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RESUMEN

Diversos autores sefialan las implicaciones de fumar en la alteracion de la capacidad
respiratoria y del sistema oxidacidn/antioxidacion y la importancia de la deteccion de las
mismas para contribuir en la prevencién de diversas patologias. La presente investigacion
plantea evaluar la capacidad respiratoria y los niveles de vitamina C (VC) y
malonilaldehido (MDA) de fumadores y no fumadores. Participaron 50 estudiantes de
Bioanalisis de ambos sexos, clasificados segn la Organizacion Mundial de la Salud en
fumadores diarios (FD), fumadores ocasionales (FO) y no fumadores (NF). Los parametros
evaluados fueron: volumen espiratorio forzado en el primer segundo (VEF1) y la capacidad
vital forzada (CVF), niveles de VC y MDA. Los resultados presentados como X +/- DS y
porcentajes y analizados por ANOVA, fueron: El 69,2 % y 84,6 % de los estudiantes (FD,
FO) presentaron valores normales de CVF y VEF, sin diferencias estadisticamente
significativas con los NF. Los niveles de VC (mg/dl.) fueron 1,19 + 0,30 (NF) con 1,12 +
0,09 (FO) sin diferencias significativas entre ellos y el MDA (um/l) mostré un aumento
estadisticamente significativo (p < 0,05) en los F.O. (1,56 £ 0,5) con respecto a los NF
(0,99 + 0,60). Se concluye que los valores de MDA mostraron un aumento significativo en
los FO, que se corresponden con manifestaciones de estrés oxidativo. Sin embargo, los
niveles de vitamina C, aunque se mostraron mas bajos en el grupo FO, no evidenciaron
diferencias significativas al igual que los indices espirométricos.
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SUMMARY

Several authors have shown the implications of smoking in the alteration of respiratory
capacity and oxidation / antioxidation system and the importance of screening them for
help in preventing various diseases. In the present investigation was to assess respiratory
capacity and vitamin C (VC) and malondialdehyde (MDA) levels of smokers and non
smokers. Participated 50 bioanalysis students both sexes, classified by the World Health
Organization in daily smokers (DF), occasional smokers (OF) and non-smokers (NF). The
evaluated parameters were: forced expiratory volume in first second (FEV1) and forced
vital capacity (FVC), levels of VC and malonilaldehyde. Results presented as X + SD and
percentages and statistically analyzed by ANOVA, were 69.2% and 84.6% of students (DF,
OF) had normal values of FVC and FEV, respectively, without differences significant
height. VC levels (mg/dl) Were 1.19 + 0.30 (NF) with 1.12 + 0.09 (OF) without significant
differences between them and the MDA (um/l) showed a statistically significant increase
(p<0.05) their values in OF (1.56 * 0.5) with respect to NF (0.99 + 0.60). We conclude that
the values of MDA showed a significant increase in OF, which correspond to
manifestations of oxidative stress. However, vitamin C levels, though were lower in FO
group, showed no significant differences as well as spirometry.

Keywords: Smoking, respiratory capacity,

malonildehyde, lipid peroxidation, vitamin C, spirometry.
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INTRODUCCION:

El tabaquismo constituye una de las principales causas de muerte prematura
prevenibles en el mundo; aumenta el riesgo de padecer algunos tipos de cancer y
enfermedades cardiovasculares y respiratorias. Se calcula que el numero de muertes
relacionadas con el tabaco se duplicara en los proximos 15 afios y que ascendera a 10

millones de personas en 2020 (1, 2, 3).

Estudios realizados en varios paises (2), muestran cada afio un aumento del namero
de nifios y adolescentes que se inician en el habito tabaquico. En este sentido, cifras
disponibles en Espafia indican que el 34 % de la poblacion entre 16 o mas afios, tiene el
habito; el porcentaje de varones es superior al de las mujeres. Este fendmeno es igualmente
observado en Estados Unidos (4). En Sudamérica los adolescentes tienen los valores mas
elevados del consumo de cigarrillos; alrededor de uno de cada tres estudiantes
universitarios hombres (32 %) y una de cada cuatro mujeres (25 %) consume algln tipo de
tabaco (5). Ademas, la Encuesta Mundial del Tabaquismo en estudiantes de la Salud en
México (6) reveldé una prevalencia alta de fumadores entre estudiantes de Medicina y

Odontologia.

En Venezuela, datos emitidos por la Oficina Central de Estadistica e Informacion
(O.C.E.L), reporta 13,6 millones de fumadores mayores de 18 afios, siendo el Estado

Carabobo una de las entidades de mayor consumo de cigarrillos (7).
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Es conocido, el riesgo que representa el habito tabaquico en la produccion de
diversas patologias cardiovasculares y tipos de cancer, incluyendo el de pulmon; ademas
de la enfermedad obstructiva cronica (8), entre otras afecciones respiratorias que alteran el
volumen pulmonar y el tamafio de la via aérea. Por ello, las pruebas de funcion pulmonar
cumplen un papel importante en la valoracion de las enfermedades respiratorias. Estas
pruebas son una forma sensible y objetiva de determinar la severidad de la patologia
respiratoria y la espirometria es la prueba de funcion pulmonar utilizada con frecuencia,

que provee informacion del volumen pulmonar y el tamafio de la via aérea.

El humo de los cigarrillos es una mezcla compleja de mas de 4.700 compuestos
quimicos de sustancias que se encuentra en dos formas: la fase de particulas en aerosol y la
fase de vapor, que estd compuesta de gases, como nitrdgeno, oxigeno y mondxido de
carbono. La fase de particulas esta constituida por diferentes compuestos quimicos, como el
alquitran y la nicotina. Entre estos compuestos se han identificado 60 sustancias que son
cancerigenas tanto para los animales como para el ser humano. Algunas de ellas son los
hidrocarburos aromaticos policiclicos, las N-nitrosaminas, las aminas aromaticas,
incluyendo altas concentraciones de radicales libres, otros oxidantes y sustancias liberadas
por la activacion de las células inflamatorias presentes en el pulmén (9), estimandose que
por cada bocanada de humo, ingresan al organismo aproximadamente 10% radicales libres
(10,11); asi como también otros componentes tales como acroleina, acetaldehido y
formaldehido. Esta excesiva produccién puede producir dafio a proteinas esenciales,

apoptosis, necrosis y peroxidacion lipidica (12,13,14,15).
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La peroxidacion lipidica es el dafio oxidativo producido particularmente por
radicales hidroxilo (OH-) sobre los acidos grasos poliinsaturados de las membranas
celulares. Inicialmente, un acido graso se oxida por salida de un 4&tomo de hidrdgeno de un
grupo metileno hacia el OH- que actda como agente oxidante, produciendo radical peroxilo.
Este a su vez repite el proceso en cadena hasta producir una afectacion profunda de la
estructura y funcion celular. ElI dafio puede hacerse manifiesto por aumento del

malonilaldehido (MDA) (16,17,18).

Para contrarrestar los efectos deletéreos de los radicales libres, el organismo cuenta
con un sistema antioxidante para protegerse de los riesgos que conlleva el estrés oxidativo
(19). Este sistema esta constituido por antioxidantes endogenos: superoxido dismutasa,

catalasa y glutation peroxidasa, y exdgenos betacarotenos, vitaminas A, E y C (20).

La vitamina C (&cido ascérbico) es un antioxidante, que tiene capacidad de actuar
como donante de electrones. Disminuye la peroxidacion lipidica, los niveles de O,
perdxido de hidrdégeno y mantiene estable los niveles de glutatién peroxidasa y vitamina E

(16).

Tomando en consideracion las implicaciones del habito de fumar en la alteracién
de la capacidad respiratoria y del sistema oxidacion/antioxidacion y la importancia de la
deteccidon de las mismas, para contribuir en la prevencion de diversas patologias, en la
presente investigacion se plantea evaluar la capacidad respiratoria y los niveles de vitamina

C y MDA de estudiantes fumadores y no fumadores.
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SUJETOS, MATERIALES Y METODOS:

La investigacion corresponde a un estudio no experimental de corte transversal y de
campo, porque los factores causales no son controlados, se miden en una poblacion

determinada en un tiempo determinado (21).

La poblacion estuvo constituida por 90 estudiantes del 4to afio de Bioanalisis de la
Facultad de Ciencias de la Salud - Universidad de Carabobo. Sede Carabobo. La muestra se
conformd con un total de 50 estudiantes de ambos sexos; sin antecedentes de ingesta de
vitaminas, medicamentos, asma u obesidad. Clasificados segln la Organizacion Mundial de
la Salud (O.M.S.) en fumadores diarios (FD) (al menos un cigarrillo por dia), ocasionales
(FO) (menos de un cigarrillo por dia) y no fumadores (NF). Los cuales a través de un

consentimiento informado, manifestaron su voluntad de participar en el estudio.

Materiales y Métodos:

Los participantes fueron tallados y pesados y se les complet6 una ficha con la edad

y el tipo de hébito tabaquico (si existia).

Se tomaron 6 ml de sangre por puncidén venosa, previo ayuno de 12 horas, se
colocaron en tubos sin anticoagulante y protegidos de la luz, para la obtencion del suero;

con el fin de realizar las determinaciones de niveles de vitamina C y MDA.

Se realizé espirometria (22) utilizando un espirémetro portatil computarizado QRS

que se acopld a un software Office Medic versién 4.0 en una Laptop HP pavilion 350 . Se
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colocé al participante en posicién sentada y erecta. Para obtener los maximos valores
espiratorios se empled una presilla nasal, a través de una pieza bucal descartable
Medgraphics. Se considerd que la espiracion es completa cuando después de dos segundos
no se registran cambios de volumen y cuando la espiracién dura mas de seis segundos, lo

cual se considera “fin de la prueba”.

El nimero de maniobras espiratorias forzada para cada persona fue de tres, se
emplearon para ello criterios de aceptacién dados por la Sociedad Americana del Torax
(ATS), los cuales indican que se acepta una medicion cuando en dos pruebas consecutivas

no hubiese una diferencia mayor de 100 ml o cinco por ciento.

Las pruebas realizadas fueron: VVolumen espiratorio forzado en el primer segundo
(VEF1) y la Capacidad vital forzada (CVF). El VEF1 es una medida dinamica del estado de
la via aérea y tiene valor prondstico para enfermedades obstructivas; la CVF es un
indicador de la capacidad pulmonar, mide capacidad restrictiva pulmonar. Para ambas

pruebas se considera un valor normal de > 80% del valor teérico (23).

Determinacioén de vitamina C

Se determiné utilizando el método desarrollado por Roe y Kuether (24), la cual
mide vitamina C total y se tomaron los valores de referencia de vitamina C en plasma de

0,6 a 0,9 mg/dL como rango de valores normales.
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Determinacion de malondialdehido (MDA)

Se realizo segun método estandarizado por Cano y Cols (25) y modificado en la
Clinica de Dislipidemias, Departamento de Farmacologia - Facultad de Ciencias de la
Salud. Valencia. Para ello, se utilizé el método colorimétrico de sustancias reactivas al
acido tiobarbiturico (TBARS). El producto de MDA se determind por colorimetria en un

espectrofotometro a una longitud de onda de 532 nm (25, 26).

Andlisis estadistico.

Las variables contintas fueron presentadas como media y desviacién estandar (DS)
y las variables nominales, como frecuencias absolutas y porcentajes. Se utilizd el programa
Statistical Package for Social Sciences (SPSS) version 15, fabricado por SPSS Inc, Chicago
USA, para pruebas no paramétricas (Prueba de Kruskal-Wallis) considerando un nivel de
significacion < 0,05. Para las correlaciones bivariadas de vitamina C y TBARS respecto a

las variables dependientes se utilizo el coeficiente no paramétrico de Spearman. (27).

RESULTADOS

En la tabla 1 se presentan las caracteristicas de los 50 estudiantes (17 hombres y 13
mujeres) con edades comprendidas entre 18 y 39 afios; clasificados de acuerdo a la OMS en
38 no fumadores, 8 fumadores ocasionales y 4 fumadores diarios. No se observaron

diferencias significativas en relacion a la edad, peso y talla entre los grupos. Los fumadores
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ocasionales y diarios pertenecen en su totalidad al sexo femenino, mientras que los no

fumadores fueron de ambos sexos.

Tabla 1.
CARACTERIZACION DE LOS SUJETOS EN ESTUDIO
No fumadores Fumadores | Fumadores
(NF) Ocasionales Diarios
n=38 (FO) (FD)
n=8 n=4
Edad (afios) 21,7+1,7 248+6,69 | 21,2+0,50
Sexo (M/F) 6/32 0/8 0/4
Peso (Kgs) 59,5+ 10,3 57,3+8,4 60,0 £ 9,27
Talla (m) 1,63+ 0,09 1,63 +0,09 1,63 +0,09

Valores: x +/- DS
Fuente: Datos de la investigacién

Los valores espirométricos de los grupos en estudio evidenciaron un CVF dentro de
los valores de referencia, sin diferencias significativas entre las medias. El 69,2% de
estudiantes fumadores (ocasionales y diarios) presentaron un CVF normal al igual que el
65,9% de los no fumadores. En relacién al indice espirométrico VEF1 no se encontrd
variacion significativa entre el grupo no fumadores, fumadores ocasionales y fumadores
diarios, Para el indice VEF1 el 84,6 % de los fumadores (ocasionales, diarios) y el 86,4%
de los no fumadores demostraron valores normales, por el contrario 15,4% de los
fumadores (ocasionales, diarios) y 13,6% de los no fumadores exhibieron valores

disminuidos de VEF1 y CVF (Tabla 2).

10
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Tabla 2.
VALORES ESPIROMETRICOS DE LOS SUJETOS EN ESTUDIO

No fumadores | Fumadores | Fumadores
(NF) Ocasionales | Diarios
(FO) (FD)
VEF1 (%) 89,02 +10,8 87,98+15,3 | 88,50+10,8
CVF (%) 89,02 +10,8 90,31+14,08 | 86,80+7,3

Leyenda: Valores de Referencia.

Capacidad Vital Forzada (CVF%): >80%

Volumen Méximo Expirado en el Primer Segundo (FEV1%): >80%
Fuente: Datos proporcionados de las espirometrias.

Los niveles de vitamina C (mg/dl) fueron de 1,19+0,30 (NF), 1,12 £0,09 (FO) y
1,22 +0,29 (FD), sin diferencias significativas entre los grupos. En cuanto a los niveles de
MDA (um/1), que es un marcador de la peroxidacion lipidica, se observaron valores de 0,99
+0,60 (NF), 1,56+0,50 (FO) y 1,37+0,24 (FD). Al aplicar la prueba de Kruskal-Wallis,

evidencid diferencia significativa (p<0.05) entre el grupo de NF y de FO (Grafico 1).

Gréfico 1.
Niveles de Vitamina C y Malonilaldehido (MDA) en los grupos estudiados

1,25, 21 %
1,24 1,54
mg/dl 1,15- pm/L 11
1,1 0,54

‘.t " 0 . . . .

Vitamina C MDA

B No Fumadores [ Fumadores Ocasionales @ Fumadores Diarios
(NF) (FO) (FD)

Valores X = DS; (*) significativa con p<0.05.

Fuente: Datos de la Investigacion

11
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Al comparar las medias de los valores de vitamina C y MDA con los valores
espirométricos  aplicando la correlacion no paramétrica (Sperman), no se encontro
correlacion entre los valores, de los grupos NF, FO y FD, debido a que los valores de las

medias fueron similares.

DISCUSION

Este estudio evaluo la capacidad respiratoria y los niveles de vitamina C y MDA en
estudiantes fumadores y no fumadores.

Los sujetos estudiados estaban dentro de un grupo etario de 18 a 39 afios con una
media de 22 afos.

En cuanto al sexo, la totalidad de los estudiantes FO y FD eran del sexo femenino,
lo cual coincide con algunos estudios (28,29), donde se encontrd que el 66 % de los
participantes fumadores pertenecen al sexo femenino. En contraste, la Encuesta Mundial de
Tabaquismo en Estudiantes de la Salud, realizada en México 2006 (6) sefialan que la mayor
proporcion de estudiantes de Medicina y Odontologia, que manifiestan haber fumado
cigarrillos y otro tipo de producto del tabaco, alguna vez en su vida, pertenecen al sexo
masculino.

En la muestra estudiada, el 15,4 % de los fumadores (ocasionales y diarios) presentd
valores disminuidos de CVF y VEF, al igual que el 13,6 % de los no fumadores, aunque la
media de los indices espirométricos de todos los grupos estudiados es considerado normal,
sin diferencias estadisticamente significativos (p > 0,05). En este mismo orden de ideas,

Mufioz y col. (30) en una poblacion fumadora asintomatica entre 18 y 65 afios de edad,

12
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reportan que en el grupo de no fumadores el 13,53 % mostré un CVF disminuido y el 21,90
% de los fumadores presentaron la misma alteracion, con diferencia estadisticamente
significativa (p< 0,05) respecto a los no fumadores y un VEF disminuido en el 10,52 % de
los fumadores y 17,14 % de los fumadores (diferencia no significativa desde el punto de
vista estadistico), lo cual muestra que el habito tabaquico produce disminuciones precoces
de la CVF en personas asintomaticos, lo que constituye un factor de riesgo para el
desarrollo de alteraciones broncopulmonares de tipo obstructivo. En contraste, Grima y col
(31) realizaron espirometrias a estudiantes de la Universidad de Navarra, clasificados
previamente en FD, FO y NF, reportando diferencias estadisticamente significativas en el
grupo de fumadores para indices espirométricos, excepto para el CVF en el cual no hubo
diferencia.

En el presente estudio el grupo de FO y FD obtuvieron indices espirométricos
considerados normales. Coincidiendo con lo reportado por Picott y col. (29) en un estudio
con 44 individuos (25 mujeres y 19 hombres) fumadores. En los cuales, el 95 % de los
valores espirométricos fueron normales; sin embargo, Ilama la atencién la amplitud de las
desviaciones estandar con respecto a la media. Ademas, resulta de interés sefialar que los
NF y FO, con indices espirométricos disminuidos pueden estar expuestos al humo del
cigarrillo como fumadores pasivos, tal como lo expone Pyin (32) de la Universidad de
Birmingham (Reino Unido), poniendo en evidencia la posible relacién existente entre

tabaquismo pasivo y probabilidad de sufrir EPOC o algln sintoma respiratorio (disnea, tos).

13
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La vitamina C es un importante antioxidante a nivel celular, que gracias a su
propiedad estabilizante de la reactividad potencialmente dafiina de los radicales libres,
protege de dafos relacionados con la generacion de los mismos (33).

En los fumadores, la inflamacién celular debido al humo de los cigarrillos origina la
liberacion de radicales libres, que a su vez conduce a disminuciones de los niveles séricos
de vitamina C, como ha sido reportado por diversos autores (28, 34, 35).

El presente estudio evidencia hallazgos distintos en los niveles de vitamina C, pues
se obtuvieron valores de 1,19 + 0,30 mg/dl (NF), 1,12 + 0,09 mg/dl (FO) y 1,22 + 0,29
mg/dl (FD), sin diferencias estadisticamente significativas entre ellos, ubicandose estos
valores en el rango considerado como antioxidante (> 0,9 mg/dl) (28).

En relacion a los niveles de MDA, pardmetro que permite establecer de manera
directa el dafio celular producido por la peroxidacién lipidica, mediante TBARS; esta
investigacion mostré valores de 0,99 + 0,60 um/I; 1,56 + 0,50 um/1 y 1,37 £ 0,24 pm/1 para
NF, FO y FD respectivamente, con diferencias estadisticamente significativas entre NF y
FO.

En este sentido, Altuntas y col. (36) en un estudio para evaluar los niveles de MDA
como indicador de peroxidacion lipidica en fumadores y no fumadores, a pesar que la
clasificacion de los individuos no fue similar a la del presente estudio, ellos también
encontraron valores mas altos de MDA en fumadores, sugiriendo que la inflamacién celular
producida por el humo de los cigarrillos origina la liberacion de radicales libres y
peroxidacién lipidica (34). Ademas, plantean la hipdtesis de que el dafio oxidativo es

debido al nimero de horas de exposicion activa al humo de cigarrillo mas que al nimero de

14
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cigarrillos fumados por el individuo. Esto podria explicar el hecho de que en esta
investigacion, los FO presenten niveles méas altos de MDA que los FD, es decir, que
ambientes con elevadas concentraciones de humo de cigarrillos podrian influenciar estos
valores, variable que no fue contemplada en este estudio.

Adicionalmente, en el presente estudio, a pesar de que los valores medios de
vitamina C en los grupos estudiados, se encuentran en el rango normal antioxidante y sin
diferencias estadisticamente significativas, se observé que en los FO los niveles fueron mas
bajos que en los FD y NF, lo que concuerda con niveles mas elevados de MDA en ese
mismo grupo, lo que podria sugerir la existencia de una correlacion inversa entre los
niveles de peroxidacion lipidica y de vitamina C, sin embargo, tomando en cuenta que hay
diferencias en el tamafio de los grupos, en el tiempo de consumo tabaquico, y que no fue
considerado la condicion de fumadores pasivos u otra fuente de contaminacion, seria de
interés para futuras investigaciones tener presente estos aspectos (37).

Por otra parte, la comparacion de las medias de los valores de vitamina C y de MDA
con los indices espirométricos, no reportd correlacion significativa en ninguno de los
grupos, lo que pudiera ser debido al tamafio de los mismos.

Sobre la base de los datos obtenidos se concluye que los valores de MDA mostraron
aumento significativo en los FO que se corresponde con manifestaciones de estrés
oxidativo. Sin embargo, los niveles de vitamina C, aungque mas bajos en el grupo de FO, no
evidencian diferencias significativas al igual que los indices espirométricos, pues la
mayoria de los participantes estuvo en los rangos de normalidad, estos hechos podrian ser

debido a que el grupo etario que particip6é en este estudio son jovenes estudiantes y se
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requiere de un mayor periodo de latencia para observar alteraciones. Por lo tanto, ain
tomando como una limitacion el grupo etario y el tamafio de la muestra, valdria la pena
realizar nuevos estudios donde se tomen en consideracion estos aspectos, ademas de incluir
FO que estén expuestos al humo ambiental de tabaco y fumadores pasivos, a fin de
corroborar la contribucién del humo de tabaco ambiental en los diferentes tipos de

fumadores.
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