Components toxics del fum del tabac i les seves

consequiencies sobre I'organisme huma

Quan els conqueridors espanyols
desembarcaren a les Antilles, la
utilitzacié del tabac, fumat en forma
de cigars o en pipes o bé mastegat o
aspirat en forma de rape ja era ben
estesa per tot el continent america.
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La planta del tabac és una solanacia,
del genere Nicotiana (Nicotiana ta -
bacum), planta herbacia d'1,5 a 2 m
d’altura, anyal, de tija cilindrica, amb
fulles alternes que van disminuint de
grandaria de la base al vertex de la tija.
Per al consum s'utilitzen les fulles, les
quals es recullen verdes, es caren, i s'ela-
boren per a diferents formes de tabac
(cigarrets rossos o negres, cigars, rape,
tapac de pipa, picadura, etc% Excepte
quan s'utilitza en forma de rape o es
masteguen les fulles, en totes les altres
formes de fumar el tabac es consumeix
mitjangant la ignicio, bé sigui sol (cigar,
pipa), o embolicat en paper (cigarret).
En el lloc de la flama s'assoleixen tem-
peratures prop dels 1.000°C (entre 800 i
880) i amb la combustié es produeix el
fum del tabac, vehicle de les substancies
que anirem analitzant a continuacio.
L'esmentat fum ¢és un acrosol, mescla de
£as0S, vapors Oorganics 1 COmpostos sus-
pesos en forma de particules; la seva
composicio varia segons el tipus de
planta de tabac, la forma com es cura, la
manera de fumar i la temperatura de
combustio.
El paper del cigarret contribueix de
forma insignificant al fum, pero la seva
porositat pot afectar la seva dilucio i la
velocitat del cremat, i per tant, la seva
COmposicio.
El fum del corrent principal —el que
s'origina al moment de la pipada— de la
majoria dels cigarrets es lleugerament
acid 1 menys irritant que el de la pipa,
que pot ser acid o alcali, o que el del
cigar, que ¢s alcali. El fum del cigarret és
més facil d'inhalar, ja que és menys ir-
ritant.
Prenent com a model un cigarret d'1 g i
uns 70-80 mm de longitud, produeix
0,5 g de fum en el qual s'aconsegueix
identificar més de mil compostos, els
més importants dels quals es poden
veure a la Taula 1. Totes aquestes subs-
tancies poden agrupar-se en dues fases:
la i la de particules d'uns o,2

Es tractava d’una droga, el consum
de la qual és ben estées arreu del
moén, de la qual anem coneixent
prou bé els seus components toxics
i la seva fisiopatologia.
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Taula 1

Composicié ponderal prototipus

del fum del tabac (en percentatge)

Substancia Procedencia
Nitrogen 59 Aire
Argon I i
Oxigen 134
Gas carbonic 130 Producte de la combustio,
Monoxid de carboni 3'3 en estat gasos.
Aigua 12 N
Acid cianhidric o'1
Hidrogen I
Compostos organics diversos
(aldehids, cetones, hidrocarburs,
acroleina, etc.) 1’4
Aigua 0'4 Producte de la combustio,
Acids organics o'14 en estat d'aerosol
Glicerol i alcohols 01 (condensat)
Aldehids i cetones o'1 "
Hidrocarburs 0’08
Fenols 003
Nicotina 0’02

Font: GUILLERM, R.; La fumee de tabac. Composition et effets physiopathologiques. Rev. Prat. 1978, 28:

1403.
microns o aerosol. Aquesta ultima, quan
es condensa, dona lloc al quitra o brea

del tabac en una quantitat que oscil-la al |

voltant dels 4-40 mg/cigarret, segons la
longitud d'aquesta, la seva combustibili-
tat, la utilitzacio filtres, la porositat del
paper i el contingut, pes i tipus de tabac.
Alguns del compostos del fum de tabac
actuen principalment en la boca o en les
vies respiratories, on es dipositen. Altres
son absorbits a la boca, els conductes
respiratoris o els alveols pulmonars, i ar-
riben finalment a la sang des de la qual
actuen sobre els teixits i organs de tot el
cos.

Des del punt de vista medico-sanitari,
aquestes substancies poden dividir-se en
quatre grans grups:

Agents carcinogens
2. Nicotina

3. Monoxid de carboni
4. Irritants

Agents carcinogens
S on, probablement, els més polemics
per la transcendencia dels seus efec-
tes. Les observacions epidemiologi-
ques son molt concloents respecte al pa-
per causal del fet de fumar en el cancer
de pulmo i altres, pero les dades experi-
mentals plantegen encara nombrosos
Interrogants.
A Tactualitat, com veurem més acurada-
ment en un altre apartat, es distingeixen
ben clarament tres grups de substancies
contingudes en el quitra del tabac:

l
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—Els carcinogens “per se” o “iniciadors”
del cancer son els que afecten 'aparell
genetic cellular 1 donen lloc a I'aparicio

d’una cel-lula tumoral “adormida™.
—Els “promotors” del cancer, que no el
produeixen per si mateixos pero actuen
estimulant o “despertant” les cellules
alterades.

—Els “co-carcinogens” que son substan-
cies coadjuvants quan actuen simulta-
niament amb els iniciadors.

Entre els “iniciadors™ del cancer es tro-
ben essencialment els hidrocarburs aro-
matics policiclics, el nombre dels quals
és quantios. El més carcinogen de tots és
el benzopiré el qual sembla que no seria
actiu més que després d'una transforma-
ci6 enzimatica que el tornaria hidrosolu-
ble i li permetria actuar sobre els acids
nucleics (paper de la benzopire-hidroxi-
lasa).

Entre les substancies “promotores” s’han
descrit els fenols, esters d’acids grassos i
acids grassos lliures. Tots ells col-
laborarien amb els elements ciliostatics i
irritants i els factors genetics i immuno-
logics al desenvolupament del cancer
bronco-pulmonar.

El tabac negre sol contenir més quantitat
de quitra. Tambe s’ha observat que I'ad-
dicio de determinats productes quimics
que afavoreixen que el tabac es cremi
amb més rapidesa (nitrats, p.e.) redueix
la quantitat de condensat i la seva accio
carcinogena. Un efecte similar resulta
del tractament del paper per mitja d’al-
gunes substancies com el sulfanat
d’amoni, que faciliten la combustio.

Nicotina

E s I'alcaloide responsable de la major
part dels efectes del tabac sobre

I'organisme i el que dona lloc a la
dependencia fisica de la droga. En ¢l
tabac es troba en forma de sal i per
'accio de la calor s'allibera en forma de

base lliure; en el moment de la combus-
tio se’'n destrueix una gran quantitat.

Representa aproximadament el 7-8%
del condenat i1 la seva quantitat total
varia de o,1 a 3 mg/cigarret en relacid
amb el tipus de fulla (gcl contingut de
nicotina de les fulles augmenta de la
base al vertex de la tija), el cultiu de la
planta i el procés d'elaboracio i ““curat”.
Es poden elaborar cigarrets amb baix
contingut de nicotina mitjangant l'ex-
traccio del principi actiu amb solvents o
tractaments al vapor, 1 aquests cigarrets
contenen aleshores una substancia, la
nor-nicotina, que no es troba normal-

ment en el tabac, que té efectes fisiolo- |

gics semblants als de la nicotina, pero té
menys efectes toxics.

La quantitat de nicotina absorbida en
fumar depen de diversos factors: contin-
gut del tabac, humitat, forma com es
fuma, tipus d’elaboracio, etc. S'absorbeix
més nicotina prenent rape que mastegant
o fumant i els mastegadors s'empassen
més quantitat de nicotina que els que
fumen. El fum del cigar o la pipa conté
bastant més nicotina que el del cigarret,
en relacio amb la grandaria de 'area de
combustio.

En la zona incandescent s’arriba a des-
truir prop del 25% de la nicotina i un
altre 30% és expulsat a I'atmosfera. El
45% restant passa a través del cigarret
pel “corrent principal”, pero només un
15% acostuma a arribar a la boca del
fumador; aquesta Proporcio varia segons
la longitud del cigarret (la curta permet
absorbir més quantitat de nicotina i si es
consumeix la punta del cigarret la con-
centracio s'eleva extraordinariament),
I'existencia de filtre i el costum d'inha-
lar.

Els fumadors que inhalen el fum poden
arribar a absorbir fins al go% de la
nicotina, mentre que els que no ho fan
sols n'absorbeixen un 10%. Els primers
poden arribar a absorbir fins uns 6o mg
del principi actiu en un sol paquet,
mentre que els ultims arriben a 7 mg,
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solament. El nivell plasmatic de nicotina
(mesurat amb una tecnica de radioim-
munoassaig) és tres o quatre vegades més
elevat en els fumadors habituals que en
els individus que fumen per primera ve-
gada, pel fet de la diferent intensitat
d’aspiracio del fum en uns i altres.

La nicotina del fum alcali (cigar i tabac
de pipa) és absorbida a través del reves-
timent epitelial de la boca i de la faringe,
pero la nicotina del fum acid dels cigar-
rets s'absorbeix principalment a través
de la mucosa bronquial. Per aixo, els
fumadors de cigarret que habitualment
inhalen més, absorbeixen tres vegades
més nicotina que els fumadors de pipa o
cigars.

Tot aixo resulta molt important perque
la nicotina té poderosos efectes sobre el
cos huma. Berzelius, el 1880, ja ho va
demostrar quan amb una gota del prin-
cipi actiu matava un gos i, amb vuit, un
“avall (la dosi letal ésd'1 mg/kg de pes).
Realment, si s 'injectés el contingut total
de nicotina d'un cigarret a la vena, re-
sultaria suficient per matar dues perso-
nes adultes. Afortunadament, ja hem
vist que en fumar no s'extreu tota la
nicotina del cigarret, ni de bon tros.
Des del punt de mira farmacocinetic la
nicotina s'absorbeix molt bé a través de
totes les mucoses i de la pell intacta.
Rapidament es difon per tot 'organisme
i travessa la barrera hemato-encefalica.
Un 80-90% és destruida en el fetge,
rony6 i pulmé, i és metabolitzada pel
sistema microsomal que la hidroxila, la
transforma en cotinina i la hidrolitza fi-
.nalment.

A les 16 hores practicament tota ha es-
tat eliminada, fonamentalment a través
de l'orina en forma de metabolits; pero
també s'elimina per la llet materna, en la
qual pot arribar a una concentracié de
fins 0,5 mg/litre.

El seu mecanisme d’acci6 és molt com-
plex, ja que és una droga d’accié bifa-
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sica, estimulant al principi i després blo-
cador ganglionar. Els efectes sobre l'or-
ganisme, els veurem detingudament en
I'apartat de fisiopatologia.

Monoxid de carboni

E s troba en una concentracio elevada
en el fum del tabac (3-6%). T¢ una
gran afinitat per combirar-se amb

I'hemoglobina 1 formar carboxi-hemo-

combinacio. Els seus efectes s'exerceixen
fonamentalment en el SNC i l'aparell
cardio-vascular, com veurem en 'estudi
fisiopatologic.

Irritants
Les substancies irritants es troben
tant en la fase gasosa (fenols, acids
organics, benzoquinona) com en la
fase d’aerosol (acroleina, aldehids, pero-
xid de nitrogen, acid cianhidric).
Son responsables de constriccio bron-
quial, de l'estimulacié de les glandules
secretores de la mucosa, de la tos, de
I'efecte ciliostatic 1 de les alteracions his-
tologiques amb metaplasia. Sembla que
el fum del cigar és més irritant que el del
cigarret.

Resum
A cabem de veure com cadascun dels
quatre grans grups de components
del fum del tabac té diferents res-
ponsabilitats en els efectes nocius per a
la salut. El quitra o brea i la nicotina
probablement son les substancies més
importants; el primer per contenir els
components capacos de produir o afavo-
rir l'aparicio del cancer i la segona per
ésser la responsable de la majoria d’efec-
tes sobre l'organisme.

globina, que desplaga lox1gen de la seva|

El quitra és el que dona la “forca” al
tabac 1 la segona es la causant de la
dependencia o addiccié. Tot fumador
hauria de coneixer el contingut d'aques-
tes dues substancies dels cigarrets que
fuma.

Fisiopatologia cardio-vascular
Hom accepta que els efectes patolo-

gics del tabac sobre l'aparell car-
dio-vascular son deguts fonamen-
talment a les accions de la nicotina i del
monoxid de carboni (CO). Altres com-
ponents del tabac (cadmi, zinc, crom,
dioxid de carboni, cianur d’hidrogen,
oxids del nitrogen i poloni-2 10) han es-
tat incriminats en la genesi de la patolo-
gia cardio-vascular, pero, ara com ara,
manquen estudis que aprofundeixin la
questio.

La nicotina

La nicotina origina un estimul ganglio-
nar semblant al de l'acetilcolina, allibe-
rant catecolamines adrenals i altres ami-
nes blogenes Després de la seva admi-
nistracio o inhalacio la frequencia cardi-
aca augmenta, també ho fa la pressio
arterial 1 es produeix una intensa vaso-
constriccio periferica amb descens de la
temperatura cutania. En malalts corona-
ris s'incrementa la fraccié d'ejeccio ven-
tricular. Tot aixo fa que el treball del cor
augmenti, i també la demanda d’oxigen
per part del miocardi i ambdos efectes
hemodinamics repercuteixen negativa-
ment sobre l'aparell cardio-vascular.

La nicotina posseeix un efecte facilitador
de laparicio d’arritmies com a conse-
quencia de I'augment de I'automatisme i
depressio de la conduccid i el descens
del llindar de fibril-lacié ventricular.

Altrament ¢és capag¢ d’incrementar 'ad-
hesivitat de les plaquetes i provocar obs-
truccions de la micro i macrocirculacio.
Experimentalment, pero, no sembla que
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la nicotina tingui un efecte aterogen im-
portant malgrat que diferents estudis
han demostrat que els individus fuma-
dors tenen la concentracio plasmatica
d'acids grassos lliures augmentada i la
fraccid6 HDL-colesterol disminuida, la
qual cosa originaria un increment del
risc d'arteriosclerosi.

. El monoxid de carboni
El monoxid de carboni (CO), gracies a
la seva capacitat de combinar-se amb
I'hemoglobina (Hb) per formar carbo-
xihemoglobina (CO Hb), produeix una
hipoxemia.
Cal tenir en compte que aquesta afinitat
del CO per la Hb és unes 240 vegades
superior a la de l'oxigen (O),), la qual
cosa vol dir que per poca quantita del
CO que existeixi tot ell s'unira a la Hb
desplacant I'O,.
La hipoxemia provocada pel CO, d'una
banda agreuja la insuficiencia miocardica
del malalt coronari i d’altra banda, com
a consequencia de la mala oxigenacio de
les parets vasculars, incrementaria la
permeabilitat per als lipids, la qual cosa
afavoriria la formacio de plaques d’ate-
roma.
La capacitat aterogena del CO ha estat
comprovada experimentalment en co-
nills i mones i en aquells animals sotme-
sos a concentracions de CO Hb del 6-
18% durant dues setmanes, s'han trobat
diverses lesions miocardiques.
Altrament, el CO exerceix un efecte
inotropic negatiu, abaixa el llindar de
fibril-lacié ventricular en 'animal d’ex-
perimentacio i en I'home i augmenta
I'adhesivitat i I'agregabilitat de les pla-
quetes, efectes tots ells que se sobrepo-
sen als de la nicotina, potenciant l'actua-
cio patogena sobre I'aparell cardio-vas-
cular.

3. Conclusid

De tots aquests efectes fisiopatologics
dels diferents components del tabac,
hom dedueix que aquest intervé molt
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directament en la produccio de:
—Infart de miocardi

—Mort sobtada

—Malaltia de Buerger

En el cas de I'angina de pit la relacio no

| sembla tan directa tot i que és ben cone-
| gut I'efecte del fum del tabac en el sentit

d’'una disminuci6 significativa de la to-
lerancia a l'exercici en els malalts angi-
nosos 1 una depressio del segment S-T
electrocardiografic.

Fisiopatologia respiratoria

inhalacié repetida 1 cronica del

fum del tabac produeix diversos

efectes sobre I'aparell respiratori.
En el cas de la patologia pulmonar pro-
vocada pel tabac, és més dificil desllin-
dar les accions fisiopatologiques dels di-
versos components del fum. Els millor
estudiats experimentalment han estat
els hidrocarburs aromatics policiclics
(HAP), els aldehids i els fenols pel que
fa al condensat o quitra i l'acid cianhi-
dric, l'acroleina i I'acetaldehid pel que fa
a la fase gasosa.
De l'activitat carcinogena, en parlem en
un altre apartat especific. Les alteracions
funcionals, sobretot la toxicitat ciliir
son degudes fonamentalment a l'acro-
leina i l'acetaldehid, bo i que també hi
intervenen l'acid cianhidric, el NO,, ¢ls
acids organics i altres components. La
nicotina 1 el CO tenen molt poca parti-
cipacio, per no dir nulla, en la fisiopa-
tologia pulmonar deguda al tabac.
Aquesta és atribuible, per damunt de
tot, al fum del tabac en conjunt i es pot
desglossar en els apartats que analitza-
rem tot seguit.
1.— Des del punt de muca estructural
produeix inflamacio i engrossiment de la
mucosa de l'arbre traqueo-bronquial,
augmenta i considerablement el nombre
de cel-lules calciformes secretores de
moc a expenses de les cel-lules ciliades,

que normalment contrbucixen de nia-

nera important a I'escombrat de la secre-
cio bronquial cap a l'exterior. D'aquesta
manera el fumador es troba davant la
dificultat d’eliminar una secrecié bron-
quial que no tan sols té caracteristiques
diferents a la normal (discrinia), sin6 que
esta francament augmentada en quanti-
tat (hipercrinia).

També es produeixen fenomens prolife-
ratius cel-lulars que s'acompanyen de
metaplasies 1 displasies 1, en la paret
alveolar, engrandiment dels septes inte-
ralveolars, fenomens de ruptura d'a-
quests i constitucio de zones d’emfi-
sema, la qual cosa també és facilitada per
'acci6 especifica del fum del tabac sobre
el bronquiol terminal, I'alteracié del qual
indueix a fenomens d’emfisema centro-
lobel lar.

2.— Pero, a més d’aquests canvis estruc-
turals 1 anatomics, el fum del cigarret és
capa¢ de produir alteracions profundes
en les cellules i en els fluids que
entapissen el sistema respiratori, tot
afectant-lo seriosament en la seva capa-
citat depuradora i immunitaria.

Quant a la mucosa respiratoria, ja sha
esmentat que el fum del tabac produeix
una disminucié d'activitat de ['aparell
ciliar i un augment de la del secretor.
Pel que fa a 'anomenat “tractus respira-
tori superior , no sols actua modificant
la dinamica ciliar, siné que influeix de
manera important en la composici6 del
moc i fins 1 tot modifica la proporcid
d'immunoglobulines que normalment ha
de contenir.

El diposit de les particules solides en els
“bronquiols terminals 1 parets alveolars”
arriba a produir fenomens inflamatoris
intensos 1 fins i tot granulomes, les con-
sequencies dels quals seran afavorides
per I'absencia en aquest nivell de xarxa
limfatica i per 'alliberacié de proteases.
Tot aixo comporta l'establiment d'una
“malaltia de les petites vies aeries” pri-
mer 1 d'un emfisema després.

En el camp “cel-lular”, cal destacar les
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cigarret sobre els macrofags alveolars. La
primera seria 'augment en nombre i vo-
lum dels esmentats macrofags, els quals
poden adoptar formes gairebé mons-
truoses. Tot sovint trobem en el seu
interior inclusions intraprotoplasmati-
ques que contenen hidrocarburs polici-
clics dissolts en els lipids intracitoplas-
matics, donant la impressié d’estar com-
pletament encebats i amb la seva capaci-
tat fagocitaria en transit d’esgotament.
Al seu interior es poden trobar restes o
detritus cel-lulars i fragments de particu-
les minerals citotoxiques.

En canvi, altres estudis sembla que tro-
ben en els macrofags dels fumadors una
activitat fagocitaria augmentada que es
relacionaria amb l'augment de la pro-
duccié d'enzims proteolitics (elastases).
Aquests enzims s'alliberen en condicions
normals especialment en els enfronta-
ments leucocits-germens, pero en els
subjectes sans existiria tota una serie de
recursos protectors.

Aquest sistema defensiu  constitueix
'anomenat sistema Pi (Pi o “proteasa
inhibitor™), entre els elements del qual
l'alfa- 1-antitripsina féra la més impor-
tant; pero existeixen altres sistemes en-
zimatics defensius (antioxidants i altres)
com les benzopirenohidrolases (arilhi-
drocarbur-hidroxilasa o AHH) que in-
tervindria en la transformacio dels ben-
zopirens continguts en el fum del cigar-
ret.

Sha comprovat que els agents oxidants
que conté el fum del cigarret disminuei-
xen la funcié inhibitoria que té I'alfa-1-
antitripsina sobre les proteases, la qual
cosa seria agreujada per l'alliberaci6 de
factors quimiotactics positius per als
neutrofils que atraurien un major nom-
bre d'aquests a tavés de les vies aeries
“profundes” i amb aixo una major font
de proteases.

3.— Des del punt de mira funcional, el
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deteriorament produIt pel tabac és ben
conegut. Sembla que s'inicia en les peti-
tes vies aeries (les de menys de 2 mm de
diametre) i que produeix una caiguda en
els fluxos mesoespiratoris i en la difusio.
Posteriorment s'altera el VEMS, aug-
menten les resistencies 1 es produeix un
estat de bronco-reactivitat augmentada,
i ha estat confirmada experimentalment
I'accioé broncoconstrictora d’alguns com-
ponents del fum del tabac. L'intercanvi
alveolar es troba alterat i dona lloc a una
hipoxeémia.

S A ——

Fisiopatologia neuro-
endocrinologica

La nicotina

a nicotina és una substancia que ha

donat grans fruits cientifics en estu-

dis farmacologics experimentals so-
bre el funcionament del sistema nervios
vegetatiu. Es comporta com una subs-
tancia d’acci6 bifasica que actua per des-
polaritzaci6 de membrana inicial, se-
guida d'una inhibicio probablement
competitiva dels receptors nicotinics
"N en els ganglis i la placa motora.
Per aquest motiu, les accions de la nico-
tina son molt complexes i dificils de

s'incrementa pel fet que la resultant de-

vegetatiu que predomini (simpatic o pa-
rasimpatic).

Pel que fa al SNC actua estimulant els
centres respiratori, vasomotor i emetic
del bulb. A dosis elevades producix un
estimul de la formacio reticular i origina
tremolor, convulsions i dessincronitza-
ci6 de 'EEG.

Altrament, fins i tot a dosis normals
com les que inhala un fumador, sha
observat que la nicotina es mostra capag
de dessincronitzar el tracat electroence-
falografic de repos i redueix I'amplitud

definir clarament, dificultat que encara|

pen de la fraccio del sistema nervios|

lafumée M <..brille

de les ones alfa, 1 actua en la formacio
reticular, 'hipocamp, lhipotalem i
I'amigdala.

Classicament, hom sap que la nicotina té
un efecte antidiuretic secundari a l'alli-
berament d’arginina-vasopressina hipo-
fisaria, la qual cosa fa que s’empri com a
test d'exploracio endocri en la clinica
humana.

Sobre el sistema nervids autonom actua
alliberant catecolamines adrenals, la qual
cosa origina un gran nombre dels efectes
periferics observats (cardio-vasculars,
sobretot).

En el muscul esqueletic te una accid
semblant al curare, responsable de la pa-
ralisi respiratoria mortal dels animals in-
toxicats per la nicotina. En la pupilla,
origina miosi i espasme de l'acomodaci6
i, a dosis més elevades, midriasi.
Altrament, augmenta la secrecio ditrna
de cortisol, el qual podria actuar com a
inductor d’arritmies cardlaques 1 pro-
dueix una hiperglucemia transitoria (ac-
cio sinergica amb l'augment de secrecio
d’adrenalina).

També actua inhibint la secretina, pro-
dueix alteracions en les hormones d'ori-
gen placentari i en la formaci6 de pros-
taglandines, i retarda I'acci6 de la LH en
rates.

El monoxid de carboni

Per la seva part, el monoxid de carboni
(CO) exerceix uns efectes sobre el SNC
que es caracteritzen per ser dosidepen-
dents.

Amb concentracions del 5% de carbo-
xithemoglobina s’han registrat petites al-
teracions de la funcid sensorial, com po-
den ser trastorns de mesura sobre la du-
rada d'una nota musical o d’altres 1 dis-
minuci6 de l'aptitud per conduir. Pero,
fins i tot concentracions menors (2-4%)
de CO Hb poden ser suficients per pro-
vocar alteracions en la intensitat d'una
llum o en altres tests sensorials.

Concentracions de CO Hb del 5-10%
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originen alteracions més evidents de les
funcions de percepcio i d’agilitat mental,
i quan la concentracié augmenta per da-
munt del 10% (10- zo‘/% apareixen ce-
falalgies, nausees 1 un deficit franc de
l'agilitat mental.
A mesura que s'incrementa la concen-
tracio de CO Hb s’esdevenen alteracions
de la conducta psicomotriu, 1 quan es
situa al voltant del §0% apareix un
coma i lesions cerebrals irreversibles.

3. Conclusio

L’accio de la nicotina sobre el sistema
nervios vegetatiu (simpétic 1 parasimpa-
tic) explicaria la majoria dels efectes fi-
siopatologics en el terreny del sistema
cardio-vascular i d'altres. Tal com hem
vist, la seva accio afavoridora de la se-
creci6 de cortisol podria contribuir a la
producci6 d’arritmies.

L’acci6 del CO en el SNC, sobreposada
a la de la nitocina, és la causa de tras-
torns de la percepcio i de l'agilitat men-
tal i, fins i tot, del comportament, que
poden explicar la influencia decisiva de
I'habit de fumar en els accidents de
transit.

Fisiopatologia d’altres sistemes

Sistema hematopoetic i hemostasia
Nombrosos treballs abonen la hipo-
tesi que els fumadors, adhuc els
qui no presenten alteracions respi-
ratories paleses, tenen una hipoxemia
postural  (supina) relacionada amb
I'efecte del CO en combinar-se amb
I’hemoglobina 1, potser, amb altres me-
canismes fisiopatologics pulmonars, la
qual cosa origina un augment constant
del nombre d'eritrocits (poliglobulia) i
de la xifra de I'hematocrit.
Altrament, s’ha demostrat que els fuma-
dors tenen un nombre de leucocits aug-
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mentat (granulocits, limfocits i mono-
cits), sense anomalies de la férmula leu-
cocitaria.

Com a consequencia de les anomalies
esmentades, els fumadors presenten una
hiperviscositat sanguinia, la qual és afa-
vorida, d’altra banda, per una concen-
tracio del volum plasmatic.

2. Aparell digestiu

Pel que fa a I'aparell digestiu, la nicotina
exerceix un efecte d'estimul de la secre-
ci6 de ClH gastric 1 de fre de la secrecio
pancreatica exocrina, probablement mit-
jangant l'accié sobre la secretina que
hem vist en 'apartat 1 de fisiopatologia
neuroendocrinologica.

També pot provocar vomits per una ac-
cio central i dona lloc a un augment del
peristaltisme 1 del to.

3. Sistema immunitari

Les dades de que hom disposa actual-
ment sobre els efectes dels components
del tabac en el sistema immunitari son
contradictories- i no definitives. Potser
els efectes més sistematitzats son els que
s'observen a nivell local pulmonar sobre
els cilis i els macrofags alveolars, com
hem vist anteriorment.

= ——

Carcinogenesi

om hom pot veure a l'apartat de
mortalitat (v. pag. 24) atribuible al
tabac, el estudis epidemiologics
han establert fermament la relacio entre
I'habit de fumar i l'aparicido de cancer
(de pulmé sobretot, pero també d'altres
organs). Aquesta constatacio epidemio-
logica, pero, no ha resultat tan palesa
quan sha intentat fer la comprovacio

experimental de la hipotesi de causalitat.

Un programa d’informaci,
sensibilitzacid 1 educacio sobre el
tabaquisme a Catalunya

tesa la conveniéncia d'estudiar amb pro-

funditat la situacié del problema de les

drogodependencies a Catalunya, el depar-
tament de Sanitat i Seguretat Social de la Genera-
litat de Catalunya crea un grup de treball amb la
finalitat d’aprofundir en el seu coneixement, va-
lorar el seu cost sanitari i social i efectuar reco-
manacions a curt 1 mitja termini.
Pel que fa al tabac, les recomanacions del grup de
treball van ésser les seguents:

Recomanacions del grup de treball

a lluita antitabaquica es pot dir que encara

no ha comen¢at a Catalunya 1 a |'Estat

espanyol. Mentre la majoria de paisos
d'Europa ja fa 15 o 20 anys que lluiten contra
I'habit de fumar, a Espanya encara no hi ha una
accié organitzada de govern per acabar amb la
major plaga evitable del nostre temps. Les ac-
cions legislatives i les educatives han estat molt
febles fins ara. L'any 1978 es va efectuar una
campanya d'informacié a través dels mitjans de
comunicacio (TV i radio) i de posters, pero la seva
durada va ser curta i la seva eficacia a mitja
termini no provada.
El fet que la Generalitat, en assumir les compe-
tencies de promocio de la salut, es trobi en un
terreny verge en aquest tema, ofereix alguns
avantatges de cara a la planificacio de la lluita
d'una forma totalment cientifica, aprofitant les
experiencies dels paisos que ja porten anys d'ac-
C10 sanitaria en aquest camp.
D'acord amb aquestes experiencies, les accions
que s’haurien d’emprendre a Catalunya son les
seguents:
1) Primerament, caldria investigar les caracteris-
tiques de I'habit de fumar en la poblacié, és a
dir, I'epidemiologia de I'habit a Catalunya, mit-
jancant una enquesta efectuada a mostres repre-
sentatives dels diferents estrats de la poblacio:
metges, infermeres, ensenyants, escolars i pobla-
cio general de 15 a 74 anys.
Aquesta accid es considera fonamental per les
raons seguents:
a) En primer lloc, perque el concixement de la
prevalenca de I'habit de fumar ens permetra ava-
luar les accions de lluita antitabaquica que s'em-
prenguin en el futur.
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b) En segon lloc, perque I'enquesta ens permetra
tenir una idea dels coneixements i de les actituds
dels fumadors, dels ex-fumadors i dels no-fuma-
dors envers el tabac, la qual cosa és fonamental
per a la confeccié dels missatges educatius.

¢) Finalment, perque les opinions dels fumadors,
dels ex-fumadors i dels no-fumadors sobre les
mesures legislatives que comporten restriccions,
ens seran molt valuoses a T'hora d'establir les
mesures legislatives.

També caldria potenciar la snvestigacio basica i
aplicada respecte al coneixement de la naturalesa
de la dependencia al tabac i dels problemes vin-
culats a ella, tant des del punt de vista farmaco-
logic com psico-social i economic.

2) La segona accié a emprendre seria la informa-
cid, sensibilitzacié i educacié sobre ¢l problema
del tabaquisme de totes aquelles persones que
tenen responsabilitat de govern o que, per la seva
professio, haurien d'actuar com a educadors i/o
com a models o personatges exemplars (politics,
professionals dels mitjans de comunicacio, perso-
nal sanitari i d'ensenyament a tots els nivells,
artistes, esportistes, ministres del culte religios,
etc.).

Caldria emprendre una campanya informativa
dirigida als parlamentaris, alcaldes, regidors dels
ajuntaments, professionals dels mitjans de comu-
nicacid, metges i ensenyants de Catalunya. Tots
ells haurien de rebre el “Manual de Prevencio i
Control del Tabaquisme™, acompanyat d'un es-
crit de 'honorable senyor conseller de Sanitat i
Seguretat Social, informant-los dels perills del
consum de tabac per a la salut, motivant-los a
abandonar 'habit si son fumadors, i destacant el
seu paper com a models i/o com a agents d'edu-
cacio sanitaria a I'escola (mestres) i a la comunitat
(metges, comunicadors).

En el cas dels politics, caldria destacar que el seu
exemple i les decisions que prenguin en 'exercici
de les funcions que els han estat conferides pels
votants poden contribuir de forma important a
I'exit o al fracas de la lluita antitabaquica a Cata-
lunya. Als ensenyants i als metges caldria desta-
car-los que, sense el seu exemple abandonant
I'habit o almenys deixant de fumar a les escoles,
els hospitals i altres centres sanitaris, I'educacié
sanitaria sera inefica¢. També caldria estimular-
los a adoptar un paper actiu com a agents d'edu-
caci6 sanitaria a l'escola i a la comunitat.

Als parlamentaris, professors de les facultats de
medicina, professors de les escoles normals, espe-
cialistes en medicina interna, tocologia, aparell
respiratori 1 aparell circulatori, caldria trametre’ls,
a més, aquest “Informe Tecnic sobre ¢ Tabac™,
en el qual es tracten a fons els coneixements
actuals sobre les consequencies del tabac sobre la
salut i el cost sanitari i social del tabaquisme a




Amb finalitat descriptiva, hom divideix
els components suposadament canceri-
gens del tabac en tres grups fonamentals:

iniciadors, promotors i co-carcinogens.
Aquells son els que primerament afecta-

rien |'aparell genetic cel-lular, i donarien |

lloc a l'aparicié d'una cellula tumoral
| “adormida”. Els promotors, substancies
inactives per elles mateixes, actuarien
d’'una manera reversible estimulant o
“despertant” la cellula alterada. T els
co-carcinogens  son substancies que
exercirien el seu efecte coadjuvant quan
existeixen o s'administren 51mu1tan1a-
ment amb els carcinogens “per se” o
iniciadors.

Altrament hom parla de substancies ac-
celeradores, les quals no posseeixen acti-
vitat carcinogena propia, pero serien
capaces d'incrementar l'activitat dels
iniciadors.

De components carcinogens de tots els
tipus esmentats, se'n troben a la fase
gasosa del fum del tabac; pero la gran
majoria han estat aillats de la fase de
particules, equivalent al condensat o
quitra propiament dit. Adhuc a la nico-
tina, li ha estat imputada una activitat
carcinogena (co-carcinogena) mitjangant
algunes de les substancies que apareixen
durant la seva combustié (dibenzacidi-
nes, dibenzocarbazol, nitrosamines).
Daltra banda, d’acord amb la hipotesi
multicausal del cancer tot un seguit de
substancies no contingudes en el tabac
podrien actuar com a co-carcinogens:
diverses substancies radioactives (urani i
altres), pol-lucionants urbans i indus-
trials (asbest i altres), I'alcohol, les infec-
cions produides per virus, les lesions lo-
cals preexistents, I'herencia 1 algunes
hormones.

De totes les substancies amb activitat
carcinogena que acabem d'esmentar, les

aromatics policiclics (HAP), el formal-
dehid-acetaldehid, les nitrosamines, els
elements radioactius, l'arsenic, els addi-
tius 1 contaminats i un grup molt hete-

més ben estudiades sén els hidrocarburs |

rogeni residual.

Els HAP constitueixen una llarguissima
llista i encara no son tots coneguts. El
més directament incriminat ha estat, de
bon tros, el 3-4 benzopire, el qual ha
estat objecte de nombrosos estudis expe-
rimentals tendents a provocar cancer en
animals.

El que hom accepta generalment és que,
a grans trets, no hi ha mai una sola
substancia responsable de I'efecte carci-
nogen sin6 que son diverses les que ac-
tuen sinergicament mitjan¢ant diversos
mecanismes fisiopatologics:

—Acci6 directa carcinogena sobre la
cel-lula.

—Alteracio de mecanismes enzimatics.
—Depressio de la immunitat.

Justament aquella alteraci6 dels meca-
nismes enzimatics ¢s el fonament d'una
hipotesi elaborada fa uns anys segons la
qual l'enzim arilhidrocarbur-hidroxilasa
(AHH) catalitzaria la degradacié del
benzopire i altres hidrocarburs carcino-
gens fins a compostos hidrosolubles fa-
cilment eliminables. Uns dels productes
intermedis d’aquest procés metabolic se-
rien els epoxids i diol-epoxids, pos-
seidors d'una accio carcinogena molt su-
perior a la dels hidrocarburs inicials.
Nombrosos estudis han demostrat que
fumar aixeca la taxa d’activitat de l'en-
zim AHH en els pulmons dels animals

do laboratori i en els macrofags alveolars
i els limfocits periferics dels individus
arab cancer de pulmo 1 de laringe es
troba una taxa més elevada comparats
amb els d'una poblacio normal.

Reprenent l'afirmacié del comengament
de l'apartat, podem dir que els nombro-
sos treballs experimentals amb els com-
ponents del quitra del tabac, fonamen-
talment, han servit per demostrar la seva
capacitat carcinogena completa quan
s'apliquen sobre la pell del ratoli o del
conill, pero no han pogut arribar a la
mateixa conclusio quan s’han aplicat a
l'aparell respiratori. Efectivament, en la
mucosa bronquial hom ha provocat di-
versos canvis histologics (hiperplasia, le-
sions inflamatories, hipertrofia de les
glandules mucoses, metaplasia i lesions
pre- Canceroses) fins i1 tot, alguns tipus

de cancer glandular 1 altres que no s'as-

semblen gaire als humans, pero els re-
sultats no son altament significatius per-
que puguin ser acceptats des del punt de
mira causal.

En conclusid, hem d’esperar nous estu-
dis 1 noves hipotesis per tal d'arribar a
demostrar experimentalment una as-
sociacio causal tabac-cancer (sobretot de
pulmd), que epidemiologicament sembla
indiscutible ara com ara.




Catalunya.
3) La tercera acci6 a emprendre seria la formacié
del personal sanitari, d’ensenyament i dels mit-
jans de comunicaci6 en els principis i técniques
de la lluita antitabaquica.

El grup de treball vol destacar que la lluita anti-
tabaquica és fonamentalment una accié comuni-
taria. A l'escola, els ensenyants son l'agent fona-
mental. A la comunitat sén els sanitaris qui han
d’educar i ajudar els fumadors per abandonar el
seu habit.

Aixi mateiy., el grup de treball creu que el depar-
tament de Sanitat i Seguretat Social hauria de
promoure la deguda formacio d'aquest personal,
especialment el que treballa a nivell primari, en
els principis 1 les tecniques de la lluita antitaba-
quica.

Caldria tractar a fons aquesta questio en l'etapa
de pre-graduats en les facultats de medicina, en
les escoles normals 1, si és possible, en totes les
facultats 1 escoles universitaries.

També seria interessant realitzar cursos monogra-
fics sobre el tabac per a metges i ensenyants en
exercicl.

Per ultim, el “Manual de Prevencié i Control del
Tabaquisme™ abans esmentat hauria de contribuir
igualment a la formacio de personal. En aquest
manual es descriuen de forma senzilla i facilment
comprensible els efectes nocius del tabac per a la
salut, I'estrategia general de la lluita antitabaquica
a Catalunya i les tecniques educatives més efica-
ces per motivar els individus 1 grups per tal que
abandonin el consum de tabac i la forma més
efica¢ d'ajudar-los perque ho aconsegueixin.

4) La segiient accio seria la informacié i sensibi-
litzacié de la poblacié general sobre aquesta
questié, mitjangant programes informatius a tra-
vés de tots els mitjans de comunicacié (TV, ra-
dio, cinema, diaris, revistes, etc.) i de cartells,
fullets, etc.

5) Paral-lelament a aquestes accions informati-
ves, shaurien d'establir les accions legislatives
que hom consideri adequades. El comite consi-
dera que el reial decret 709/1982 de 5 de marg
promulgat per I'Estat espanyol proporciona un
marc normatiu acceptable (prohibeix totalment la
publicitat en els mitjans de comunicaci6 de I'Es-
tat i altres entitats de dret public; estableix la
prohibicié de fumar en els transports publics,
serveis sanitaris i escolars, excepte en els llocs

expressament autoritzats; obliga a la impressio
d’'un missatge de salut en els paquets de cigarrets;
limitaa 1,6 mgi a 24 mg el contingut maxim de
quitra i de nicotina dels cigarrets, 1 prohibeix la
venda de cigarrets als menors de 16 anys).

Caldria, aixo no obstant, que la Generalitat com-
plementés aquestes mesures. Concretament, és

necessari que la Generalitat posi en marxa mesu-
res legislatives dirigides als segients objectius
a) Prohibici6 de tota mena de publicitat dcl ra-
hac en llocs i espais de propietat publica (autono-
mica o municipal).
b) Prohibicié de fumar en els establiments pu-
blics, locals comercials i centres de treball, 1 habi-
litacio a cadascun d'aquests llocs de zones especi-
fiques reservades per als fumadors.
¢) Prohibicié de fumar en tots els programes de
la Cadena Catalana de Televisio (tercer canal).
Paral-lelament a I'establiment d’aquestes accions
legislatives, seria convenient que el govern de la
Generalitat formulés les segtients recomanacions
al govern central:
a) Necessitat d'augmentar el preu i els impostos
del tabac venut a tot 'Estat, per tal que el preu
de venda al public creixi almenys al mateix ritme
ue la inflacio.
b) Proposta d'estudi i aplicacio de les mesures
economiques adequades per fer possible la recon-
versio del conreus, industries 1 comercos actual-
ment vinculats al procés de fabricacio o venda
del tabac.
¢) Proposta recomanant que les rendes obtingu-
des pels impostos sobre i tabac passin a finangar
un programa de lluita antitabaquica que abasti tot
|'Estat.

6) El segiient pas seria I'establiment de mesures
educatives dirigides als nens i joves en les esco-
les i els instituts, 1 als adults a través dels mitjans
de comunicacio de masses, els Serveis d’Assisten-
cia Sanitaria i en el medi laboral.

Les accions d’educaci6 sanitaria a I'escola i alt.es
centres d’ensenyament, caldra considerar-les comn
a prioritaries (és més facil educar els joves perque
no comencin a fumar que no pas d'aconseguir
I'abandé de I'habit en els adults que fa molts anys
que fumen).

7) Per tal d’establir 1 avaluar les mesures recoma-
nades en els apartats anteriors, el grup de treball
considera imprescindible I'elaboracio, per part del
departament de Sanitat i Seguretat Social, d'un
programa de lluita antitabaquica que rebi I'asses-
sorament 1 supervisio d'un “Comite Catala de
Lluita Antitabaquica™ creat a l'efecte.

Disposicié de material i recursos
d’educacio sanitaria en I’ambit del
tabaquisme

a conselleria de Sanitat i Seguretat Social de
la Generalitat de Catalunya ha editat una
serie de material que ve a cobrir el buit
existent en materia d’educacio sanitaria, informa-
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ci6 1 sensibilitzacié sobre el tabaquisme.

Una part d'aquest material va adrecat a especia-
listes 1 l'altra es dirigeix al public en general.
No es pot pretendre un canvi en els coneixe-
ments, les actituds i els comportaments de la
poblacié envers el tabaquisme si no s'ofereixen
unes bases cientifiques que, adrecades als especia-
listes, puguin servir de base solida on es recolzin
totes les accions d'educacié sanitaria dirigides als
diversos sectors de la poblacio. Per aquest motiu,
la conselleria de Sanitat 1 Seguretat Social enca-
rrega a un equip d'especialistes 'elaboracio d'un
Informe Tecnic sobre e}j Tabac, on es fa un repas
exhaustiu de la problematica del tabaquisme
d'acord amb les dades mundials més recents
aportades per les multiples recerques cientifiques
que a tots els nivells s'estan duent a terme res-
pecte al tabac.

Un resum dels continguts expressats en aquest
informe tecnic és el que constitueix el Manual de
Prevencig i Control del Tabaquisme, el qual dona
una visio clara i alhora concisa dels principals
punts que tot especialista relacionat amb sanitat o
educaci6 sanitaria hauria de saber.

A part, pero, d'aquests dos volums de bibliogra-
fia basica, es disposa d'una tercera publicacid per
als especialistes, i és el resum de resultats d'una
enquesta que sobre consum i actituds respecte al
tabac ha realitzat enguany la mateixa conselleria
de Sanitat.

Un segon nivell de material editat el constituei-
xen tetes aquelles publicacions concebudes com a
recursos adrecats a especialistes, com poden ser
un Guio d’Educacic Sanitaria on s'explica de
forma esquematica quins son els principals mis-
satges d'informacio 1 sensibilitzacio que cal trans-
metre als diversos sectors de la poblacio per fer
prevencio del tabaquisme, 1 una Guia per a Met-
ges, sobre com orientar els pacients perque deixin
de fumar.

El tercer i darrer nivell de material s'adreca als
diversos sectors de la poblacio general. i el cons-
titueixen diverses menes de fullets d'informacio
basica sobre el tabac, com deixar de fumar, quins
problemes poden tenir els fumadors passius, i
d’informaci6 especifica per a pares i per a joves.

La publicacié d'aquest material es complementa
amb l'edici6 paral-lela de posters al-lusius al taba-
quisme, retols 1 enganxines, aixi com una cam-
panya de difusié massiva d'informacid a través
dels mitjans de comunicacio de masses.

Tot aquest material estara a disposicié d’aquells
professionals que per la seva tasca puguin neces-
sitar-ln, i per obtenir-lo poden adregar les seves
sol-licituds al Servei de Promocid de la Salut del
departament de Sanitat i Seguretat Social de la
Generalitat de Catalunya.




Interaccio entre el tabac,
medicaments i altres drogues

Hom ha descrit nombroses interac-
cions del tabac amb substancies
medicamentoses, la majoria de les
quals son degudes a l'acci6 dels hidro-
carburs aromatics policiclics (HAP) en
els enzims microsomics del fetge. Tals
interferencies apareixen amb:

—Fenacetina

—Antipirina

—Teofillina 1 altres xantines
—Imipramina

—Glutetimida

—Vitamina C

—Clorpromazina

—Pentazocina

—Propoxife

Contrariament, a efectes practics, convé
saber que no existeix cap interferencia
amb els medicaments segtents:
—Diazepam

—Warfarina

—Meperidina

—Nortriptilina

—Difenilhidantoina

—Fenobarbital

També hom ha descrit interferencies
amb l'absorci6 i el metabolisme d’algu-
nes substancies nutritives tan importants
com les vitamines i les proteines. Ara
per ara constitueixen camp d’estudi dels
investigadors.

I en -aquest mateix capitol d'interferen-
cies, és important el coneixement practic
que els individus fumadors poden pre-
sentar algunes alteracions d’examens de
laboratori com:

—Leucocitosi

—Poliglobulia

—Augment de l'agregabilitat plaquetaria
—Falsos positius a l'antigen carcino-em-
briogenetic

—Alteracions de la creatinina, albimina,
globulines 1 acid uric plasmatics.

En un altre sentit, hem d'esmentar la
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i d’alcohol, la qual incrementa el risc
davant d’algunes malalties, com veurem
més endavant. També sembla haver-se
comprovat un consum de cafe augmen-
tat entre els fumadors, potser per I'acce-
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