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RESUMEN

L

os efactos de la nicotina en la piel son diferen-
tes y deben tenerse en cuenta el tejido conectivo,
el sistema vascular y el sistema inmune como
base para entender qué papel tendra el cigarrillo en diver-
sas enfermedades inflamatorias, tumorales, en la cicatri-
zacion y en el envejecimiento.

Palabras clave: nicotina, vasopresina, elastina, en-
vejecimiento.

INTRODUCCION

Las campanas publicitarias realizadas a través de los
medios de comunicacion y en nuestros consultorios, que
combaten el habito de fumar, se centran en consecuen-
cias del cigarrillo, tales como el cancer de pulmon, enfise-
ma, bronquitis crénica, infarto agudo de miocardio, muer-
te subita, enfermedad vascular periférica’, cancer de pan-
creas y otras neoplasias, pero no conocemos campanas
dirigidas a aquellas personas para quien su apariencia
externa es de suma importancia; de alli la relevancia de
conocer cuales son los efectos cutaneos del cigarrillo.

Se hara una revision de los efectos del cigarrillo en el
sistema vascular, tejido conectivo y sistema inmune.

SISTEMA VASCULAR

Uno de los 4000 téxicos que posee el cigarrillo es la
nicotina, a la cual se le ha atribuido una propiedad vaso-
constrictora en la piel, por estimulo del sistema nervioso
simpatico que produce una vasoconstriccion periférica.
Fumar disminuye la oxigenacion tisular, aumenta la carbo-
xihemoglobina y limita la capacidad transportadora de
oxigeno de la sangre; eleva la agregacion plaquetaria, dis-
minuye la formacion de prostaciclina aumentando la vis-
cosidad de la sangre.'?
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Fumar un solo cigarrillo puede causar vasoconstriccion
cutanea por 90 minutos y es capaz de disminuir el flujo
sanguineo digital en un 42%.

Jensen encontrd que fumar por diez minutos dismi-
nuye la oxigenacion tisular casi por una hora, y concluye
que el tipico fumador de un paquete diario se mantiene
hipoxico todo el dia.®

Recientemente se publico un trabajo que cambia todo
el concepto de la vasoconstriccion y el cigarrillo. Los auto-
res hipotetizan que si la nicotina es usada pura, sin otro
contaminante del tabaco, aumentara el flujo sanguineo
cutaneo resultando en una elevacion de la temperatura
cutanea. En 80 voluntarios se midio el flujo sanguineo cu-
taneoy en 6 pacientes con enfermedad vascular periférica.
Cada paciente mastico chicle de nicotina por 15 minutos y
se determiné el flujo sanguineo cutaneo (FSC) por flujo-
metria laser. Se midi6 la temperatura en 35 voluntarios
sanos antes y después de masticar el chicle; los que te-
nian menos temperatura antes del chicle, la aumentaron
mas: 55 de los 86 pacientes mejoraron el FSC en un 64%
y en 20 de los 35 pacientes su temperatura aumento en
un 74%. Se postula que la nicotina podria ser util en la
enfermedad vascular periférica.**

TEJIDO CONECTIVO

La elastina de la piel no expuesta, en fumadores
es mas gruesa y fragmentada que en el grupo control de
los no fumadores. Estos cambios de la elastina, a diferen-
cia de los efectos producidos por el dafo actinico, se loca-
lizan en la dermis reticular. Las fibras elasticas también
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son blanco del daio producido por la isquemia. El cigarri-
llo aumenta la actividad de la elastasa neutrofilica plas-
matica, y bloquea los enlaces cruzados de la elastina'®, lo
cual produce una elastina anormal.

El ion nitrito, producto derivado de éxidos del nitroge-
no, fue estudiado investigando su reaccién con la elastina
in vitro, especificamente sobre la elastina de la aorta, y se
encontré que producia una disrupcion estructural severa,
hallazgos que indican que la nitracion no enzimatica por
nitrito puede tener efecto nocivo sobre la elastina in vivoy
puede estar comprometida en la patogénesis de los pro-
cesos degenerativos de la elastina, como seria el aneuris-
ma de la aorta, enfisema pulmonar y el envejecimiento
prematuro.®

El cigarrillo disminuye la sintesis de colageno y au-
menta los enlaces cruzados de éste.”®

El habito de fumar disminuye la vitamina A, afectando
la proteccion contra los radicales libres. El cigarrillo se con-
sidera prooxidante, favoreciendo el envejecimiento prema-
turo. En las mujeres se aumenta la hidroxilacion del estra-
diol, lo cual conlleva a un hipoestrogenismo relativo que
se puede asociar con resequedad y atrofia.*

SISTEMA INMUNE

El cigarrillo afecta la supervigilanciainmunolégica. Las
células naturales asesinas de los fumadores tienen una
actividad mas baja contra las células de melanoma cultiva-
das que los no fumadores.' Disminuye la sintesis del IgG
y de IgA.

Aumenta el leucotrieno B4 (LB4) en la mucosa gas-
trica, al igual que la mieloperoxidasa y la actividad de la
sintetasa del &cido nitrico. Todo esto es importante para
explicar como el cigarrillo potencia los efectos que tiene el
alcohol sobre la mucosa gastrica, e igualmente cémo re-
duce el flujo de mucosa, lo cual produce isquemia y au-
mento de la actividad de la xantinoxidasa.®

Después de fumar se aumenta la actividad fagocitica
de los PMN. Ryder sefala que en 20 voluntarios sanos
con gingiva sana se evalua su actividad fagocitica antes y
después de fumar. En términos generales, la actividad
fagocitica que estaba en un 33.2% después de fumar, lle-
ga hasta 44%, y es importante destacar que no hubo dife-
rencias con los fumadores pasivos.'®
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Elcigarrillo altera lacombustion oxidativa del neutrdfilo,
liberando anién superéxido 02 y peroxido de hidrégeno,
que alteran las macromoléculas del tejido conectivo, con-
duciendo la distribucion de esos toxicos de radicales li-
bres a través de la corriente sanguinea. Esto podria expli-
car la localizacion de la elastosis solar en dermis media y
reticular, mientras que la dermis papilar esta indemne. '

Conociendo un poco la fisiopatogenia del cigarrillo
sobre la piel, se senalaran sus efectos en eventos impor-
tantes como la cicatrizacion, el envejecimiento y patolo-
gias especificas tumorales y no tumorales.

CICATRIZACION

Partiendo de un colageno disminuido y una elastina
alterada, tendremos entonces un proceso alterado de cica-
trizacion.

En 1977, Mosley y Finsett declararon que fumar era
perjudicial para la cicatrizacién.'? En 1978, Mosley, Finsett
y Goody, en un modelo animal experimental, mostraron
que la administracion sistémica de nicotina empeoraba la
cicatrizacién de las heridas.”

En 1984, Lawrence revel6 que la supervivencia de un
injerto en ratones expuestos a cigarrillo estaba severamente
comprometida; sin embargo, no mostré que las ratas ex-
puestas a cigarrillo tenian un porcentaje mas significativo
de necrosis que los injertos en animales de control. '

Siana y colaboradores estudiaron 120 mujeres admi-
tidas consecutivamente para laparatomia, a las cuales se
les practico incisién mediana. La cicatriz final media fue +
74 cm en fumadores y 2.7 cm en no fumadores.'

En un estudio de 1186 pacientes sometidos a cirugia
para estiramiento de la piel se presentaron 10.2% de
complicaciones, de las cuales el 80% eran fumadores al
momento del procedimiento. Estos autores calculan que
un paciente que se somete a estiramiento y es fumador
tiene 12.46% mas probabilidades de complicaciones que
los no fumadores.'

Goldzminz estudia 916 injertos y colgajos en relacion
con el numero de paquetes fumados y el desarrollo de
necrosis, encontrando que habia una respuesta significa-
tiva efecto-dosis. Los fumadores de mas de un paquete
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diario tienen necrosis 3 veces mas frecuentes que los no
fumadores; 2 paquetes diarios tendran 6 veces mas
necrosis que los no fumadores.?®

Se debe tener en cuenta que un paciente expuesto a
cirugia estética o a cualquier procedimiento en piel debe
evitar fumar antes y después de la cirugia; tiempo que para
algunos autores va desde un dia hasta 3 semanas preope-
ratorio, y de 5 dias a 4 semanas postoperatorio.'®

ARRUGAS

El fumar causa envejecimiento prematuro y arrugas
de lacara. En 1965 se defini6 la piel cigarro como una piel
palida, gris envejecida, con lineas 6seas prominentes, apa-
riencia atrofica, arrugas faciales alrededor de ojos y boca.'”
(Figura 1).

Emster y colaboradores evaluaron arrugas faciales y
cigarrillo. Tomaron 1136 voluntarios de ambos sexos y
encontraron que el riesgo relativo de arrugas para los fu-
madores es de 2.3% para hombres y 3.1% para mujeres.
Este estudio fue el primero en sugerir que la mujer puede
ser mas susceptible de presentar arrugas por el cigarrillo
que el hombre.'® Recordemos el relativo hipoestrogenismo
adicional que causa el cigarrillo.!

Figura 1. Arrugas en una paciente fumadora.

Daniel asegura que el cigarrillo tiene mas efecto so-
bre las arrugas faciales que el sol, reporta que fumadores
blancos con menos de dos horas diarias de sol tenian

significativamente mas arrugas que los no fumadores con
la misma exposicion solar.*®

Recordemos el riesgo relativo para envejecer: fumar
3.1%, exposicién solar 1.5%, y edad 1.18%.%°

PATOLOGIA TUMORAL Y NO TUMORAL

Psoriasis. Kavli y colaboradores estudiaron 14.667
pacientes en busqueda de factores de riesgo para enfer-
medad coronaria, y encontraron que el cigarrillo estaba
asociado con un aumento en la prevalencia de psoriasis.
Existen estudios que muestran esta asociacion.?!

Naldi y colaboradores realizan un estudio multicentrico
para averiguar la importancia epidemioldgica de factores
de riesgo para la psoriasis y encuentran que el factor de
riesgo para la psoriasis era mas alto en fumadores que en
aquellos que nunca habian fumado.?

Otro estudio informa que los pacientes con psoriasis
fumaban significativamente mas que los sujetos control,
antes y después de la aparicion de la enfermedad. Tam-
bién se ha informado que las mujeres que fumaban 20
cigarrillos diarios eran 3.3 veces mas probable que pre-
sentaran psoriasis que las no fumadoras.?*%

Psoriasis pustulosa. Existe un estudio publicado por
O’Doherti, quien encuentra que en 216 pacientes con
psoriasis pustulosa palmo-plantar el 80% eran fumadores
al tiempo de aparecer la enfermedad, y que el riesgo rela-
tivo de tener este tipo de psoriasis es de 7.2% para los
fumadores en comparacion con los no fumadores.?®

En ia fisiopatogenia de la psoriasis pustulosa palmo-
plantar el neutrofilo es una célula que juega un papel muy
importante, y el cigarrillo aumenta la quimiotaxis de neu-
trofilos e induce alteracion morfolégica en éste. Ademas
del neutrdfilo, hay un aumento de mastocitos triptasa po-
sitivo y eosindfilos en la dermis superficial y debajo de la
pustula, la cual contiene gran cantidad de eosindfilos y
neutrofilos. En un trabajo realizado en 59 pacientes exfuma-
dores y 56 pacientes fumadores, los autores encuentran
que la nicotinainduce cornificacion del queratinocito in vitro,
el cual posee un receptor acetilcolina nicotina que regula
la adhesion celular y motilidad, y altera el ducto de la
glandula sudoripara, donde se encuentra también el infil-
trado de esta patologia.?’%8



Volumen 8, Numero 3, Noviembre 2000

Cigarrillo y piel

Dermatitis atopica

El cigarrillo puede exacerbar la dermatitis atopica, y
los fumadores poseen un nivel sérico mas alto de IgE que
los no fumadores.?'

El fumar durante el embarazo esta asociado con par-
to prematuro, peso y talla bajos. Se sabe que la nicotina
atraviesa la placenta y es excretada por la leche materna.
Los ninos de madres que fumaron durante el embarazo
van a tener IgE e IgA elevados en la sangre del cordon.
Niveles elevados de IgE al nacimiento se han asociado
con dermatitis atopica.?®

Los nifos de madres que fuman tienen significativa-
mente mas infecciones del tracto respiratorio superior y
empeoraron su funcién pulmonar.'-2

Hay datos muy concretos en relacion con el cigarrillo
y la atopia; hoy sabemos que fumar durante el embarazo
y la lactancia aumenta el riesgo en 2.3 veces de padecer
el nino eczema atopico, y este hallazgo en una madre que
fuma puede culminar en asma.3®

Infeccion HIV

Burns et al observaron en un grupo de 202 hombres
homosexuales que los fumadores tenian mas posibilida-
des de presentar seroconversion que los no fumadores.
Sin embargo, no hay diferencia en la progresion a SIDA
entre los fumadores y no fumadores.®

Halsey et al realizan un estudio en 418 haitianos, y
encuentran que los fumadores era mas probable que fue-
ran HIV positivos que los no fumadores.*

En otra publicacion postulan que fumar aumenta el
riesgo para la infeccién por papovavirus en un estudio rea-
lizado en 65 hombres homosexuales.?

Urticaria

La nicotina puede desencadenar urticaria. Se reporta
un paciente con prueba intradérmica (parche de nicotina)
donde se produjo el prurito y la lesién urticariana.®

Hidradenitis supurativa

La nicotina altera la glandula sudoripara. Se han infor-
mado casos de hidradenitis que mejoran después de aban-
donar el habito de fumar.%
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Lupus eritematoso sistémico (LES)

Nagata et al estudian 282 mujeres con LES, en una
poblacién control de 292, donde se presenta una signifi-
cativa relacién entre la aparicion del lupus en fumadores
activos relacionada igualmente con el numero diario de
cigarrillos.3¢

Enfermedad de Berguer

Es la asociacion mas indiscutible entre el cigarrillo y
una patologia.’

Liquen escleroso y atrofico de la vulva

Esta dermatosis se presenta mas en no fumadores
que fumadores.¥”

Infeccion HSV

Es menos frecuente en fumadores que no fumado-
res, 3038

Aftas

Los fumadores tienen menos aftas que los no fuma-
dores. Se piensa que sea debido a una disminucion del
flujo sanguineo en la mucosa; también puede deberse al
aumento de la queratinizacion en algunos fumadores.®

Leucoplasia

El 72-99% de los pacientes con leucoplasia oral fu-
man.*® Su transformaciéon maligna es de un 6-10%.*'

Estomatitis nicotinica

Lesién oral vista exclusivamente en fumadores. Es
una queratosis uniforme del paladar duro, con multiples
papulas umbilicadas eritematosas que representan el ori-
ficio inflamado de una glandula salival menor. Es comun
en personas que fuman hacia dentro y los fumadores de

pipa.*?
Lengua de los fumadores
Leucoplasia homogénea, con depresiones hemisféri-

cas que afectan los dos tercios anteriores del dorso de la
lengua.*?
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Gingivitis necrotizante ulcerativa aguda

Ulcera de la papila interdental, dolorosa, fétida, san-
grante, se acompana de linfadenopatia y sintomas sisté-
micos. Ocurre casi exclusivamente en fumadores.*

ENFERMEDADES NEOPLASICAS
Carcinoma de pene

El riesgo relativo de tener cancer de pene, segun
Helberg et al, para fumadores de mas de 10 cigarrillos dia-
rios es de 2.2%, comparado con no fumadores.* Un estu-
dio publicado por Maden, Sherman nos senala que el 46%
de los pacientes con cancer de pene son fumadores acti-
vos, comparado con el grupo control (26%).4

Carcinoma anal

El 53.8% de las mujeres con cancer anal eran fuma-
doras al momento del diagnostico.*

Carcinoma de vulva

En un estudio de 204 pacientes con carcinoma de
vulva fue significativo el numero de pacientes fumadores
(49.3%), a diferencia del grupo actual (29.0%).%

Melanoma

Shaw et al presentan un estudio con 2.583 pacientes,
del cual se deducen conclusiones interesantes: el 22.9%
de fumadores o exfumadores, sexo masculino, tenian
metastasis comparado con el 11.2% de no fumadores.

En las mujeres el 12.6% de fumadoras o exfumadoras
presentd metastasis. El 5.8% de las no fumadoras tenian
enfermedad avanzada.

Los fumadores tenian porcentaje significativamente
alto de primera recurrencia en un sitio visceral (sistema
nervioso central, pulmén, hueso) que los no fumadores.

La supervivencia a 10 anos en hombres era significa-
tivamente mas alta que en los no fumadores. En mujeres
no hay ninguna diferencia.*®
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Koh HR y colaboradores, en un estudio de 196 pacien-
tes, encontraron que fumar era una variable significativa
que predecia la muerte en pacientes con melanoma. Igual-
mente observaron que los fumadores tenian lesiones mas
gruesas que los no fumadores.*

El fumar no causa melanoma, pero...

— Esmasprobable quelos fumadores tengan metas-
tasis en sus fases iniciales.

— Los fumadores tienen una supervivencia disminui-
da después del diagnéstico.

— Los fumadores tienen metastasis visceral mas fre-
cuente.

— Es mas probable que los fumadores tengan metas-
tasis dentro de los dos primeros afos después del diag-
nostico.

— Es mas probable que los fumadores mueran por su
enfermedad.

La razon de todo esto seria que el cigarrillo afecta la
vigilancia inmunolégica.*®°

Carcinoma espinocelular

Aubry F y colaboradores encontraron que 311 pacien-
tes con carcinoma espinocelular tenian alta asociacién con
el habito de fumar.®!

Graistein F y colaboradores, en un estudio de 107.900
fumadores, encontraron que tenian un aumento en el 50%
del riesgo de desarrollar carcinomaespinocelular, compa-
rado con los no fumadores.*

¢QUE BENEFICIOS PUEDE TRAER EL CIGA-
RRILLO?

El cigarrillo disminuye significativamente la respuesta
inflamatoria en la piel después de la aplicacién de irritantes
y rubefascientes. La nicotina por si sola puede jugar un
papel importante en los efectos observados sobre los pro-
cesos inflamatorios. Cuando se colocan parches de nico-
tina 15 mg sobre la inflamacion cutanea inducida por un
irritante (lauril sulfato de sodio, UVB, irradiacién), durante
un periodo de 4 semanas, se reduce la respuesta de infla-
macion cutanea a irritantes y UVB. Con esto se plantea la
posibilidad que el parche de nicotina pueda emplearse para
manejar enfermedades inflamatorias cutaneas; por tal ra-
z6n se usa en el pioderma gangrenoso.>
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En un estudio de 165 pacientes con acné encuentran
que el numero de pacientes fumadores es bajo en rela-
cion con el grupo de referencia. En otro estudio de rosa-
cea en 46 pacientes, observan que los fumadores son
menos prevalentes que el grupo control.*

Actualmente la nicotina se esta investigando en el tra-
tamiento de la Enfermedad de Alzheimer, Enfermedad de
Parkinson, colitis ulcerativa, apnea del sueno y desorde-
nes del déficit de atencion.5*

ABSTRACT

A review of the noxious and benefitial effects of the
nicotine on the skin is presented. The connective tissue,
the vascular, and theimmune system have been considered
the basis to understand the role of cigarette on several
inflammation diseases, in cancer, healing and aging.

Key words: nicotine, vassopresin, elastin, aging.
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