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Resumen

Abstract

Las personas con esquizofrenia constituyen una parte sustancial de
las personas que todavia fuman. La hipotesis de la automedicacion en
relacién al rendimiento cognitivo mantiene que los pacientes fuman
para mejorar su déficit cognitivo basandose en los efectos estimulantes
de la nicotina. El objetivo de este articulo es describir la metodologia
del estudio COGNICO. Estudio cuasiexperimental, observacional,
prospectivo, multicéntrico y con seguimiento a 3, 6, 12 y 18 meses.
Fue llevado a cabo en tres ciudades del norte de Espana (Oviedo,
Ourense y Santiago de Compostela). Se reclutaron 81pacientes con
esquizofrenia fumadores (edad media de 43,35 anos (DT=8,83).72,8%
varones). Se asignaron a 3 grupos: a) control: pacientes fumadores;
b) pacientes que dejan de fumar mediante parches de nicotina; c)
pacientes que dejan de fumar mediante vareniclina. Como medida
primaria se aplico la bateria neuropsicolégica MATRICS. Ademas,
se llevé a cabo una evaluacion comprehensiva de los pacientes, que
incluia el nimero de cigarrillos por dia, la dependencia fisica y
psicolégica a la nicotina y el CO expirado. También se realiz6 una
evaluacion clinica general (PANSS, HDRS, ICG, C-SSRS) asi como
un seguimiento de las medidas antropométricas y los signos vitales.
Se pretende identificar la relacion entre el patrén de consumo de
tabaco y el rendimiento cognitivo mediante la comparacién de las
puntuaciones en la bateria neuropsicolégica MATRICS durante los
periodos de seguimiento.

Palabras clave: Tabaco; esquizofrenia; rendimiento cognitivo; vareni-

clina; parches de nicotina.

People with schizophrenia constitute a substantial part of the people
who still smoke. Regarding cognitive performance, the self-medication
hypothesis states that patients smoke to improve their cognitive
deficits based on the stimulating effects of nicotine. The aim of this
paper is to describe in detail the methodology used in the COGNICO
study. A quasi-experimental, observational, prospective, multicenter
study with follow-ups over 18 months was conducted in three cities in
northern Spain (Oviedo, Ourense and Santiago de Compostela). A
total of 81 outpatient smokers with schizophrenia were recruited with
a mean age 43.35 years (SD = 8.83), 72.8% of them male. They were
assigned to 3 groups: a) control group (smokers); b) patients who quit
smoking using nicotine patches; c) patients who quit smoking with
Varenicline. The MATRICS neuropsychological battery was applied
as a primary measure. In addition, a comprehensive assessment of
patients was performed, including the number of cigarettes per day,
physical and psychological dependence on nicotine and CO expired.
Clinical evaluation (PANSS, HDRS, CGI, C-SSRS), anthropometric
measurements and vital signs assessment was also performed. The
aim is to identify the relationship between the pattern of tobacco
use and cognitive performance by comparing scores on the
neuropsychological battery MATRICS during the follow-up periods (3,
6, 12 and 18months). The importance of this study lies in addressing
a topical issue often ignored by clinicians: the unacceptably high rates
of tobacco use in patients with severe mental disorders
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cognitive  performance;

Varenicline; nicotine patches.
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a prevalencia del consumo de tabaco esta dismi-

nuyendo progresivamente en la poblacién gene-

ral. Sin embargo, este descenso no se observa en

las personas con trastornos mentales graves como
la esquizofrenia (Garcia-Portilla et al., 2014). De hecho,
estos pacientes constituyen una parte sustancial de las per-
sonas que todavia fuman (Lancet, 2013) con tasas que son
entre 2 y 4 veces mayores que las de la poblacion general
(Lising-Enriquez y George, 2009), o — segiin algunas publi-
caciones muy recientes — incluso cinco veces mayor (Beck,
Baker y Todd, 2015). En Espana, la tasa de prevalencia de
fumar cigarrillos en los pacientes con esquizofrenia es del
54,5% (Bobes, Arango, Garcia-Garcia y Rejas, 2010). Estas
tasas son practicamente el doble de la poblacion general es-
panola, cuya prevalencia se estima en un 24,1% (Encuesta
Nacional de Salud, 2011/12).

Actualmente es dificil leer una publicacion cientifica
acerca del rendimiento cognitivo en los pacientes con tras-
tornos psicéticos que consumen tabaco sin que se aborden
aspectos etiopatogénicos de este tipo de consumo o sin que
se haga referencia a una posible explicacion causal del ori-
gen del trastorno adictivo en este tipo de pacientes (Burda
et al., 2010; Dervaux y Laquelille, 2008; Dolam et al., 2004;
Sacco et al., 2005). Esta elevada prevalencia ha sido regis-
trada en diferentes paises y culturas, lo que sugiere que un
hipotético factor biolégico podria ser el responsable de que
estos pacientes sean mas propensos a fumar (De Leon, Diaz,
Aguilar, Jurado y Gurpequi, 2006). La hipotesis de la auto-
medicacion supone un intento de aclarar ese posible factor
mediador (Segarra et al., 2010).

Por un lado, numerosas publicaciones defienden la idea
de que las personas con esquizofrenia fuman para reducir
los efectos adversos de la medicacion antipsicética. De he-
cho, varios estudios han encontrado que estos pacientes fu-
madores presentan una menor prevalencia y gravedad de
sintomas extrapiramidales en comparacién con los pacien-
tes que no fuman (Carrillo et al., 2003; De Leon et al., 2006;
Dervaux y Laquelille, 2008). No obstante, existe una gran
controversia acerca de este aspecto ya que estos resultados
no siempre han sido consistentes (De Leon et al., 2006).
Ademas, parece ser que el intento de alivio de los efectos
negativos del tratamiento no podria explicar por si mismo
la alta prevalencia del consumo de tabaco, dado que ésta es
similar entre los pacientes crénicos y los que manifestaron
un primer episodio psicético. Los estudios de Beratis, Katri-
vanou y Gourzis (2001) y Kelly y McCreadie (1999) senalan
que el 86-90% de los pacientes fumadores comenzaron a
hacerlo antes de recibir el diagnéstico. Weiser et al. (2004)
indican que aquellas personas que estan en riesgo de de-
sarrollar una esquizofrenia también presentan factores de
riesgo para empezar a fumar.

Por lo tanto, algunos autores sostienen que el factor que
esta mediando entre el consumo de tabaco y la presencia de
un trastorno psicético deberia ser una caracteristica inhe-

rente al trastorno que constituya un sintoma premorbido.
Y este podria ser el déficit cognitivo, que en la actualidad se
presenta con una caracteristica nuclear del trastorno psic6-
tico previa a su manifestacion abierta (Andreou et al., 2015;
Green y Harvey, 2014; Segarra et al., 2010).

La hipétesis de la automedicacion en relacién al rendi-
miento cognitivo mantiene que los pacientes fuman para
mejorar sus déficits cognitivos basindose en los efectos
estimulantes de la nicotina, que mejoraria la memoria de
trabajo visuoespacial y el déficit atencional de estas perso-
nas (Depatie et al., 2002; Harris et al., 2004; Jacobsen et al.,
2004; Sacco et al., 2005), asi como los déficits en el procesa-
miento sensorial (Leonard y Adams, 2006). No obstante, a
este respecto también existen resultados contradictorios, ya
que tales beneficios no se han encontrado en otros estudios
(Harris et al., 2004; Sacco et al., 2005), y tampoco se han en-
contrado esos efectos positivos en otros dominios cognitivos
como la produccion de lenguaje o las funciones ejecutivas
(Harris et al., 2004, Sacco et al., 2005; Smith et al., 2006).
En nuestro pais, en un estudio publicado por Segarra et al.
(2010) y llevado a cabo con pacientes con un primer epi-
sodio psicético, se encontr6é que los fumadores obtuvieron
mejores puntuaciones en las tareas de atencion y memoria
de trabajo después de la primera estabilizacion de los sin-
tomas clinicos, mientras que los no fumadores obtuvieron
mayores ganancias en sus puntuaciones durante el mismo
periodo, de tal manera que, tras un ano de tratamiento, am-
bos grupos desempenaban por igual las tareas de atencién y
memoria de trabajo.

En todo caso, los efectos beneficiosos de la nicotina no
justificarian el mantenimiento del nocivo habito tabaquico,
ya que el tabaco se asocia con mas de 4000 toxinas y de 60
sustancias cancerigenas. Es por esto que en los ultimos anos
algunos autores ya proponen el uso de nicotina (Levin y
Rezvani, 2002; Pineiro et al., 2014) como una via para modi-
ficar la funcién cognitiva danada en los pacientes (Smith et
al., 2006; Barr et al., 2008).

Por todo lo anteriormente senalado, creemos que un ma-
yor conocimiento sobre el papel que desempena el consu-
mo de tabaco en el rendimiento cognitivo de los pacientes
con esquizofrenia puede contribuir a aclarar los interrogan-
tes que aun existen respecto de esta cuestion y abrir nuevas
vias de tratamiento para los déficits neuropsicologicos de
estos pacientes basaindose en los mecanismos neuronales
receptores de nicotina (Levin y Rezvani, 2006). Estos me-
canismos han sido identificados como un objetivo terapéu-
tico por el programa MATRICS (Measurement And Treatment
Research to Improve Cognition in Schizophrenia) del NIMH (Na-
tional Institute on Mental Health), que ha dado lugar a una
bateria neuropsicolégica consensuada para el estudio de la
cognicién en la esquizofrenia a través de una amplia evalua-
cion cientifica de medidas (Nuechterlein et al., 2008).

Asi, el fin de este articulo es describir la metodologia del
estudio COGNICO, cuyo objetivo principal es identificar la
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relacion entre nicotina y rendimiento cognitivo en pacien-
tes con esquizofrenia mediante la comparacién de las pun-
tuaciones en la bateria neuropsicolégica MATRICS durante
un periodo de seguimiento de 18 meses.

Método

Diseiio del estudio

Estudio cuasiexperimental, observacional, prospectivo,
multicéntrico y con seguimiento a 3, 6, 12 y 18 meses. Fue
llevado a cabo en tres ciudades del norte de Espana (Ovie-
do, Ourense y Santiago de Compostela) entre 2012 y 2015.
La muestra se recluté6 en 2 centros de salud mental de Ovie-
do (CSM Corredoria y CSM La Eria), el Hospital Psiquia-
trico de Conxo en Santiago de Compostela y la Unidad de
Conductas Adictivas del Complejo Hospitalario de Ourense.
El estudio cuenta con tres grupos de participantes:

a. Pacientes con esquizofrenia fumadores.

b.Pacientes con esquizofrenia que dejan de fumar en el
momento de iniciarse el estudio (después de la evalua-
cion basal) mediante un tratamiento sustitutivo de la
nicotina: parches de nicotina.

c. Pacientes con esquizofrenia que dejan de fumar en el
momento de iniciarse el estudio (después de la evalua-
cién basal) y lo hacen mediante métodos que no in-
cluyen el uso de sustitutivos de la nicotina: vareniclina.

Tabla 1. Areas e instrumentos de evaluacién del estudio COGNICO

Este estudio fue aprobado por el Comité Etico de Inves-
tigacion Clinica Regional del Principado de Asturias. Todos
los participantes del estudio firmaron el consentimiento in-
formado.

Participantes

Los participantes en el estudio son pacientes con diag-
nostico de esquizofrenia bajo tratamiento ambulatorio de
mantenimiento. El objetivo inicial de reclutamiento de pa-
cientes para este estudio fue de 20 sujetos por cada grupo
de estudio (n = 60). Finalmente, un total de 81 pacientes
participaron en el estudio con una media de edad de 43,35
anos (DT=8,83). El 72,8% fueron varones (n = 59). De ellos,
25 pacientes (30,9%) fueron asignados al grupo control,
32 (39,5%) al grupo de parches de nicotina y 24 (29,6%)
al grupo de vareniclina. El consumo medio de cigarrillos
por dia en la evaluacién basal fue el siguiente: grupo con-
trol = 29,76 (DT=13,13); grupo parches de nicotina = 26,81
(DT=11,85); grupo vareniclina = 27,63 (DT=12,13).

La seleccion de los pacientes se realizé entre aquellos
que habian manifestado su deseo de dejar de fumar, o aque-
llos pacientes fumadores que quisieron colaborar.

Los criterios de inclusion en el estudio fueron: (1) diag-
néstico de esquizofrenia segun criterios CIE-10 para investi-
gacion y que, a juicio del clinico, hubiesen estado estables
clinicamente al menos en los 6 meses previos (sin hospita-

Area de evaluacién

Instrumentos de evaluaciéon / Parametros bioldgicos

Consumo de tabaco Patrén de consumo

Cigarrillos por dia (CPD).

Nivel de Monéxido de Carbono (CO) expirado.

Dependencia nicotinica

Test Fagerstrom de Dependencia a la Nicotina (FTND).

Cuestionario Glover-Nilsson de Dependencia Psicoldgica (TGN).

Otras sustancias Cafeina

Consumo diario

Otras Cualquier consumo.

Psicopatologia

Esquizofrenia

Escala del Sindrome Positivo y Negativo de la Esquizofrenia (PANSS).

Depresion

Escala de Depresion de Hamilton (HDRS).

Tentativas de Suicidio

Escala Columbia de Gravedad del Suicidio (C-SSRS).

Gravedad

Escala de Impresion Clinica Global: Gravedad (ICG-G) y Cambio (ICG-C).

Evaluacion bioldgica

Antropometria

Peso, estatura, IMC, perimetro abdominal.

Signos vitales

Presion arterial, pulso.

Evaluacién neuropsicoldgica

Bateria MATRICS

Velocidad de Procesamiento: Fluidez Semdntica (FAS), Breve Evaluacién de la
Cognicién en Esquizofrenia (BACS) y Test de Trazado Parte A (TMT A).

Atencion y Vigilancia: Test de Ejecucion Continuaday Pares Idénticos (CPT-IP).
Memoria de Trabajo: Span Letras-Nimeros y Escala de Memoria Wechsler (WMS-
1.

Aprendizaje Verbal: Test de Aprendizaje Verbal de Hopkins (HVLT).

Memoria Visual: Test Breve de Memoria Visoespacial (BVMT).

Razonamientoy Solucién de Problemas: Bateria de Evaluacion Neuropsicolégica
(NAB).

Cognicidn Social: Test de Inteligencia Emocional Mayer-Salovey-Caruso (MSCEIT).
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lizaciones o reagudizaciones sintomatologicas significativas
que hayan requerido una intensificacion del nivel de cui-
dados psiquidtricos) y que se encuentren en tratamiento
de mantenimiento; (2) fumadores actuales de al menos 10
pitillos/dia durante el Gltimo ano sin un periodo de absti-
nencia mayor de 1 mes en ese ultimo ano; (3) edad com-
prendida entre los 18 y 65 anos; (4) no ideacion suicida ac-
tual y (5) consentimiento informado firmado. Los pacientes
fueron excluidos si cumplian alguno de los siguientes crite-
rios: (1) puntuaciones superiores a 70 puntos en la PANSS o
superiores a 20 puntos en la Escala de Depresiéon de Hamil-
ton (HDRS), (2) presencia de comportamientos o ideacion
suicida grave en los 6 meses previos, o (3) historia de dano
cerebral organico incluyendo epilepsia, tumores, traumatis-

mos craneoencefalicos con deterioro cognitivo significativo.

Variables e instrumentos de evaluacion

Todas las evaluaciones (ver Tabla 1) fueron llevadas a
cabo por psicologos y psiquiatras debidamente entrenados
para tal fin y se realizaron durante todos los seguimientos
(excepto los datos sociodemograficos y clinicos que sélo se
recogieron durante la evaluacion basal).

Datos sociodemogridficos y clinicos

Se recogieron los datos de edad, sexo, estado civil, nivel
de estudios, profesion y situacién laboral. Los datos clinicos
registrados fueron los siguientes: diagnostico principal (rea-
lizado por un psiquiatra), diagnéstico secundario, duraciéon
del trastorno, primer episodio, intentos previos de suicidio
y tratamiento psicofarmacolégico actual.

Medidas antropométricas y signos vitales

Se midi6 la altura, el peso (sin chaquetas o abrigos y sin
zapatos) y el perimetro abdominal. Se calcul6 el indice de
masa corporal (IMC). Los signos vitales que se recogieron
fueron el pulso y la presion arterial, ambos medidos después
de unos minutos de reposo del paciente.

Patrén de consumo de tabaco

El patrén de consumo de tabaco se registr6 mediante los
siguientes parametros: el nimero de cigarrillos fumados
por dia, nivel de monéxido de carbono (CO) expirado, y
dependencia fisica y psicologica a la nicotina. Se evalu6 la
posible presencia de sintomas de abstinencia a la nicotina
mediante los criterios del DSM-IV-TR.

- Numero de Cigarrillos por Dia (CPD): el nimero de CPD
se puede considerar una medida valida de la depen-
dencia nicotinica. Dado que no existe ningtin consenso
ala hora de clasificar a los fumadores en niveles bajos y
altos de consumo, en este estudio se decidio clasificar-
los en los siguientes grupos basandonos en los criterios
de Garcia-Portilla et al., 2014: consumo leve (CPD < 10
cigarrillos), moderado (CPD = 11-20 cigarillos), y alto
(CPD = > 20 cigarrillos).

- Nivel de Monoximo de Carbono Expirado (CO): se evalud
utilizando un piCOsimpleTM Smokerlizer®. El punto
de corte para el criterio de “fumadores actuales” fue
de 6ppm (siguiendo instrucciones del fabricante). Las
mediciones de CO se realizaron siempre a primeras ho-
ras de la manana.

- Test Fagerstrom de Dependencia a la Nicotina (TFDN) (Be-
cona y Vazquez, 1998). Incluye un total de 6 items que
evalian el grado de dependencia fisiolégica. La pun-
tuacién total oscila entre 0 y 10 puntos, y categoriza a
los participantes en dependencia leve (0-3), moderada
(4-7) y grave (8-10).

- Test de Glover-Nilsson (TGN) (Nerin et al., 2005). Esta
compuesto por 11 items que evalian la dependencia
psicologica y conductual a la nicotina. A partir de sus
puntuaciones se clasifica a los participantes en cuatro
niveles: dependencia leve (0-11), moderada (12-22),
fuerte (23-33) y muy fuerte (34-44).

Consumo de sustancias
Se evalu6 el consumo de cafeina, alcohol, cannabis, co-

caina y otras sustancias.

Evaluacion neuropsicolégica

Para la evaluacion del funcionamiento neuropsicolégico
se utiliz6 la bateria de consenso MATRICS (Measurement and
Treatment Research to Improve Cognition in Schizofrenia) (Nue-
chterlein et al., 2008). Véase Tabla 1 para una descripciéon
mas detallada.

Evaluacion psicopatolégica

Los instrumentos de evaluacion clinica incluian las si-

guientes escalas:

- Escala del Sindrome Positivo y Negativo de la Esquizofrenia
(PANSS) (Peralta y Cuesta, 1994): evalia la gravedad
de los sintomas (positivos, negativos y psicopatologia ge-
neral) de la esquizofrenia. Cada item tiene una puntua-
cién de 0 a 7 (la puntuacion total oscila entre 30 y 120).
Puntuaciones mas altas indican mayor gravedad de los
sintomas.

- Escala Hamilton para la Depresion (HDRS) (Bobes et al.,
2003): consta de 17 items que evaltan el perfil sinto-
matolégico y la gravedad del cuadro depresivo. Propor-
ciona una puntuaciéon global que oscila entre 0 y 52
puntos. A mayor puntuacién, mayor gravedad.

- Escala de Columbia de Valoracion de la Gravedad del Sui-
cidio (C-SSRS) (Al-Halabi et al., en prensa): entrevista
semiestructurada que evalua la tanto la ideacién como
la conducta suicidas. No existe una puntuacién global
ni puntos de corte definidos.

- Impresion Clinica Global en sus versiones de Gravedad y
Cambio (1ICG-G e ICG-C) (Guy, 1976): evalda la grave-
dad total del trastorno (esquizofrenia, en este caso).
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Cada item se puntia en una escala Likert de 7 puntos
(desde normal a extremadamente enfermo).

Tratamiento para dejar de fumar

La eleccion del método para dejar de fumar fue realizada
en funcién de la disponibilidad del tratamiento, las expe-
riencias previas del paciente y sus preferencias, y el juicio cli-
nico. Los tratamientos farmacolégicos utilizados en este estu-
dio fueron aquellos aprobados y considerados como primera
opci6én por el Servicio de Salud Publica de Estado Unidos
(Guideline Update Panel, 2008). Asimismo, la Asociacién
Europea de Psiquiatria (EPA) incluye los parches de nicoti-
nay la vareniclina dentro de los tratamientos farmacologicos
para dejar de fumar en todos los pacientes con algin tipo
de trastorno mental (Ruther et al., 2014). Las dosificaciones
se realizaron siguiendo el protocolo habitual (Garcia-Portilla
et al., 2014). En caso de descompensacién psicopatologica
o efectos adversos importantes estaba previsto suspender el
tratamiento y excluir al participante del estudio. Adicional-
mente, todos los pacientes que iniciaron el tratamiento para
dejar de fumar recibieron consejo dietético, técnicas de con-
trol estimular (eliminar estimulos elicitadores de fumar) y
sugerencias para la adquisicién de habitos saludables.

Plan Estadistico

Se obtendran los estadisticos descriptivos para todas las
variables clinicas y sociodemograficas y se analizaran las po-
sibles diferencias previas entre los grupos. Como medida
principal se examinaran los cambios en las puntuaciones
medias de la bateria MATRICS en cada uno de los momen-
tos de evaluacion (3, 6, 12 y 18 meses). Se analizard si el ren-
dimiento cognitivo es significativamente diferente entre los
pacientes fumadores y los que dejan de fumar. A su vez, se
analizara si hay diferencias entre los que dejan de fumar me-
diante sustitutivos de la nicotina y los que lo hacen mediante
otros métodos. Igualmente, como resultados secundarios, se
examinaran los cambios en las puntuaciones medias de las
escalas de evaluacion clinica (PANSS, HDRS, C-SSRS, ICG).
Previamente a los analisis estadisticos, se examinaran las ca-
racteristicas de la distribucién de la muestra y la presencia
de outliers. Se considerara un nivel de significacién estadisti-
ca bilateral con un nivel de confianza del 95%.

Discusion

Este articulo describe con detalle la metodologia dise-
nada y utilizada en el estudio COGNICO, cuyo objetivo es
identificar la relacién entre nicotina y rendimiento cogni-
tivo en pacientes con esquizofrenia. Para ello, se llevara a
cabo la comparacion de las puntuaciones obtenidas por los
participantes en la bateria neuropsicolégica MATRICS du-
rante un periodo de seguimiento de 3, 6, 12'y 18 meses.

La importancia de este estudio radica en que aborda un
tema que con frecuencia ha sido ignorado por los profesio-

nales de la salud mental: la tasa de consumo de tabaco en-
tre los pacientes con esquizofrenia es alarmantemente alta
(Bachiller et al., 2015; Garcia-Portilla et al., 2014). A este
respecto, la Asociacion Europea de Psiquiatria (EPA) senala
la necesidad de llevar a cabo intervenciones en este area, asi
como conocer el impacto que tiene la dependencia del taba-
co en nuestros pacientes (Riither et al., 2013. Precisamente
este estudio se enmarca en esa linea de investigacion. A pe-
sar de todo lo anterior, s6lo unos pocos estudios han exami-
nado la eficacia y seguridad de los programas para dejar de
fumar en pacientes con trastornos mentales (Garcia-Portilla
etal., 2014).

Uno de los ultimos trabajos publicados sobre este tema
(Asahre, Falconesy Lerman, 2014), lejos de arrojar luz, deja
constancia de que estamos ante un tema complejo que atin
no ha sido resuelto. Estos autores senalan que el abandono
de nicotina esta asociado con déficits neurocognitivos que
incluyen la atencién sostenida, la memoria de trabajo y la
respuesta de inhibicion. Y anaden: “lo que esta claro tras
nuestra revision es que los efectos de la abstinencia de la
nicotina sobre la funcién cognitiva son mucho mas com-
plejos de lo que se teorizé inicialmente”. Boggs, Carlson,
Cortes-Briones, Krystal y D’Souza (2014) senalan que es ne-
cesario un mayor conocimiento del sistema nicotinico para
determinar si estamos ante una nueva diana terapéutica que
permita mejorar el rendimiento cognitivo.

Uno de los puntos fuertes de este estudio es su validez ex-
terna y la generalidad de los resultados. Los criterios de in-
clusion y exclusion utilizados nos han permitido reclutar pa-
cientes “reales”. Nuestro objetivo es estudiar qué ocurre con
nuestros pacientes cuando dejan de fumar, sin necesidad
de utilizar métodos sofisticados de laboratorio para evaluar
los mg de nicotina u otras condiciones experimentales poco
factibles en la practica cotidiana. Otro aspecto positivo es el
tamano de la muestra. Aunque 81 pacientes no es un nu-
mero muy ambicioso, la mayoria de los estudios publicados
incluyen un tamano muestral inferior (Garcia-Portilla et al.,
2014). Ademas de lo anteriormente senalado, nos gustaria
destacar que se llevé a cabo una evaluacion comprehensiva
de los pacientes, ya que no sé6lo se ha aplicado la MATRICS
o registrado el nimero de cigarrillos, sino que se han tenido
en cuenta otros aspectos del patron de consumo de tabaco
como la dependencia fisica y psicologica y el CO. También
se ha realizado una evaluacién clinica general, incluyen-
do ideacién suicida, con instrumentos fiables y validos, asi
como un seguimiento de las medidas antropomeétricas y los
signos vitales. Todo ello anade valor a este estudio.

No obstante, existen limitaciones. La mds importante es
la ausencia de un grupo control de pacientes que, no siendo
fumadores, comiencen a fumar justo después de la evalua-
cion basal del estudio. Las evidentes dificultades para con-
seguir este tipo de muestra son de caracter empirico y ético.
Asimismo, otra limitacién seria el hecho de que el trata-
miento para dejar de fumar sea de cardcter naturalistico, no
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controlado. Sin embargo este tipo de limitaciones, inheren-
tes a los estudios abiertos, garantizan una mayor semejanza

con la practica clinica cotidiana.
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