Marín, Alam, Mihailescu, Szymusiak, McGinty, y 

Drucker- Colín, 2001). 

La exposición aguda a la nicotina activa los receptores colinérgicos 

nicotínicos, lo cual explica algunos de los efectos de la acción de la nicotina. 

Pero la exposición prolongada a la nicotina, como la experimentada por los 

fumadores, tiene efectos distintos, entre los que se encuentra la 

desensibilización. Otro efecto de la exposición crónica a la nicotina es el 

aumento numérico de los receptores, el cual se ha postulado sucede de 

manera compensatoria debido a la desensibilización (Lukas, Ke, Bencherif, y 

Eisenhour, 1996). Sin embargo, aún son poco comprendidas las relaciones 

entre la cantidad y las funciones de los nAChRs (Ke Eisenhour, C.M., 

Bencheerif, M, Lukas, et al., 1998). 

Se ha postulado que la exposición crónica a la nicotina provoca 

cambios a largo plazo en la arquitectura neuronal y el metabolismo, los 

cuales podrían contribuir en la tolerancia y la dependencia a la nicotina, así 

como en los síntomas del síndrome de abstinencia (Lukas, op cit). Hasta el 
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momento no se conocen los efectos a largo plazo de la abstinencia a la 

nicotina sobre el sueño y la sintomatología depresiva de los fumadores que 

estuvieron expuestos de manera crónica a la nicotina. 

4.1 Efectos terapéuticos de la nicotina 

El consumo de tabaco es causa de enfermedades y de muerte. Aún así el 

ingrediente principal del tabaco, la nicotina, puede tener usos terapéuticos a 

pesar del prejuicio popular contra esta droga (Murray, 1991). 

Piccioto et al., (2000) reportaron que la tasa de fumadores es muy alta 

en pacientes esquizofrénicos (hasta del 90%), deprimidos (hasta del 65%) y 

alcohólicos (hasta del 90%). Además, estos pacientes presentan más 

dificultades que la población general para lograr dejar de fumar; y al lograr la 

abstinencia, estos pacientes tienen un alto riesgo de padecer síntomas 

depresivos que van de leves a severos. 

Breslau et al., (2004) encontraron que los pacientes con diversos 

trastornos psiquiátricos activos incrementaban su riesgo de fumar, mientras 

que aquellos pacientes cuyos síntomas ya habían remitido no manifestaron 

dicho incremento. Otro grupo de investigadores también reportaron que los 

pacientes con depresión son más propensos a iniciarse como fumadores, o a 

continuar fumando, y tienen muy pocas probabilidades de poder dejar de 

fumar (Murphy, Hartan, Monson, Laird, Sobol, y Leighton, 2003). 

Estudios conductuales indican que 105 receptores colinérgico5 
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nicotínicos (nAChRs) participan en funciones complejas como atención, 

memoria y cognición, mientras que los datos clínicos sugieren su 

participación en la patogénesis de ciertos trastornos neuropsiquátricos como 

Alzheimer, Parkinson, síndrome de Tourette, esquizofrenia, depresión, etc 

(Mihaileschu y Drucker-Colín, 2000). 

Se ha propuesto que la nicotina puede utilizarse también como 

tratamiento sintomático, ya que el fumar tabaco puede representar una forma 

de automedicación en casos psiquiátricos como esquizofrenia (Piccioto et al., 

2000) déficit de atención e hiperactividad (Pomerleau et al., 1995), y 

depresión (Breslau, Kilbey, y Andreski, 1992; Covey et al., 1997) . 

Específicamente, los pacientes con esquizofrenia, que presentan poca 

tolerancia a los estímulos auditivos o visuales repetitivos, al recibir nicotina ya 

sea mediante vía transdérmica o chicles, logran adaptarse con "normalidad" a 

dichos estímulos (Leonard, Adams, Breese, Adler, Bickford, Byerley, Coon, y 

Griffith, 1996). Además se ha visto que este tipo de pacientes tienen menos 

receptores nicotínicos en el cerebro que los sujetos sanos (Freedman, Adler, 

Bickford, Byerley, Coon, Cullum, Griffith, Harris, Leonard, y Miller, 1994). 

En cuanto al síndrome de Tourette, se encontró que con la utilización 

de chicles o parches de nicotina se disminuyen los movimientos y los 

comentarios involuntarios y se mejora el nivel de atención de los pacientes 

(Howson, Batth, llivitsky, Boisjoli, Jaworski, Mahoney, y Knott, 2004). Los 

beneficios de una sola aplicación del parche de nicotina atenúa los síntomas 
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del trastorno incluso varios días después de la aplicación. El efecto de la 

nicotina puede ser resultado de sus inusuales propiedades, ya que al ligarse 

a los receptores nicotínicos del cerebro en un primer momento los activa y 

luego los desensibiliza (Marks et aL, 1983). 

La nicotina incrementa la ejecución en tareas de memoria espacial, de 

trabajo y a corto plazo; de igual manera se ha visto que el consumo de 

tabaco provoca un incremento del estado de alerta y mejora el rendimiento 

de tareas cognitivas tanto en sujetos sanos, como en fumadores y pacientes 

con Alzheimer (Picciotto, 1998). En la enfermedad de Parkinson el uso de 

agonistas de nAChRs puede representar un tratamiento profiláctico (Fuxe, 

Janson, Janson, Andersson, Eneroth, y Agnati, 1990) al igual que en la 

enfermedad de Alzheimer (Barclay y Kheyfets, 1989). Una hipótesis 

propuesta por Kirch, Alho, y Wyatt, (1988) sobre la acción positiva de la 

nicotina sobre los síntomas de los pacientes con la enfermedad de Parkinson 

es la de que la nicotina actúa en las células nerviosas dopaminergicas 

afectadas por dicha enfermedad, es decir incrementa la disponibilidad de 

dopamina o previene la pérdida de dopamina (Kirch op cit., 1988). Ahora 

también se sabe que la enzima monoamina oxidasa B (MAO B) se encuentra 

40% mas baja en los fumadores que en los no-fumadores. La MAO esta 

ligada a la enfermedad de Parkinson debido a que participa en la 

degradación de la dopamina, por lo que su inhibición esta asociada con la 

actividad acrecentada de la dopamina (Fowler, Volkow, Wang, Pappas, y 
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Logan, 1996). 

En cuanto a la enfermedad de Alzheimer se ha registrado que el 

número de nAChRs cerebrales de la corteza infratemporal se encuentra 

reducido en un 50% (Flynn y Mash, 1986; Whitehouse, Martina, Marcus, 

Zweig, Singer, Price, y Keller, 1988). 

Nordberg (2001) reportó que la nicotina disminuye el efecto atenuante 

de las funciones cognitivas en pacientes con Alzheimer. Además indica que 

mediante estudios de tomografía por emisión de positrones (PET por sus 

siglas en inglés) se han encontrado anormalidades en los receptores 

colinérgicos nicotínicos al inicio de dicha enfermedad, y puntualiza la 

necesidad de intervenir sobre los nAChRs en esta etapa. 

También se han registrado mejoras significativas con la utilización de la 

nicotina en la concentración y la atención de los pacientes con trastorno de 

déficit de atención (TOA) (Levin, Conners, Sparrow, Hinton, Erhardt, Meck, 

Rose, y lIIIarch, 1996; Bakker, Bocker, Van Hunsel, Van den Berg, 

Kenemans, et al., 2005). En un estudio posterior con este mismo tipo de 

pacientes, se encontró que además de las mejoras en los niveles de 

atención, la nicotina mejora el estado de ánimo de los pacientes con TOA 

(Levin, Conners, Silva, Canu, y March, 2001). 

Por otro lado, se ha demostrado que la nicotina produce sentimientos 

de placer y disminuye las sensaciones de tensión, ansiedad y agresividad en 

los fumadores (Pomerleau, y Pomerleau, 1992; Gilbert Oibb, Plath, y Hiyane, 
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2000). 

Posteriormente, también se encontró que el nivel de activación 

subjetiva (la auto percepción del nivel de energía) y el estado de ánimo de los 

fumadores mejoran tras el consumo del primer cigarro del día (Adan, Prat, y 

Sánchez - Turet, 2004). 

De igual manera, se ha encontrado que la nicotina, con un efecto 

dosis- respuesta, eleva los sentimientos placenteros y el vigor, al mismo 

tiempo que disminuye el estado depresivo en los fumadores (Hall, Muñoz, y 

Reus, 1996; Soria, Stapleton, Gilson, Sampson-Cone, Henningfield, y 

London, 1996; Gilbert op cit; Fakhfakh y Lagrue, 2002). 

En pacientes no fumadores también se han registrado efectos positivos 

de la nicotina. En pacientes no fumadores tanto sanos como deprimidos se 

encontró que la utilización de parches de nicotina transdérmicos mejora su 

estado de ánimo (Salín Pascual et al., 1995). 

La nicotina administrada mediante spray nasal provoca efectos 

positivos sobre el estado de ánimo tanto de fumadores como de no 

fumadores (Perkins, 1996) 

Al administrar la nicotina transdérmicamente en no fumadores se 

encontró que aumenta la sensación de bienestar al mismo tiempo que 

disminuye las conductas agresivas (Jamner, Shapiro, y Jarvik, 1999b). De 

igual forma se encontró que los sujetos no fumadores reportan menores 

niveles de fatiga con la administración nasal de nicotina mediante spray que 
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los fumadores (Grobe, Perkins, Goettler-Good, y Wilson, 1998). Jamner, 

Girdler, Shapiro, y Jarvik, (1999a) reportaron que la nicotina transdérmica 

aumenta el umbral y la tolerancia al dolor en pacientes no fumadores. La 

nicotina transdérmica ha probado tener efectos positivos también en la 

memoria a corto plazo de adultos mayores sanos no fumadores (Min, Moon, 

Ka, y Shin, 2001). 

En cuanto a los efectos de la nicotina en el sueño de sujetos sanos no 

fumadores, se encontró que al aplicárseles a éstos parches de nicotina 

transdérmicos se fragmenta su sueño (Salín- Pascual, op cit) , se incrementan 

tanto el sueño MOR (Salín-Pascual y Drucker-Colín, 1998) como la latencia 

al inicio del sueño, y se disminuyen el tiempo total de sueño, la etapa 2 del 

sueño y su eficiencia (Gillin., Lardan, Ruiz, Golshan, y Salín-Pascual, 1994; 

Dávila, Hurt, Offord, Harris, y Shepard, 1994). 

Woodson et al. (1982) en un estudio con ratas reportan una 

caracteristica particular de la nicotina: un efecto regulador del 

comportamiento. Las ratas muy agitadas tienden a calmarse, mientras que 

las ratas poco agitadas se estimulan. Dicho efecto también resultó ser de 

larga duración, ya que dichos efectos continuaron aún semanas después de 

haber recibido la dosis. 

Recientemente algunos investigadores han sugerido que se deberían 

de desarrollar compuestos específicos para los distintos subtipos de 

receptores colinérgicos nicotínicos que pudieran tener algunos de los efectos 
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benéficos de la nicotina (combatir la depresión, atenuar la ansiedad, y 

aumentar la actividad cognitiva) sin requerir ser incorporados al organismo 

vía los productos del tabaco y sin los efectos negativos de su uso en la salud 

(Brioni, Decker, Su llivan , y Arneric, 1997; Murray, 1991; Hiroaki et al., 2002; 

Levin, 2002). 

5. RECEPTORES COLlNÉRGICOS NICOTíNICOS 

Los receptores colinérgicos nicotínicos (nAChR, por sus siglas en inglés) 

median la neurotransmisión a nivel de la unión neuromuscular, los ganglios 

autonómicos y algunos sitios del Sistema Nervioso Central (SNC). Esta 

familia de receptores son denominados colinérgicos nicotínicos por su 

propiedad para ser estimulados tanto por el transmisor natural acetilcolina, 

como por el alcaloide nicotina (Goodman y Gilman, 1996). 

oAlll Neuronal ACbR: 
.toi".bioautry 1< .. .....,a 

Ilrrallgelli"~ PNU~ 
:t plltatlveACh madí.g ábl;J 

EJGmplo dG un nAChR cGl'9bral. 
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Los receptores colinérgicos nicotínicos están ampliamente distribuidos 

en el cerebro. Hasta la fecha se han identificado en mamíferos once 

subunidades de nAChR, ocho a (a2-a 9) y tres P (~2-~4). Sin embargo, los 

roles de éstos no han sido completamente comprendidos (Piccíotto, 2000). 

Se ha propuesto que los nAChR del SNC en su gran mayoría son 

presinápticos y ejercen una función modulatoria en la neurotransmisión de 

acetilcolina (ACh), dopamina (DA), noradrenalina (NA), serotonina (5-HT), 

glutamato (Glu), y ácido aminobutírico (GABA) (Wonnacott, 1997). Los 

receptores colinérgicos nicotínicos no sólo existen en los cuerpos celulares 

neuronales y dendritas, también se localizan en las terminales axónicas 

(Toth, Visi, y Lajtha, 1993). 

La nicotina en un primer momento activa a los nAChR y después los 

desensibiliza. La propiedad de la nicotina para activar o desensibilizar a los 

receptores depende de la actividad de dicho receptor al momento de 

establecer contacto con la nicotina. Por lo tanto, la nicotina puede activar a 

los receptores si estos se encuentran inactivos (como cuando hay poca ACh 

presente en los receptores), o los puede desensibilizar (desactivar) cuando 

se encuentran muy activos debido a una alta presencia de ACh en dichos 

receptores (Marks et al., 1983). 

Uno de los efectos que ejerce la nicotina sobre el SNC es el de 

estimular los cuerpos celulares de las neuronas dopaminérgicas del Área 
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Ventral Tegmental (AVT) , los cuales liberan DA en el Núcleo Accumbens 

(NA) (Tomkins y Sellers, 2001). Las subunidades a3p2 y a4 (a5)p2 parecen 

ser el subtipo de nAChR en las terminales dopaminérgicas del cuerpo 

estriado, debido a que su estimulación causa una liberación intensa de DA en 

este sitio (Schulz y Zigmond, 1998). En las neuronas dopaminérgicas 

mesolímbicas la nicotina puede modular la liberación de glutamato y ejercer 

un efecto excitatorio indirecto sobre neuronas dopaminérgicas (Hiroaki et al., 

2002). 

Sistema dopaminérgico. 

Los receptores que contienen las subunidades p2 y a4 se manifiestan 

en más del 90% de los receptores (Sargent, 1993); y tienen la afinidad más 

alta a la nicotina (Picciotto, op cit). Se ha encontrado que no hay respuesta a 

la estimulación de la nicotina en aquellos ratones que debido a 

manipulaciones genéticas no posean la subunidad p2 en los receptores de 

las neuronas del sistema dopaminérgico (Picciotto, op cit). 
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En cuanto a la actividad de los subtipos de receptores nicotínicos, en 

estudios con primates, se ha demostrado que la nicotina aumenta los sitios 

de fijación y las funciones del a4 en la corteza cerebral y del cuerpo estriado. 

Mientras que los sitios de fijación y las funciones de los 0,3 y a6 

decrementaron o no se alteraron con la presencia crónica de la nicotina 

(McCallum, Parameswaran, Bordia, Fan, Tyndale, Langston, Mc Intosh, y 

Quick,2006). 

Recientemente se encontró que la iniciación en el hábito de fumar y la 

severidad de la dependencia a la nicotina en mujeres se encuentran 

relacionadas tanto con variaciones genéticas en los nAChRs, como con las 

experiencias de vida y sus características psicológicas (Greenbaum, Kanyas, 

Karni, Merbl, Olender, Horowitz, Yakir, Lancet, Ben-Asher, y Lerer, 2006). 

Por otro lado, García- Colunga y Midedi (1995), encontraron que la 

serotonina y los bloqueadores de los receptores serotoninérgicos se unen a 

los sitios de enlace localizados en los nAChRs. También se ha reportado que 

la nicotina incrementa significativamente la actividad de las neuronas 

serotonérgicas en el núcleo dorsal del rafé provocando una liberación dosis

dependiente de serotonina (Rasmussen y Czachura, 1997; Guzmán-Marín et 

al., 2001). Estos hallazgos sugieren que la sensibilidad incrementada del 

sistema de receptores de 5-HT puede estar relacionada con la expresión de 

los síntomas de abstinencia (Hiroaki, op cit). 

En cuanto a la localización de los nAChR cerebrales, los resultados de 
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un estudio muestran que en el humano estos receptores se encuentran en 

altas concentraciones en el tálamo; en cantidad moderada en el tallo 

cerebral, el cerebelo y los ganglios basales; y en bajas concentraciones en 

las regiones corticales (Mamede, Ishizu, Ueda, Mukai, lida, Fukuyama, Saga, 

y Saji, 2004). 

Los resultados de un estudio muy reciente realizado mediante 

Tomografía por Emisión de Positrones (PET por sus siglas en inglés) in vivo 

en el cerebro humano indican localizaciones para los nAChRs muy similares 

a las antes mencionadas, ya que reportan concentraciones bajas de éstos en 

la corteza occipital y frontal. concentraciones medianas en el putamen, y 

concentraciones altas en el tálamo (Gallezot, Botllaender, Gregoire, 

Roumenov, Deverre, Coulon, Otlaviani, Dolle, Syrota, y Valetle, 2005). Ya 

antes, a consecuencia de la nicotina, se habían localizado activaciones en la 

región frontal izquierda y el sistema reticular del hemisferio derecho mediante 

estudios de PET (Rose, Behm, Westman, Mathew, London, Hawk, 

Turkington, y Coleman, 2003). 

Levin, McClernon, y Rezvani (2005) encontraron que la baja actividad 

nicotínica en el hipocampo y la amígdala afecta la memoria, y que la nicotina 

y sus análogos propician el mejoramiento de las actividades cognitivas. 

A pesar de que se han realizado numerosas investigaciones para 

conocer el papel espeCífico de estos receptores y sus funciones cerebrales, 

estas aún se desconocen. Los estudios clínicos y de laboratorio indican que 

42 



los receptores nicotínicos participan en funciones cerebrales complejas como 

la memoria, atención y cognición, al igual que en la patogénesis de varios 

trastornos neuropsiquiátricos que se caracterizan por un decremento en la 

cantidad de receptores nicotínicos. La utilización de agonistas de los nAChRs 

ha resultado, para estos trastornos, ya sea en un tratamiento sintomático o 

en un tratamiento profiláctico (l\I1arks et al., 1983; Flynn y Mash, 1986; 

Whitehouse et al., 1988; Fuxe et al., 1990). 

Todo lo anterior confirma el hecho de que los nAChRs juegan un papel 

muy importante tanto directa como indirectamente en los procesos que 

regulan el sueño y la depresión. 

6. MECANISMOS NEUROBIOLÓGICOS DEL ESTADO DE ÁNIMO Y EL 
SUEÑO 

Tanto el sustrato neuronal involucrado en la depresión como el involucrado 

en el sueño presenta importantes correlaciones. Los neurotransmisores 

comúnmente asociados a la depresión son 5-HT, ACh, DA, Y GASA 

(PiccioUo, 2000). En cuanto a la regulación del ciclo sueño-vigilia los 

neurotransmisores más conocidos son ACh, DA, 5-HT Y NA, los cuales 

interactúan entre sí a través de interconexiones neuronales (López, 1986). 

La serotonina desempeña una función importante tanto en el ciclo 

sueño-vigilia como en el estado de ánimo ya que es una sustancia sedante y 

antidepresiva, que induce el sueño y permanece elevada hasta el despertar 
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por la mañana. cuando inicia su descenso (Barr y Kiernan, 1994). Este 

neurotransmisor se sintetiza mediante un número de etapas del aminoácido 

triptófano y participa en la regulación presináptica de la liberación de otros 

transmisores. Sólo alrededor de 1 a 2% de la serotonina se forma en el 

cerebro, el resto se encuentra en la mucosa intestinal, y debido a que la 

serotonina no cruza la barrera hematoencefálica. las células cerebrales 

deben sintetizar la propia. Las neuronas serotoninérgicas se encuentran 

concentradas en los núcleos del rafé medio y dorsal. el locus ceruleus 

caudal, el área postrema y la zona interpeduncular. Las neuronas tanto 

mediales como dorsales se proyectan hacia el tálamo. el hipotálamo y los 

ganglios basales. Las neuronas mediales se proyectan también hacia la 

amígdala, la corteza piriforme y la corteza cerebral. Las fibras descendentes 

desde este grupo de neuronas serotoninérgicas, inervan la médula espinal 

regulando la sensibilidad a la estimulación dolorosa (Meunier y Shvaloff, 

1999). 

El cuerpo pineal contiene 50 veces más serotonina por gramo que el 

resto del cerebro y posee todas las enzimas que se requieren para la síntesis 

de la misma. Actualmente se conocen 14 subtipos de receptores 

serotoninérgicos, agrupados en diferentes clases de acuerdo con estudios 

de ligandos de unión, y difieren en distribución de tejido, conexiones en las 

señales de transducción y estructura molecular (Goldman, 1996). 

La depresión está asociada con concentraciones bajas de serotonina, y 
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una gran variedad de fármacos que son utilizados como antidepresivos 

presentan un mecanismo de acción que involucra a la 5-HT y a la NA, tales 

como los inhibidores de la monoaminoxidasa, que disminuyen la degradación 

de estos neurotransmisores, así como los antidepresivos tricíclicos que 

inhiben la recaptura de las monoaminas, incrementando su disponibilidad a 

nivel sináptico (Meltzer y Lowy, 1987). García- Colunga y Midedi (1995), 

encontraron que la serotonina y los bloqueadores de los receptores 

serotoninérgicos se unen a los sitios de enlace localizados dentro de la ruta 

de cationes asociado a nAChRs. También se ha reportado que la nicotina 

incrementa significativamente la actividad de las neuronas serotonérgicas en 

el núcleo dorsal del rafé y provoca una liberación dosis-dependiente de 

serotonina (Rasmussen y Czachura, 1997; Guzmán-Marín et al., 2001; 

Mihaileschu y Drucker-Colín, 2000). 

Estos hallazgos sugieren que la sensibilidad incrementada del sistema 

de receptores de 5-HT puede estar relacionada con la expresión de los 

síntomas de abstinencia (Hiroaki et al., 2002). 

Por otro lado, la depresión también ha sido relacionada con una 

deficiencia en la secreción de dopamina. Uno de los efectos que ejerce la 

nicotina sobre el SNC es el de estimular los cuerpos celulares de las 

neuronas dopaminérgicas del Área Ventral Tegmental (AVT) , los cuales 

liberan dopamina en el Núcleo Accumbens (NA) (Tomkins y Sellers, 2001). Al 

bloquear el efecto inhibitorio del GASA la nicotina facilita la liberación de 
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dopamina en el NA (Watkins, Koob, y Markou, et al., 2000). En las neuronas 

dopaminérgicas mesolímbicas la nicotina puede modular la liberación de 

glutamato y ejercer un efecto excitatorio indirecto sobre neuronas 

dopaminérgicas, y se ha encontrado que algunos de los efectos nicotínicos 

en el sistema dopaminérgico mesolímbico son similares a los observados en 

el cuerpo estriado (Hiroaki et al., 2002). Se sabe que el efecto de 

recompensa de las drogas se debe a que estas imitan y al mismo tiempo 

exceden las concentraciones de DA que el organismo secreta ante estímulos 

ambientales (Volkow, Fowler, Wang, y Swanson, 2004). 

También se ha sugerido que la depresión puede ser resultado de un 

aumento en la actividad central colínérgica y de un decremento en la 

actividad adrenérgica, explicándose así los cambios en la arquitectura del 

sueño de los pacientes con depresión. La hipótesis colinérgica de la 

depresión sugiere que cuando se inhibe a la acetilcolinesterasa a nivel 

central (facilitando la transmisión colinérgica) se produce una depresión 

moderada del estado de ánimo, anergia, retardo psicomotor y, al mismo 

tiempo se alivian los síntomas de manía. Estos efectos se acompañan por un 

acortamiento de la latencia de la fase MOR del sueño y por un incremento de 

la actividad del eje hipotálamo-hipófisis-adrenal, datos que se presentan con 

mucha frecuencia en casos de depresión. Se ha observado que los pacientes 

que sufren trastornos afectivos son más sensibles, tanto conductual como 

fisiológicamente, a los efectos de agonistas colinérgicos (Janowsky, Davis, 
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EI-Yousef, y Sekerke, 1972). La teoría del "balance acetilcolina/monoamina" 

se basa en la evidencia de que el sueño MOR es potenciado por la actividad 

colinérgica a través de la formación reticular pontina medial y es inhibido por 

la acción aminérgiea de la serotonina y la noradrenalina (Me Carley, 1982). 

En cuanto a los mecanismos neurobiológicos que interactúan en el 

sueño actualmente se sabe que éste es un fenómeno activo en el que 

participan varios sistemas de neurotransmisión, como son: 

• El sistema noradrenérgico; que surge del locus coeruleus, y se 

proyecta sobre la corteza e interviene en la integración sensorial 

durante el despertar (las anfetaminas y psicotónicos actúan 

esencialmente reforzando este sistema y prolongando la vigilia 

cortical). 

• El sistema adrenérgico; surgido del bulbo, forma parte de circuitos que 

regulan el tono simpático y la temperatura central. 

• El sistema dopaminérgico; sistema ascendente que surge del 

tegmentum ventral y que interviene en la atención, mientras que el 

sistema nigroestratial es necesario para la realización de actos motores 

durante la vigilia. 

• El sistema serotoninérgico; comúnmente se asocia la actividad de las 

neuronas serotoninérgicas del rafe al sueño lento, la destrucción de 

estas neuronas o de sus terminaciones ocasiona supresión del sueño 

lento en el animal, del mismo modo el bloqueo de la síntesis de 5-HT 
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(serotonina) induce insomnio. Sin embargo, por otro lado se demostró 

que la actividad de estas neuronas del rafe y la liberación de 5-HT son 

mayores durante la vigilia que durante el sueño. El sistema 

serotoninérgico podría durante la vigilia, activar, vía hipotálamo un 

mecanismo que prepara para el sueño. La 5-HT interviene también 

como precursor de las melatoninas, cuya secreción desempeña un 

papel determinante en el establecimiento de los ritmos circadianos. 

e El sistema histaminérgico; lo constituyen las vías que surgen del 

hipotálamo ventrolaleral posterior que llegan a la corteza y a la región 

preóptica. Su excitación se produce por receptores H1, cuyos 

agonistas producen el despertar. 

e El sistema colinérgico; integrado por las neuronas colinérgicas del 

tegmentum pontino y del núcleo de Meynert contribuyen a la activación 

de la desincronizaci6n característica del despertar cortical. Este efecto 

es indirecto, las neuronas pontinas, en particular, activan una vía 

tálamo- cortical y una vía hipotálamo-cortical histaminérgica. Los 

"mecanismos ejecutivos" del SP son de naturaleza colinérgica; 

e El sistema peptidérgico; muchos de los péptidos que han sido 

estudiados inducen efectos sobre el ritmo vigilia/sueño. En la 

regulación de la vigilia, parecen tener un rol importante dos péptidos, el 

VIP y la ADH presentes en el núcleo supraquiasmático. Estas dos 

moléculas tienen un efecto antagonista, el VIP que ocasiona sueño y 
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disminución de la temperatura central, y el ADH, el despertar y el 

aumento de la temperatura. Sus mecanismos de acción se 

desconocen; podrían actuar como neurotransmisores o liberarse en el 

líquido cefalorraquídeo para actuar a distancia. En el grupo de los 

neuropéptidos también se investigan los "factores hipnógenos". Según 

la hipótesis de que estos factores serían elaborados durante la vigilia, 

se acumularían, desencadenarían el sueño cuando su concentración 

fuera suficiente y luego serían progresivamente destruidos (utilizados) 

durante el sueño. Actualmente se considera a la 5-HT como el agente 

responsable de la síntesis de esos factores. Se han aislado y 

estudiado numerosas moléculas, hasta ahora sólo se ha encontrado 

que la DSIP (Delta Sleep Inducing Peptide), capaz de provocar el 

sueño lento y el muramil-dipéptido o factor S que desencadena el 

sueño lento, e induce también la aparición de fiebre (Meunier y 

Shvaloff, 1999). 

Además, en los últimos años se han propuesto otras sustancias como 

factores inductores del sueño. Actualmente hay investigaciones que sugieren 

la participación de endocanabinoides en el sueño. La anandamida (ANA) es 

un Iípido que presentan propiedades inductoras del sueño y ha sido 

clasificada como el primer ligando endógeno descrito para los receptores a 

canabinoides denominados CB1 y CB2 (García-García y Drucker Colín, 

1999). De igual manera, se ha sugerido la participación de una molécula 
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lipídica, la oleamida (OLE) en el líquido cefalorraquídeo (LCR), que pertenece 

a la misma familia que anandamida (Cravatt, Prospéro-García, Siuzdak, 

Gilula, Henriksen, Boger, y Lerner, 1995). Cuando dicha molécula fue 

administrada a ratas, evocó sueño, sugiriendo así sus posibles propiedades 

inductoras de sueño. Uno de los efectos de OLE es la potenciación de la 

acción de la 5-HT mediante sus receptores 5- HT2A Y 5-HT2C (Boger, 

Patterson, y Jin, 1998). Los mismos autores sugieren que OLE induce 

algunos de los efectos que los canabinoides producen, como alteración de la 

conducta motora, además de déficits en la memoria y la nociocepción. Dado 

que OLE ocasiona alteraciones tanto conductuales como celulares muy 

semejantes a las ocasionadas por ANA y a pesar de que no se une con alta 

afinidad a los receptores a canabinoides, se ha propuesto que los efectos de 

OLE están mediados a través de CB1 y CB2, y su efecto puede ser 

bloqueado al emplear un antagonista CB1, por lo que no se descarta el 

hecho de que OLE actúe a través de este sistema de señalización (Boring, 

Berglund, y Howlett, 1996; Cher, Cadogan, Mardsen, Fone, y Kendall, 1999) 

Como es lógico existen interrelaciones entre estas diferentes vías de 

transmisión. Así, el sistema noradrenérgico comanda las aferencias 

excitadoras ascendentes noradrenérgicas. Por otra parte, la 5HT parece 

necesaria para la síntesis de péptidos, en particular del VIP. Los resultados 

experimentales, que muy a menudo muestran efectos indirectos de los 

neurotransmisores, subrayan la ignorancia en que nos encontramos 
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actualmente en cuanto a la naturaleza de factores específicos (Meunier y 

Shvaloff, 1999). 

Debido al sustrato neurobiológico compartido entre los mecanismos 

que regulan el estado de ánimo y el sueño, resulta fácil entender la conexión 

entre el sueño MOR y la depresión, y como la nicotina tiene la capacidad de 

alterar ambos mecanismos. 

El objetivo del presente estudio es el de evaluar a largo plazo, 

mediante mediciones objetivas, el impacto de la abstinencia a la nicotina 

sobre el sueño y el estado de ánimo de fumadores crónicos en abstinencia. 

MÉTODO 

Objetivos específicos 

• Conocer el perfil de los pacientes que acuden a la Clínica Contra el 

Tabaquismo del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias 

(INER) con el propósito de averiguar si de esta población se podrá 

obtener una muestra específica (fumadores crónicos) de pacientes 

para este estudio. 

• Evaluar mediante mediciones objetivas, a lo largo de un año, el 

impacto de la abstinencia a la nicotina sobre el sueño y el estado de 

ánimo de fumadores crónicos en abstinencia. 
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Sujetos 

Se seleccionó una muestra de 15 pacientes (once mujeres y cuatro hombres) 

que acuden a la Clínica Contra el Tabaquismo del Instituto Nacional de 

Enfermedades Respiratorias (INER) a partir de un estudio exploratorio. 

realizado en un lapso de seis meses mediante 86 entrevistas completas. pre 

y post tratamiento. de las características generales. patrones de consumo y 

estado de ánimo de los pacientes (ver Anexo 1). 

De los 86 pacientes entrevistados. aproximadamente 50 resultaron ser 

fumadores crónicos. de los cuales sólo 15 cumplían con los demás criterios 

de inclusión y accedieron a participar en el estudio. Los pacientes fueron 

valorados mediante una historia clínica y psiquiátrica para excluir 

psicopatología. utilización de otras drogas además del tabaco y otros 

trastornos. 

Los criterios de inclusión eran: tener entre 25 y 45 años, tener menos 

de 9 puntos en la escala para evaluar la depresión de Hamilton (HAM-D) con 

21 reactivos. no ser obeso o tener algún trastorno del sueño, y tener como 

periodo habitual de dormir de las 11 :00 pm a las 7:00 amo Los criterios de 

exclusión incluían: haber padecido o padecer trastornos médicos o 

psiquiátricos, consumir drogas además del tabaco y/o tener historia de 

medicación previa al estudio. Los criterios de eliminación fueron: fumar una 

vez iniciado el estudio, faltar a alguna de las evaluaciones o expresar el 

deseo de abandonar el estudio. 
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De los 15 pacientes, sólo siete (seis mujeres y un hombre, con una 

media de edad de 39.1 SD 6.8 años) completaron el año de evaluaciones en 

abstinencia, de los 8 restantes, 3 completaron el estudio en abstinencia 

parcial, mientras que los otros 5, también en abstinencia, parcial 

abandonaron el estudio en distintas etapas. 

El status de fumador crónico se definió como el fumar más de 20 

cigarros diarios por al menos 10 años. La media del número de años 

fumando de los pacientes en abstinencia fue de 23.3 ± 7.5 DS, y la media de 

los pacientes en abstinencia parcial fue de 19.12 ± 5.8 DS. La media de 

cigarros consumidos diariamente fue de 27.1 ± 9.5 DS para el primer grupo 

y de 25.00 ± 7.5 DS para el segundo. 

El muestreo utilizado para seleccionar la muestra fue no probabilístico 

de tipo intencional, ya que en este estudio sólo participaron fumadores 

crónicos sanos (sujetos tipo), que acudieron a tratamiento a la Clínica Contra 

el Tabaquismo del INER El estudio fue de tipo confirmatorio longitudinal 

experimental de laboratorio. 

Diseño de investigación 

Diseño cuasiexperimental de series cronológicas de un solo grupo. 

G 01 X 02 03 04 05 06 07 

G= 15 fumadores crónicos en abstinencia. 

x- tratamiento para dejar de fumar delINER. 

0:= mediciones de las variables: arquitectura del sueño y estado de ánimo. 
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Evaluaciones 

4 1; 9 12 

meses meses meses meses 

en en en en 

abstinencia abstinencia abstinencia abstinencia 

Variables a evaluar: 

• Eficiencia del sueño 

• Latencia al inicio del sueño 

• Latencia al primer episodio de sueño MOR desde el inicio del sueño 

• Latencia al primer episodio de sueño MOR desde la etapa II del sueño 

• Latencia al primer episodio de sueño MOR desde el inicio del sueño 

menos despertares 

• Tiempo del primer episodio de sueño MOR 

• Densidad del sueño MOR 

• Tiempo total de sueño MOR 

• Tiempo total de la etapa I del sueño 

• Tiempo total de la etapa 1I del sueño 

• Tiempo total de las etapas 111 y IV del sueño 

• % de la etapa I del sueño 

• % de la etapa 11 del sueño 

• % de las etapas 111 y IV del sueño 
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• % de vigilia durante el sueño 

• Número de cambios de fases de sueño 

• Número de despertares 

• Número de microdespertares 

• Puntuación del HAM-D 

• Puntuación del HAM-D menos los reactivos de sueño 

• Reactivos de sueño del HAM-D 

• Nivel de cotinina en orina 

Instrumentos, Materiales y Aparatos 

Instrumentos 

La escala para la evaluación de la depresión de Hamilton (HAM-D) de 21 

reactivos fue diseñada por Max Hamilton en 1967 para medir la severidad 

del padecimiento en adultos, valorando variables como: síntomas 

somáticos, insomnio, trabajo y pérdida de interés, estado de ánimo, culpa, 

retardo psicomotor, agitación, ansiedad, insight y suicidio. Hoy en día es la 

escala más utilizada en el mundo en la práctica clínica no sólo para 

diagnóstico, sino para evaluar la efectividad del tratamiento. 

Las preguntas pueden ser contestadas directamente por el propio 

paciente, o mediante la observación y el cuestionamiento de otra persona 

durante una entrevista. Los rangos de calificación van de leve a 
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moderado y severo. Entre más alta la puntuación más severa la depresión 

(Hamilton,1967). 

En México la escala también ha sido muy utilizada tanto en el área 

clínica como en la investigación. Torres (1995) evaluó los niveles de 

depresión en pacientes esquizofrénicos y correlacionó la escala de 

Hamilton con otras escalas para evaluar depresión (la escala de Calgary y 

el inventario de Beck) y encontró que los valores de las tres escalas 

fueron muy similares y que los resultados no cambiaban a lo largo del 

tiempo. 

Materiales 

• Recamaras individuales adaptadas especialmente para hacer registros 

polisomnográficos, con su propio baño. Camas tamaño queen size, 

sabanas, cobertores y dos almohadas por cama. 

• Sala de registro, donde se encuentran las computadoras. 

• Área especial para la colocación de electrodos, que cuenta con el material 

necesario: colodión (pegamento quirúrgico), gasas, algodón, pasta 

conductora, cinta de micropore, alcohol y acetona. 

Aparatos 

El equipo para realizar los estudios de polisomnografía consta de cuatro 
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computadoras 886 everex step con 4 megas de RAM y disco duro de 1.2 giga 

bytes, que cuentan con el programa sleepscan versión console 1.3 

desarrollado por Biologic Sytem Corporation en 1993. 

Los electrodos son de plata con baño de cloruro de plata, marca Grass 

de 1.5 y 2 mts., al igual que las bandas para registrar el movimiento 

abdominal de la respiración. El pulsooximetro para la colocación en un dedo 

de la mano es marca OHMEDA. El termistor es de tipo thermo couple para 

adultos, fabricado por Prothec. 

Procedimiento 

Desde el inicio se obtuvo el consentimiento por escrito de los pacientes para 

participar en el estudio, y se les explicó detalladamente el procedimiento de 

éste. 

Las evaluaciones del estado de ánimo fueron realizadas por dos 

psicólogos y los registros de sueño fueron evaluados por técnicos 

especializados en estudios de polisomnografía, en ambos casos los 

profesionistas desconocían el protocolo de la investigación. 

Antes de que comenzaran su tratamiento contra el tabaquismo en la 

Clínica del INER, a los 15 pacientes se les evaluó el estado de ánimo, se les 

realizó un registro de sueño y se les medió el nivel cotinina en orina para 

obtener así los datos basales. Después de esta primera evaluación los 

pacientes cursaron el tratamiento contra el tabaquismo dellNER que consiste 
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en cinco semanas de apoyo psicológico mediante terapia cognitivo

conductual con o sin remplazo de nicotina. Particularmente a los pacientes 

los pacientes que participaron en este estudio acordaron no utilizar ningún 

tipo de terapia de remplazo de nicotina (TRN). Posteriormente fueron 

evaluados en el1 er
, 2dO

, 410, sto, 9no y 12vO meses de abstinencia. 

En cada una de las ocasiones, a los pacientes se les citó en la Clínica 

de Trastornos del Sueño de la Facultad de Medicina de la UNAM, ubicada en 

el Hospital General de la Ciudad de México, a las 20:00 hrs, y de manera 

individual se les evaluó el estado de ánimo mediante la escala HAM-D 

(aprox. 20 min.) Dicha evaluación fue realizada por dos psicólogos clínicos 

capacitados en la aplicación de la prueba de HAM-D y que desconocían el 

protocolo de investigación. Posteriormente se les pidió que pasaran a sus 

recámaras para ponerse su ropa de dormir, luego se les solicitó que pasaran 

al área de la Clínica designada para la colocación de los electrodos, donde 

primero se limpiaba con algodón y acetona las áreas del cráneo donde se 

realizaría el montaje de los electrodos y con alcohol las áreas de la cara y 

cuerpo donde se colocaría el resto de los electrodos. Luego se les ponía a 

los electrodos la pasta conductora necesaria y se fijaban con una gasa y 

colodión en la cabeza, y con cinta de micropore a la cara y cuerpo. El 

montaje de los electrodos fue el utilizado para un estudio polisomnigráfico 

con derivaciones EEG centrales y occipitales (C3-A2, C4-A2, 01-A2 y 02-A1) 

con base en el sistema 10-20 internacional de registro (derivaciones 
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bilaterales monopolares en las áreas frontopolar, frontal, central y occipital) 

(Rechtschaffen, 1968). Al finalizar el montaje de los electrodos se colocaban 

las bandas torácicas y abdominales (sensores para la respiración), el 

termistor para medir la frecuencia respiratoria y el oxímetro para medir la 

frecuencia cardiaca. Al concluir este proceso se acompañaba a los pacientes 

a su cama para dar inicio al registro diciéndoles "buena noches" y apagando 

las luces de la recamara. En la sala de registro se ejecutaba entonces en las 

computadoras la orden para comenzar el registro polisomnográfico. Los 

pacientes eran estudiados durante toda la noche con registros poligráficos de 

encefalograma, movimientos oculares, electromiograma, frecuencia cardiaca 

y respiratoria. Los registros de sueño comenzaban a las 23:00 hrs. y 

terminaban a las 7:00 hrs del día siguiente. 

A las 7:00 hrs. en punto se ejecutaba en las computadoras la orden 

para detener el registro, y se despertaba a los pacientes, para retirarles los 

electrodos y sensores, posteriormente se les pedía una muestra de la 

primera orina del día, se les indicaba que ya podían bañarse y se les 

agradecía su participación mediante un pago de 500 pesos, en ese momento 

también se confirmaba la fecha del próxima registro. Se realizaron 

aproximadamente 87 estudios polisomnográficos con sus respectivas 

evaluaciones del estado de ánimo y nivel de cotinina en orina (Ver Tabla 1). 

Los estudios polisminográficos fueron evaluados visualmente, de 

acuerdo a criterios standard (Rechtschaffen, 1968) por dos técnicos 
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profesionales, que desconocían el protocolo de investigación. 

Los niveles de cotinina en orina se midieron para confirmar la 

abstinencia a la nicotina utilizando un cromatógrafo de gases conectado a un 

espectrómetro de masas y sólo los niveles inferiores a 40 ng/ml fueron 

considerados como aceptables para confirmar la abstinencia a la nicotina. 

Para llevar a cabo lo anterior se utilizó el método de Hutchinson et al., (1998), 

las mediciones fueron se realizadas en el Instituto de Investigaciones 

Atmosféricas por un técnico que desconocía el protocolo de la investigación. 

Se consideró el inicio del sueño en la primera época tras 8 minutos 

continuos de sueño después de las "buenas noches". La LMOR desde el 

inicio del sueño se definió como el tiempo desde el inicio del sueño hasta las 

dos primeras épocas de sueño MOR (1 min). La LMOR desde la etapa 2 del 

sueño se definió como el tiempo desde la primera aparición de la etapa 2 del 

sueño hasta las dos primeras épocas de sueño MOR. La LMOR desde el 

inicio del sueño menos despertares se definió como el tiempo desde el inicio 

del sueño hasta las dos primeras épocas de sueño MOR menos las épocas 

de vigilia intermedias. La densidad del sueño MOR se definió como el 

número de movimientos oculares por minuto de sueño MOR. Las variables 

que muestran la arquitectura del sueño consideran el tiempo en cada etapa 

del sueño. 

Para detectar las posibles diferencias en los parámetros de la 

arquitectura del sueño y los síntomas depresivos de los pacientes durante el 
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estudio, se compararon, mediante un Modelo Lineal Mixto, los datos basales 

de cada variable dependiente con las subsecuentes evaluaciones en 

abstinencia. De igual manera se examinaron las correlaciones entre las 

variables del sueño y los puntajes de la prueba HAM-D utilizando un Modelo 

de Regresión Lineal Mixto. Para ambos análisis se estableció un valor de 

pS.05 como el nivel mínimo de significancia estadística. 

Resultados 

Tras haber realizado un estudio exploratorio con 86 fumadores que acudieron 

a la Clínica contra el Tabaquismo del INER para conocer sus características 

generales, su estado de ánimo y patrones de sueño, antes y después de 

dejar de fumar, se seleccionó una muestra de 15 pacientes que reunían los 

criterios de inclusión para esta investigación. Conforme el estudio avanzó, en 

el segundo mes tres pacientes abandonaron en estudio, en el cuarto mes 

otro paciente dejo el estudio, y finalmente un paciente más abandonó el 

estudio en el sexto mes de las evaluaciones. Debido a las dificultades 

inherentes para renunciar al hábito de fumar, en este tipo de estudios 

longitudinales no sorprende la tasa de abandono del mismo. 

Las evaluaciones de cotinina mostraron que sólo 7 de los pacientes 

que completaron el año de evaluaciones se mantuvieron en abstinencia y que 

los otros 8 sólo disminuyeron de manera considerable su consumo de 

tabaco, por lo tanto, se analizó a los pacientes de manera separada, 
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formando un grupo con aquellos que si se mantuvieron en abstinencia 

durante todas las evaluaciones y otro con los pacientes en abstinencia parcial 

y que fueron abandonando el estudio en distintos momentos (linea base n=8; 

1er mes n=8; 2dO mes n=5; 410 mes n=4; 6to mes n=3; 9no mes n=3 y 12vO mes 

n=3). 

Varios parámetros del sueño se modificaron a lo largo de un año de 

evaluaciones, tanto en el grupo de pacientes en abstinencia como en el 

grupo de pacientes en abstinencia parcial, como se puede apreciar en las 

siguientes tablas: 

GRUPO EN ABSTINENCIA 
MEDIA ± (ESM) 

Meses 
Línea base 1ro 2do 410 610 9no 12tvo 

Puntuación 
5,86 ± (99) 14,71 ± (2,31)'" 15.43 ± (2,40)'" 20.28 ± (1,51)"" 18,86 ± (2,60)"" 14.57 ± (2,92)"" 14,57 ± (2,97)'" 

Hamilton 
Cotinina nglml 

1516.14 :1:(437,10) 17,14:1: (8,08)'" 22.86 ± (6.08)'" 11.43:1:(7,38)'" 11,43 ± (7,38)"" 11 A3 ± (7,38)'" 5,71 ± (5,71)'*' 

Tiempo totel de 
429,29 ± (15,85) 38S,71 ±(26,86)" 416,78 ± (lU4) 421,36 ± (12.42) 396,71 ± (23,99) 418,28 ± (17,04) 398,00 ± (24,93) sueño (min) 

Latencia al inicio 16,36 ± (3,57) 
del sueño (min) 30,36 ± (11.16)' 16,50 ± (2,86) 2B.07 ± (5,78)' 15,00 ± (1,46) 13,57 ± (,64) 11.28 ± (1,91) 

Despertares 
26.28 ± (402) 37,57 ± (4,56)' 34,86 ± (3,87) 35,43 ± (5.41) $4,71 ± (8,17) 36.28 ± (4,89) 34.28 ± (6,00) 

Alertamientos 

126.28 ± (28,65) 130,86 ± (32,62) 153.71 ± (37,29) 111,00±(22,88) 116,86 ± (21,15) 11828 ± (22,38) 155,71 ± (28,15) 

Eficiencia del suello 0,86 ± (,022) 0,78 ± (.052)' 0,86 ± (,024) 0,83 ± (,017) 0,81 ± (,046) 0.84 ± (,027) 0,81 ± (,046) 

Cambios de fase de 197,71 ± (9.47) 219.00 ± (16.52) 228,14 ± (18,86) 243.14 ± (24,04)' 213,71 ± (19,26) 228,14 ± (23.45) 216,28 ± (17,76) 
sueño 

%Vigília 18,71 ± (3,51) 29,75 ± (10,92) 17,68 ± (3,09) 17,54 ± (2,73) 24,68 ± (8,90) 17.24 ± (4,95) 23,85 ± (9,20) 

% Etapa 1 27,73 ± (2,71) 22,72 ± (3.64) 20,21 ± (2,14)'* 16,94 ± (3.40)" 19,75 ± (2,66)" 21.98 ± (2,78) 25,59 ± (3,56) 

% Etepa 2 48,49 ± (1,70) 57.75 ± (1,31)" 56,13±(1,58)' 62,02 ± (3,57)" 54,31 ;1: (2,22)' 56,05 ± (2.68)' 55,94 ± (3.20)' 
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% Etapas 3 y4 11.77 ± (2.92) 5.36 ± (2.12)W 8.58 ± (2.27) 5.64 ± (1.70)" 6.86 ± (3.11)' 5.48 ± (2.29)" 5.59±(1.17)·· 

% Sueño MOR 11.97 ± (.96) 14.16 ± (1.28) 15.01 ± (.61)' 16.30 ± (1.46)· 19.0H (1.55)" 16.46 ± (1.34)' 13.70 ± (1.69) 

Etapa 1 (min) 118.5O±(11.96) 86.71 ± (14.95r 84.64 ± (9.77)" 71.07 ± (14.39r 77.54±(11.16r 91.36±(11.62)' 1Q1.78 ± (17.04) 

Etapa 2 (min) 208.71± (11.55) 223.78 ± (15.34) 233.78 ± (7.54)' 257.93 ± (16.26)" 217.50 ± (18.82) 233.28 ± (11.50) 219.64 ± (11.43) 

Etapa s 3 y 4 (mln) 49.93 ± (11.90) 22.21 ± (9.3S)" 35.36 ± (9.45) 24.50 ± (7.96)-- 26.07 ± (12.30)' 23.64 ± (10.66)" 18.21 ± (5.19)" 

Sueño MOR (min) 52.14 ± (5A7) 56.00 ± (7.11) 62.85 ± (3.63) 67.93 ± (5.56)' 75.50±7.17)" 69.78 ± (8.00)' 55.07 ± (8.95) 

Latencia a sueño 
MOR desde el inicio 113.78 ± (18.56) 78.64 ± (15.97)' 61.78 ± (7.48)" 54.35 ± (9.60)" 89.26 ± (16.60) 67.07 ± (9.44)' 62.93 ± (18.49)" 
del sueño (min) 
Latencia a sueño 
MOR desde la etapa 107.57:1: (18.25) 68.36 ±(10.24)' 55.00 ± (6.17)" 60.28 ± (8.53)" 77.86 ± (17.64)' 58.78 ± (10.45)" 59.36 ± (19.02)" 
2 del sueño (min) 
Latenci a a sueño 
MOR desde el inicio 90.28 ± (11.94) 52.21 ± (4.85)' 71.21 ± (17.63) 58.57 ± (8.25)* 79.93 ± (16.90) 58.71 ± (8.93)' 57.21. (17.60)* 
del sueflo menos 
despertares (mln) 
Primer episodio 9.71 ± (2.36) 25.85 ± (5.06)" 15.64 ± (1.64) 11.85 ± (1.61) 19.79 ± (4.66)' 14.50 ± (3.78) 11.07 ±(2.72) 
MOR (min) 
Densidad sueño 8±(.53) 12 ± (.65)'" 10 ± (A9)" 9.(.70) 11 ± (.58) 10 ± (.49)" 9±(.70) 
MOR 

*** S ,001 
:S.01 

* :s 05 
:S.06 
:S.lO 

GRUPO EN ABSTINENCIA PARCIAL 
MEDIA ± (ES M) 

Meses 
Linea base 1ro 200 410 6to 9no 12vo 

Puntuación 
HamiUon 6.62 ± (.82) 17.00 ± (2.70)-' 10.60 ± (3.31)' 13.75 ± (4.33)" 14.00 ± (4.72)' 12.33 ± (5.21) 11.33 ± (4.91) 

Cotinina ng/ml 
2035.62 ± (435.72) 507,12 ± 250.00)'" 80.00 ± (20.00t .. 109.80. (6.19t- 266.03 ± (239.77)" 350.63 ± (302.21)" 163.23 ±(63.23)'" 

Tiempo total de 
435.12 ± (5.45) 416.25 ± (11.59) 389.40 ± (13.88)' 411.37±(14.03) 388.83. (30.74)' 437.66 ± (15.36) 366.16.(50.09)" sueño (min) 

Latencia al inicio 
del sueño (min) 14.56% (3.02) 20.44 • (4.46) 9.00 ± (2.22) 16.12.(4.49) 15.16 ± (3.37) 11.33±(3.16) 10.16 ± (4.47) 

26.28 ± (4.02) 37.57 ± (4.56) 34.86 t (3.87) 35,43 ±(5.41) 34.71 ±(8.17)' 
36.28 ± (4.89) 

34.28 ± (6.00) Despertares 

Alertamientos 126.28 ± (2B.65) 130.B6 ± (32.62) 153.71 ± (37.29) 111.00 ± (22.B8) 116.86.(21.15) 118.26:1: (22.38) 155.71 ±(28.15) 

Eficiencia del sueño 0.86 ± (.019) 0.B4 ± (.026)' 0.86 ±(.015) 0.8H (.012) 0.84 ± (.029) 0.87 ± (.014) 0.84 ± (.045) 

Cambios de fase de 238.75 ± (10.06) 259.00 ± (9.81) 238.00 ± (14.63) 260.00 ± (25.50) 268.00 ± (15.95) 249.00 ± (46.52) 232.66 ± (24.60) 
sueflo 

% Vigilia 13.50 ± (3.00) 18.83 ± (2.92) lB.18 ± (3.27) 18.40 ± (3.53) 21.80 ± (6.84) 14.87 t (2.40) 23.60 ± (8.15) 

% Etapa 1 24.59 :1: (.66) 21.47± (2.73) 22.88 • (3.39) 23.24 • (3.70) 29.43 ± (3.00) 28.62 ± (5.70) 25.13 ± (7.19) 

'fa Etapa 2 53.26 ± (2.00) 5M3 ±(1.71) 53.92 ± (2.31) 52.65 ± (1.62) 50.62 ± (2.90) 51.10 ± (3.25) 5203:1:(934) 
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% Etapas 3 y4 10.92 ± (2.27) 9.14±(1.94) 7.84 ± (2.56)" 7.30 ± (2.03)"' 5.11 ± (2.56)" 6.46 ± (3.07)" 7.37 ± (1.61)' 

% SueiloMOR 11.33 ± (.55) 15.76 ± (.62)"' 15.34 ± (.53)" 14.33 ± (2.36)' 14.79 ± (2.57)' 13.84 ± (.90) 15.47:1: (3.18)' 

Etapa 1 (min) 107.00 ± (3.10) 90.75 ± (11.'14) 93.40 ± (13.81) 95.87 ± (16.04) 115.66 ± (18.09) 124.83 ± (24.99) 97.50 ± (33.58) 

Etapa 2 (min) 231.31 ± (7.33) 228.06 ± (8.74) 224.80 ± (7.26) 224.50 ± (6.56) 197.33 ± (22.38)' 224.00 ± (18.99) 187.16±(35.38)" 

Etapa s 3 y 4 (min) 47.87 ± (10.00) 39.50 ± (8.18) 32.40 ± (11.08)" 32.37 ± (10.50)" 19.33 ± (10.25)" 28.00 ± (13.65)' 25.83 ± (4.76)' 

Su ello MOR (minI 49.25 ± (2.21) 64.08 ± (3.29)' 62.40 ± (1.54)' 58.75 ± (9.78) 56.50 ± (7.52) 60.83 ± (5.83) 55.56 ± (11.95) 

Latencia a suello 
MOR desde el inicio 
del sueño (min) 

96.81 ± (5.07) 71.50 ± (6.13)' 64.60 ± (4.08)" 73.87 ± (8.31)' 95.8h (14.31) 75.00 ± (21.68) 69.50 ± (n32)" 

Latencia a suello 
MOR desde la etapa 87.81 ± (5.95) 56.00 ± (4.25)' 50.10:1: (5.08)' 92.12 ± (24.17) 91.83± (13,05) 66,Q0 ± (22.78) 50.66:1: (24.18)' 
2 del sueño (min) 
Latencia a suefio 
MOR desde el inicio 88.75 ± (5A2) 61.75 ± (5.82)' 62.20 ± (3.70)' 81.75 ± (18.12) 72.83 ± (28.08) 46.33 ± (21.32)* 39.16±(18.07)" 
del sueño menos 
despertares (min) 

Primer episodio 7.94:1: (1.46) 13.18± (3.05) 16.60 ± (2.80)' 12.37% (1.17) 18.66 ± (3.60)' 16.00 ± (5.53)' 11.00 ± (8.50) 

MOR (min) 
Densidad sueño 7±(.38) 8.75 ± (.37)"' 8:1:(.55)" 1±(.71) 6±(.57) 5±(.57)" 6 ± (.57) 
MOR 

*** ~ .001 
01 

SOS 
:s 06 
:s 10 

Los cambios más importantes observados fueron los siguientes (los 

valores de t corresponden al coeficiente del Modelo Lineal Mixto): 

Las puntuaciones de la escala HAM-D de los pacientes en abstinencia 

incrementaron significativamente en relación a los datos basales en todas las 

evaluaciones subsecuentes: 1er 
( t = 4.25, 91=36), 2dO 

( t = 4.59, gl=36), 410 
( t = 

6.93, gl=36), sto ( t = 6.24, gl= 36), 9no
( t = 4.18, gl=36) Y 12VO

( t = 4.18, df=3S) 

meses, mientras que las puntuaciones de la escala de HAM-D de los 

pacientes en abstinencia parcial sólo mostraron incrementos significativos 

con relación a los datos basales en el 1er 
( t =5.26, 91=20 ), 2do 

( t = 2.23, 

gl;;;;20), 4to 
( t ;;; 3.01, gl;;;20) y ato ( t ;;; 2.37 gl= 20) meses de evaluaciones. 
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La puntuación del HAM-D también se examinó restándole a la 

calificación tola I el puntaje de los reactivos de sueño que conforman la 

prueba. El remover el puntaje aportado por dichos reactivos al HAM-D dichos 

reactivos no cambió los resultados de manera significativa con relación a los 

resultados obtenidos con la puntuación total del HAM-D para el grupo en 

abstinencia, excepto en el 1 er mes de abstinencia, ya que no se encontró un 

aumento significativo con relación a los datos basales. En el grupo de 

abstinencia parcial, el único cambio significativo, fue lo opuesto, ya que se 

registró un incremento significativo de la puntuación con relación a los datos 

basales en el 1 er mes. 

Los reactivos del HAM-D que evalúan el sueño también se examinaron 

de manera independiente. Nuevamente, no se encontraron diferencias 

importantes con relación a los resultados obtenidos del análisis de la 

puntuación total del HAM-D, y al igual que los resultados de la evaluación del 

HAM-D menos el puntaje de los reactivos de sueño, el grupo en abstinencia 

no mostró un incremento significativo en el 1 er mes con relación a los datos 

basales, y el grupo en abstinencia parcial sólo mostró un incremento 

significativo en el 1 er mes de evaluaciones. 

Tanto los pacientes en abstinencia como los pacientes en abstinencia 

parcial mostraron un decremento significativo del nivel de cotinina en orina 

con relación a los datos basales en todas las evaluaciones subsecuentes. 

Pacientes en abstinencia: 1 er ( t = -6.43, gl= 36), 2dO 
( t = -6.41, gl= 36), 410 

( t = 
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-6.46, 91= 36), 610 
( t = -6.46, gl= 36), 900 

( t =-6.46, 91= 36) Y 12VO
{ t = -6.48, 

91= 36). Pacientes en abstinencia parcial: 1er 
( t = -6.24, 91= 20), 2dO 

( t = -6.00, 

91= 20), 410 
( t = -5.20, 91= 20), 6to 

( t = -4.41, 91= 20), 9no 
( t =-4.23, gl= 20) Y 

12VO
( t = -4.76,91= 20). 
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La LMOR fue estimada mediante tres parámetros distintos, LMOR 

desde el inicio del sueño, LMOR desde la etapa 2 del sueño, y LMOR desde 

el inicio el sueño menos despertares. Se encontraron cambios significativos 

en los tres distintos parámetros (ver tablas 1 y 2), sin embargo, la LMOR 
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desde la etapa 2 del sueño mostró decrementos significativos con relación a 

los datos basales en todas las evaluaciones del grupo en abstinencia excepto 

en el 6to mes de evaluaciones: 1 er ( t = -2.17, gl= 36), 2do 
( t = -2.91, gl= 36), 

4to 
( t = -2.61, gl= 36), 6to 

( t = -1.64, gl= 36), 9no 
( t = -2.70, gl= 36) Y 12VO

( t = -

2.66, gl= 36). Esta misma variable en el grupo de pacientes en abstinencia 

parcial, sólo mostró diferencias significativas entre los datos basales y el 1 er 

( t = -2.63 gl= 20) Y 2do 
( t = -2.11, gl= 20) meses de evaluaciones. 

140,.-______________________ --, 

130 

Linea base ," 2do 12'10 

Meses 

........ Pacientes en abstinencia 

-o-Pacientes en abstinencia parcial 

El porcentaje de etapa 1 del sueño mostró un decremento significativo 

con relación a los datos basales en el 200 
( t = -2.51. gl= 36). 4to (t = -3.60, gl= 

36), 610 
( t ;; -2.66, 91;;; 36) meses de abstinencia. Los pacientes en 
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abstinencia parcial no manifestaron cambios significativos en esta variable 

del sueño. 

50r-----------------------------------------------~ 

40 

20 

10~~--____ ~--~ ____ ~--~ __ ~--~~ ____________ ~ 

línea base ler 200 410 

Meses 

610 

-+-Pacientes en ",he,tin.:>nt"i", 

--o-Pacientes en 

9no l2vo 

El porcentaje de etapa 2 del sueño incremento significativamente en 

relación a los datos basales en todas las evaluaciones en abstinencia, 

exceptuando el 610 mes: 1 er ( t = 3.03, gl= 36), 2do 
( t = 2.50, gl= 36), 410 

( t = 

4.42, 91= 36), 6to 
( t = 1.80, 91= 36), 9no 

( t = 2.50, gl= 36) Y 12VO
( t = 2.43, gl= 

36). No se detectaron cambios significativos de esta variable en el grupo de 

pacientes en abstinencia parcial. 
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70r---------------------------------------------~ 

60 

--é--

40 

30~~--__________ _.--________ --__________ _. ____ ~ 

Línea base 1er 2do 410 

Meses 

6to 9no 

~ Pacientes en abstinencia 

-O-Pacientes en abstinencia parcial 

12vo 

El porcentaje de las etapas de sueño 3 y 4 disminuyó 

significativamente con relación a los datos basales en ambos grupos. 

Pacientes en abstinencia: 1er 
( t = -3.08, gl= 36), 410 

( t = -2.95, gl= 36), 6to 
( t = 

-2.37, 91= 36), 9no 
( t = -3.03, 91= 36) Y 12VO

( t = -2.97, 91= 36) meses de 

abstinencia. Pacientes en abstinencia parcial: 2dO 
( t = -2.83, gl= 20), 410 

( t = -

3.68, 91= 20), 6to 
( t = -3.38, gl= 20), 9no 

( t =-2.71, gl= 20) Y 12VO
{ t = -2.25, gl= 

20) meses de evaluaciones. 
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20~----------------------------------------------~ 

-
o~ ______________________ ~ ______________ ~--____ ~ 

Línea base ler 2do 4to 

Meses 

6to 

~Pacientes en abstinencia 

-o-Pacientes en abstinencia 

9no 12vo 

El tiempo total de sueño MOR también incrementó de manera 

significativa en el grupo de pacientes en abstinencia con relación a los datos 

basales en el 4to 
( t = 2.39, 91=36) 6to 

( t = 3.91, 91=36) Y 9no 
( t = 2.46, 91=36) 

meses de abstinencia. Los pacientes en abstinencia parcial mostraron 

incrementos significativos en relación a los datos basales en el 1 er ( t = 3.13, 

gl= 20), 2do 
( t = 2.48, 91= 20) Y 12vO 

( t = 2.16, gl= 20) meses de evaluaciones. 
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25r-------------------------------------------~ 

5~-. ______________ --~ ______ --~ __ --__ ~ ____ ___ 

Linea base 1er 2do 4to 6to 9no 
Meses 

......... Pacientes en abstinencia 

-O-Pacientes en abstinencia parcial 

12vo 

Utilizando un Modelo de Regresión lineal, examinamos la correlación 

entre cada variable del sueño, como variables independientes y los puntajes 

de la prueba de HAM-D como variable dependiente. De este análisis 

univariado, las siguientes variables resultaron significativas: 

Etapa 1 del sueño ( t= -3.51, df=41 , p=.001), tiempo total de sueño 

MOR ( t=3.18, df=41 , p=.002), LMOR desde el inicio del sueño ( t= -2.60, 

df=41 , p=.01), LMOR desde la etapa 2 del sueño (t= -2.88, df=41 , p=.006), 

LMOR desde el inicio del sueño menos despertares (t=-1.94, df= 41, p=.05), 

cambios de fase de sueño ( t=2.18, df= 41, p=.03) y densidad total de MPR ( 

t=2.04, df=41 , p=.04). 
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Los puntajes de las pruebas de HAM-D menos los puntajes de los 

reactivos de sueño también se correlacionan con las variables de sueño 

utilizando el mismo modelo de análisis estadístico. El análisis mostró en el 

grupo en abstinencia correlaciones significativas con la etapa 1 del sueño (t= 

-2.07, df= 41, p= .04), el tiempo total de sueño MOR (t= 3.68, df= 41, p= 

.0007), la latencia al sueño MOR desde el inicio del sueño (t= -2.97, df= 41, 

p= .005), la latencia a sueño MOR desde la etapa 2 del sueño (t= -3.21, df= 

41, p= .003) Y cambios de fase de sueño (t= 2.04, df= 41, p= .05). En el grupo 

en abstinencia parcial no se encontraron correlaciones significativas. 

De igual manera se examinó la correlación entre los reactivos de sueño 

del HAM-D y las variables del sueño. De nuevo, sólo el grupo en abstinencia 

mostró correlaciones significativas: Etapa 1 del sueño(t= -2.07, df= 41, 

p=.04), tiempo total de sueño MOR (t=2.82, df= 41, p=.0007), la latencia al 

sueño MOR desde el inicio del sueño (t= -2.97, df= 41, p=.005), la latencia a 

sueño MOR desde la etapa 2 del sueño (t=-2.28, df= 41, p=.003)y cambios 

de fase de sueño (t= 2.04, df= 41, p= .05). 
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Discusión 

Los principales hallazgos de este estudio indican que la abstinencia a la 

nicotina reduce la latencia a sueño MOR, el sueño de ondas lentas y la etapa 

1 del sueño, al mismo tiempo que incrementa la etapa 2 del sueño, el sueño 

MOR y las puntuaciones de la escala de HAM-D, sugiriendo la posibilidad de 

que los fumadores crónicos mantienen bajo control sus síntomas depresivos 

mediante la utilización de la nicotina. 

El análisis de la puntuación total del HAM-D al igual que análisis de la 

puntuación del HAM-D menos los puntajes de los reactivos de sueño, indican 

que los pacientes en abstinencia padecen una mayor sintomatología 

depresiva que los pacientes en abstinencia parcial. El análisis separado de 

los reactivos de sueño del HAM-D muestra también un incremento en las 

alteraciones del sueño del grupo en abstinencia. 

El perfil de estos pacientes coincide con las alteraciones del sueño 

reportadas en investigaciones con pacientes deprimidos, tales como el 

acortamiento de la LMOR « 60 min), reducción del sueño de ondas lentas e 

incrementos en el tiempo y la densidad del sueño MOR (Somosa y Mossman, 

1989; Giles et al., 1990; Armitage et al., 1992; Kupfer y Raynolds, 1992; 

Benca et al 1992; Armitage, 1995). El hallazgo en este estudio de una 

disminución en la etapa 1 del sueño difiere de resultados previos reportados 

en pacientes con depresión (Armitage et al., 1992; Armitage, 1995). Sin 

embargo, ya se había reportado un incremento en esta etapa del sueño en 

73 



un estudio realizado en un grupo de jóvenes con depresión (Kupfer et al., 

1993). 

Durante el primer mes de evaluaciones varios cambios significativos 

ocurrieron simultáneamente en la arquitectura del sueño de los pacientes en 

abstinencia, tales como incrementos en la latencia al inicio del sueño y la 

duración del primer periodo de sueño MOR y un decremento en la eficiencia 

del sueño. A pesar de que las tendencias de estos cambios se mantuvieron 

durante los siguientes meses, estos cambios no alcanzaron a ser 

significativos con relación a los datos basales. Estos resultados concuerdan 

con los reportes previos de estudios en pacientes con depresión (Giles, 

Roffwarg, SChlesser, y Rush, 1986; Krieg, Lauer, Hermle, van Bardeleben, 

Pollsmacher, y Holsboer, 1990; Armitage et al., 1992; Armitage, 1995). 

En casi todas las evaluaciones de los pacientes en abstinencia, la 

LMOR desde la etapa 2 del sueño fue significativamente más corta en 

relación con los datos basales. El pequeño incremento registrado en el 6to 

mes de abstinencia se debe a latencias inesperadamente altas obtenidas de 

tres pacientes, haciendo esta media más alta que el resto. 

De igual forma, los resultados de este estudio coinciden con los 

reportes de investigaciones recientes donde se encontró que los pacientes 

con depresión severa incrementan su LMOR y mejoran su estado de ánimo 

con el uso de nicotina transdérmica (Salín- Pascual y Drucker- Colín, 1998; 

Haro y Drucker- Colín, 2004), sustentando así la hipótesis que sugiere que 
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los pacientes fuman a manera de automedicación contra los síntomas de la 

depresión (Pormerleau, 1997; Mihailescu y Drucker- Colln, 2000b). 

Reportes previos de hallazgos polisomnográficos en pacientes con 

depresión han mencionado incrementos en la densidad del sueño MOR 

(Wichniak et al., 2002), así como una duración prolongada del primer 

episodio MOR (Giles et al., 1986), lo cual concuerda con los resultados de 

este estudio. 

Los datos obtenidos del análisis de correlación entre las variables del 

sueño y las puntuaciones tanto totales como parciales del HAM-D indican 

que el tiempo total de sueño MOR, la LMOR desde el inicio del sueño, la 

LMOR desde la etapa 2 el sueño, la LMOR desde el inicio del sueño menos 

despertares, los cambios de fase de sueño y la densidad del sueño MOR 

están fuertemente asociadas con los síntomas depresivos. 

Las evaluaciones de cotinina en orina por debajo de 40 ng/ml confirmo 

la abstinencia de 7 de los pacientes que concluyeron el año de evaluaciones. 

Los pacientes en abstinencia parcial mostraron descensos importantes, con 

relación a los datos basales, de sus niveles de cotinina principalmente en el 

1 er y 2dO meses de evaluaciones. Estos descensos coinciden con las 

reducciones en su latencia a sueño MOR y su incremento en las 

puntuaciones de HAM-D. 

En cuanto a la mayor participación de mujeres que de hombres en este 

estudio una posible explicación podría estar relacionada con el hecho de que 
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a pesar de que en México los hombres fuman más que las mujeres, 45.3% y 

18% respectivamente (ENA, 2002), las mujeres buscan ayuda profesional 

para sus problemas de salud con el doble de frecuencia de lo que lo hacen 

los hombres. Además, la depresión es dos veces más frecuente en las 

mujeres que en los hombres (Caraveo et al., 1997). 

Varios estudios epidemiológicos han mostrado una asociación positiva 

entre el fumar y algunos trastornos psiquiátricos como la depresión, y una 

hipótesis que podría explicar dicha asociación, es la de que los fumadores se 

automedican con la nicotina para aliviar síntomas de ansiedad, depresión o 

psicosis. Los trastornos del estado de ánimo podrían ser primarios y 

revelarse con la abstinencia (Glass, 1990). 

Se ha sugerido la posibilidad de que la exposición a la nicotina altera 

los cirquitos que regulan el estado de ánimo dependiendo del estado en el 

que éste se encuentre. Entonces, la exposición crónica a la nicotina puede 

aumentar el riesgo de inestabilidad emocional en aquellos con un estado del 

ánimo basal estable, o estabilizar el estado de ánimo en las personas con 

inestabilidad emocional pre-existente (Shytle, Silver, Lukas, Newman, 

Sheehan, y Sanberg, 2002). 

Para lograr comprender los factores neurobiológicos que provocan la 

vulnerabilidad a la adicción a la nicotina y a las recaídas se requiere de la 

integración de las neurociencias básicas, la psicología social, la psicología 

experimental y la psiquiatría. La Teorla de la Desregulación Hedónica 
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Homeostática indica que la adicción a la nicotina puede explicarse como un 

creciente ciclo de desregulación del sistema de recompensa del cerebro que 

resulta en el uso compulsivo de la droga y la pérdida de control sobre su 

consumo (Koob y le Moal, 1997). Tal desregulación podría también facilitar 

el consumo de otras drogas, recientemente se reporto que, en jóvenes 

Mexicanos el consumo temprano de tabaco incrementa la probabilidad de 

uso de otras drogas (Medina-Mora, Peña-Corona, Cravioto, Villatoro, y Kuri, 

2002). 

En cuanto a la psicofarmacología de la adicción a la nicotina, es bien 

sabido que ésta interactúa con una variedad de nAChRs para facilitar la 

liberación de neurotransmisores como ACh, DA, NA, 5·HT, GASA Y Glu, 

muchos de los cuales están involucrados en la mediación y modulación de 

diversos aspectos del comportamiento (Picciotto, 1998), además estos 

sistemas de neurotransmisores interactúan selectivamente (Armitage, Rush, 

Triviedi, Cain, y Roffwarg, 1994). 

Algunos estudios conductuales indican que los nAChRs participan en 

funciones cerebrales complejas como la atención, la memoria y el 

aprendizaje, mientras que datos clínicos sugieren también su participación en 

la patogénesis de algunos trastornos neuropsiquiátricos como las 

enfermedades de Alzheimer y Parkinson, el síndrome de Tourette, la 

esquizofrenia, la depresión, etc. (Picciotto, 1998; Mihailescu y Drucker- Colín, 

2000b). En relación a la depresión, se ha propuesto que la nicotina actúa 
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como un antidepresivo probablemente a través de los receptores colinérgicos 

nicotínicos (Semba et al., 1998). 

La depresión y sus trastornos del sueño asociados están vinculados 

con la síntesis de serotonina en el cerebro. La nicotina directamente aplicada 

a las neuronas del Núcleo Dorsal del Rafe (NDR), lugar donde se localiza el 

mayor número de neuronas serotonérgicas, provoca la liberación de 

serotonina de manera dosis dependiente, por lo tanto es posible que la 

acción de la nicotina en el sueño y el estado de ánimo sea ejercida 

indirectamente a través del sistema serotoninérgico (Mihailescu, Palomero

Rivero, Meade- Huerta, Masa- Flores, y Drucker- Colín, 1998). También se 

ha reportado que la acción de la nicotina sobre el sistema neurotransmisor de 

la serotonina esta relacionada con la regulación de los parámetros de sueño 

no MOR y del estado de ánimo (Thorsteinson, Gillin, Patten, Golshan, Sutton, 

Drummond, Clark, Kelsoe, y Rapaport, 2000). Los sistemas monoaminérgico 

y colinérgico interactúan para controlar las características del sueño MOR y 

la posible sintomatología depresiva (Me Carley, 1982). Se sabe que el sueño 

MOR es parcialmente promovido por las neuronas colinérgicas, las cuales 

interactúan con neuronas serotoninergicas y noradrenergicas del tallo 

cerebral, siendo esta la razón por la cual se ha sugerido que la depresión y 

sus alteraciones del sueño asociadas, pueden estar relacionadas con la 

hipersensibilidad de los receptores colinérgicos del cerebro (Velázquez

Moctezuma et al., 1990). Además, se ha reportado que la abstinencia a la 
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nicotina provoca un incremento en la sensibilidad de las 

serotoninérgicas del NDR hacia los agonistas de 5-HT 1A en ratas y que los 

antagonistas de 5-HT 1A atenúan la respuesta auditiva que se encuentra 

aumentada en las ratas debido a la abstinencia a la nicotina, sugiriendo que 

la sensibilidad incrementada de los sistemas receptores de 5-HT puede estar 

relacionada a los síntomas de la abstinencia a la nicotina (Rasmussen, 

Kallman, y Helton, 1997; Rasmussen y Czachura, 1997). La administración 

crónica de nicotina produce cambios en los niveles de serotonina y 

acetilcolina, lo cual explicaría los cambios en el estado de ánimo y la 

arquitectura del sueño de los fumadores en abstinencia (Mc Carley, op cit). 

Un fumador que se fuma una cajetilla diaria de cigarros le dosifica a su 

cerebro aproximadamente 73,000 dosis de nicotina al año. Mediante el uso 

crónico de la nicotina el cerebro se adapta incrementando su número de 

receptores nicotínicos, lo cual ayuda a entender la dificultad que enfrentan los 

fumadores al dejar de fumar (Le Houezec y Benowitz, 1991). 

Sugerimos que para estudios posteriores se emplee una muestra más 

grande ya que las diferencias individuales de los pacientes podrían estar 

afectando los resultados. Sin embargo, los resultados obtenidos en este 

estudio, a pesar de que se contó con una población pequeña debido a las 

dificultades inherentes de contar con un grupo mayor de pacientes con estas 

características, nos permiten sugerir que los fumadores crónicos en 

abstinemcia manifiestan alteraciones del sueño e incrementos en su 
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sintomatología depresiva, los cuales podrían estar siendo mantenidos bajo 

control mediante el consumo de nicotina. 
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Tabla 1 

PROGRAMACiÓN DE LAS EVALUACIONES DE SUEÑO 

PACIENTE 

1M 

2M 

3M 

5H 

10 H 

17 H 

M = Mujer 
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oeT 
2001 
oeT 
2001 
NOV 
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oeT 
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2001 
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Die FEB ABR 
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11DIC 10FEB 

9 MES (l2MES 
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JUL oeT 
2002 2002 
JUL oeT 
2002 2002 

9JUN 
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Anexo 1 

Estudio exploratorio de las características generales, los patrones de 
consumo y el estado de ánimo de los fumadores que acuden la Clínica 

Contra el Tabaquismo dellNER 

INTRODUCCiÓN 

El objetivo de este estudio es el de conocer las características generales, los 

patrones de consumo y el estado de ánimo de los fumadores que asisten al 

tratamiento para dejar de fumar que se imparte en la Clínica Contra el 

Tabaquismo del Instituto Nacional de Enfermedades Respiratorias (lNER), se 

realizaron entrevistas estructuradas y evaluaciones psicológicas individuales 

a los pacientes antes y después del tratamiento. 

MÉTODO 

Sujetos 

Se entrevistó a 86 pacientes que cursaron el Tratamiento Contra el 

Tabaquismo de la Clínica dellNER durante el primer semestre del año 2002. 
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Instrumentos 

Para la evaluación del estado de ánimo de los pacientes se utilizó la escala 

Hamilton para la evaluación de la depresión (HAM-D) de 21 reactivos, la cual 

mide la severidad del padecimiento en adultos, en variables como: síntomas 

somáticos, insomnio, trabajo y pérdida de interés, estado de ánimo, culpa, 

retardo psicomotor, agitación, ansiedad, insight y suicidio (Hamilton,1967). 

Las características generales y los patrones de consumo se evaluaron 

mediante un cuestionario para recabar información como: número de cigarros 

consumidos diariamente, prevalencia de trastornos psiquiátricos y/o físicos, 

consumo de antidepresivos, utilización de Terapia de Remplazo de Nicotina 

(TRN) durante el tratamiento, y si habían logrado o no dejar de fumar. 

Proced ¡miento 

Las evaluaciones tanto el estado de ánimo como de las características 

generales y los patrones de consumo de los fumadores, se realizaron antes y 

después del tratamiento de manera individual. Éstas las realizaron dos 

psicólogas que desconocían el protocolo de este estudio. 

El tratamiento contra el tabaquismo del INER tiene una duración de 

cinco semanas en las cuales los pacientes se incorporan a 10 sesiones de 

psicoterapia grupal de 90 minutos (dos veces por semana). 
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La información general y de patrones de consumo de los fumadores se 

analizó mediante estadísticas descriptivas. Las evaluaciones del estado de 

ánimo pre y post tratamiento se analizaron mediante la prueba t de student. 

RESULTADOS 

La edad de los pacientes que asistieron al tratamiento contra el tabaquismo del 

INER oscila entre los 20 y los 72 años, con una media de edad de 46 años ± 26 

años. El 64% de éstos tiene entre 21 y 50 años de edad, siendo el grupo de edad 

de mayor frecuencia el de 41 a 50 años. El 42% de los pacientes fueron mujeres y 

el 58% hombres (36 mujeres y 50 hombres). 

El 48% de los fumadores reportaron haberse iniciado en el tabaquismo entre 

los 11 y los 15 años de edad, siendo los 17 años de edad la edad media de inicio 

en el tabaquismo. Los principales motivos de inicio en el tabaquismo reportado 

fueron la curiosidad (36%), seguido por la imitación (23%) y la presión de los 

amigos (20%). 

En cuanto al número de años fumando, el 79% de los pacientes reportó 

haber fumado por más de 21 años. El 74% de los pacientes reportaron fumar entre 

10 a 29 cigarros diarios, mientras que el 53% reportó fumar más de 20 cigarros 

diarios. La media del número de años fumando fue de 28 años. 

El 48% de los pacientes no reporto padecimientos físicos evidentes. Los 

padecimientos físicos más reportados fueron los gástricos (13%) y los 

circulatorios/cardiacos (11 %). En relación a los trastornos psiquiátricos ylo 

psicológicos el 78% de los pacientes reportó no padecer ningún trastorno, sin 
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embargo el 16% de los pacientes reportó algún grado de depresión (diagnosticada 

por un psiquiatra). El 11 % de los pacientes reportaron consumir antidepresivos. 

El 82% de los pacientes dejó de fumar al concluir el tratamiento, el 1% no lo 

logró y el 16% desertó en algún momento del tratamiento. El 38% de los pacientes 

utilizó algún tipo de TRN. 

Se encontraron diferencias significativas (t = 3.81, P ;<;; .001) en el estado de 

ánimo de los pacientes antes y después del tratamiento. En la evaluación del 

estado de ánimo de los paciente pre-tratamiento se registró una media de 14.14 

puntos en la escala de Hamilton y al concluir el tratamiento la media fue de 9 

puntos. 

:I!ilDe21a30afios 
Id De 51 a 60 alíos 

Edades 

Grupos por edad 

IIIWe 31 a 40 afios 
~De 61 a 70 afios 

DDe 41 a 50 alío. 
tlJ De 70 afios en adelante 

108 



Sexo 

I o Mujeres (41.8%) o Hombres (58.1%) ! 

Edad de inicio en el tabaquismo 

Grupos por edad 

1" . 
I 111 Menos de 11 años l1li De II a 15 años 

i O De 21 a 25 años • Más de 25 años 

109 



Motivo de inicio en el tabaquismo 

CJ Curiosidad 
o Otros 

o Rebeldía 
Ilil Presión de amigos l1jJ Social 

Número de años fumando 

Grupos por edad 

fciJ-De-¡o;iO años BDe21 a 30 años O De 31 840 añ~ 
~D~'!l a 50afios O De 51 A 60 alios O Menos de 10 afios: 
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Número de cigarros que fuman al día 
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Medias de las puntuaciones 
de la escala de Hamilton 

" ·c "¡¡ .. 
" 

Niveles de depresión antes y 
después del tratamiento según la 

escala de Hamilton 

§ 1 

"" 

Antes Después 

o Sin depresión r!ll Depresión leve 
I l2il Depresión moderada §j Depresión severa 
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Éxito con el tratamiento para dejar 
de fumar 

Uso de Terapia de Remplazo de 
Nicotina (TRN) para lograr dejar de 

fumar 
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DISCUSiÓN 

Los resultados de este estudio nos indican que la terapia contra el 

tabaquismo impartida en ellNER tiene éxito de manera inmediata para lograr 

que los pacientes dejen de fumar. Además el estado de ánimo de los 

pacientes mejora al concluir el tratamiento. El registro de un efecto positivo 

en el estado de ánimo de los pacientes podría explicarse debido a un 

incremento en su autoestima como consecuencia del hecho de haber logrado 

dejar de fumar, al apoyo emocional tanto del terapeuta como del grupo 

terapéutico, al consumo de antidepresivos, o a la utilización de TRN. 

Debido a que no se realizaron evaluaciones fisiológicas para confirmar 

la abstinencia de los pacientes existe la posibilidad de que a pesar de los 

pacientes reportaron haber dejado de fumar, no io hayan hecho del todo. 

Hasta ahora se desconocen los efectos de la abstinencia a la nicotina 

sobre el estado de ánimo de los fumadores a largo plazo, cuando los 

pacientes se encuentren libres de nicotina, sin los reforzadores sociales, ni el 

apoyo emocional del grupo terapéutico ylo del terapeuta. Por lo que se 

requiere de estudios que evalúen el estado de ánimo de los fumadores en 

abstinencia durante periodos prolongados. De igual manera será necesario 

realizar evaluaciones de sangre u orina para confirmar la abstinencia de los 

pacientes. 
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