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RESUMEN

Investigaciones previas han establecido
claramente que la forma neutra o no protonada de
nicotina atraviesa con facilidad la mucosa bucal,
mientras que la forma protonada de nicotina penetra
muy poco. Se haal egado quelas compafiias detabaco
han manipulado el pH de sus productos paraalterar la
disponibilidad delanicotinalibre. El propdsito deeste
estudio fue probar, de manera independiente, esta
afirmacion para las marcas populares de los Estados
Unidos y comparar los efectos sobre el pH de los
productos del tabaco de mascar estadounidenses y
extranjeros. Los resultados son consistentes con
estudios previos y apoyan la afirmacién de que los
manufactureros manipulan el pH para facilitar la
adiccién de los consumidores jOovenes y proveen
mayor cantidad de nicotina a aquellos que ya son
adictos.

ABSTRACT

Previous research has clearly established that the
neutra, unprotonated form of nicotinereadily permeates
across oral mucosa, whereas, the protonated form of
nicotine penetrates poorly. It has been alleged that
tobacco companies have manipulated the pH of their
products to alter the availability of free nicotine. The
purpose of the present study was to independently
test thisproposal for popular USbrandsand to compare
theeffectson pH of USand foreign smokelesstobacco
products. The results are consistent with previous
studiesand support the contention that manufacturers
manipulate pH so as to facilitate addiction of young
users and to provide more potent nicotine delivery
systems for those already addicted.
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INTRODUCCION

El tabaco de mascar es la mayor causa de
enfermedades bucales en muchos paises en vias de
desarrollo en donde su consumo escomun. Esteesun
hecho grave si consideramos queel Instituto Nacional
de Cancer (INC) y los participantes en el taller del
Instituto Nacional paralalnvestigacion Dental (INID)
realizado en 1991 concluyeron queel tabaco de mascar
esadictivoy gque estaestrechamente vinculado con el
cancer bucal y las lesiones bucales precancerigenas,
incluyendo |lasleucoplasias, asi como también recesion
gingival, gingivitis, abrasién dental y manchas. Sin
embargo, los productores de tabaco han lanzado
fuertes campafias publicitarias para promocionar el
consumo del tabaco de mascar como una alternativa
segura.

La monografia No. 2 (1992) del Instituto Nacional
de Salud delos Estados Unidosdiscutelos problemas
de salud vinculados con el consumo del tabaco de
mascar desde una perspectiva internacional, el
consumo del tabaco de mascar no es tan prevalente
como lo es fumar cigarillo, aungque en algunos paises
se observan tasas rel ativamente altas de consumo de
tabaco de mascar. En muchos paises, a menos que se
haya prohibido el producto, estad aumentando el
consumo de tabaco de mascar.

Histéricamente, las tasas mas altas de su uso en
|os Estados Unidos han estado entrelosresidentesde
las zonas rurales, pero recientemente ha aumentado
su uso en los habitantes de las areas urbanas y
suburbanas. Sin embargo, dado el reciente auge del
tabaco de mascar en la éreas urbanas y en todos los
sectores educativos 'y socioecondmicos, el problema
se estahaciendo mésdificil decircunscribir en un solo
segmento delasociedad. El uso del tabaco de mascar
répi damente se esta convirtierndo en un problema de
salud publica, no solamente en los Estados Unidos
sino en otros paises del mundo (Rouse, 1989). Es
importante resaltar que no existe informacién
epidemiolbgica disponible al publico sobre la
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prevalencia del uso del tabaco de mascar en Sur y
Centro América

En los Estados Unidos, existen dos tipos basicos
detabaco de mascar: El tabaco de mascar propiamente
dichoy en formade pastahimeda. chimé esel nombre
gue se le da en Venezuela a una sustancia viscosa
cuyo componente principal se deriva de la hoja del
tabaco. Alvarado (1921) lo define como un “extracto
suavedetabaco alcalinizadoy aromatizado” . Alvarado
(1945) también incluye esta sustancia entre los
“alimentosnerviosos’, yaque dea gunamaneraafecta
al sistema nervioso. Su uso se remonta a la época
precolombina entre los indios que vivian en la Sierra
Nevada. Seguin Salas (1908), Mérida parecia haber
sido el centro de distribucion del chimé. Lasustancia
fue usada por los Totorosde Barinas, Cuicas, Jajiesy
Quinarosde Lagunillas, unaregion localizada en las
inmediacionesdelal agunade Urao. Urao esel nombre
indigena de la sal extraida del fondo de la laguna. El
Urao es sodio sesquicarbonado y es el aditivo de
algunas variedades del chimo.

De acuerdo con el Diccionario de Americanismos,
el chimd es una “sustancia gelatinosa, muy densa,
producidamayormente del extracto detabacoy sal de
Urao”, y es “disfrutada’ por los campesinos de las
montafias andinasvenezolanas. Laindustriadel chimé
es pequefia y se desarrolla principalmente en los
estados Mérida, Portuguesa, Barinas, Lara, Trujilloy
Tachira. Esta constituye una forma de vida para una
parte de la poblacién rural, ya que su estabilidad
econémica depende de la produccion de chim6. Se
puede apreciar que el tabaco es la base de una
empobrecida economiarural. Situaciones similares se
observan en Cubay Colombia(Seelkopf y Rojas, 1960).

En la Venezuela rural, e chimb es comunmente
usado y, segin Novoa (1993), algunos pueblos de
tamafio mediano y ciudades poseen pequefias
compaiiias que hacen chimé. En la industria de
Lagunillas, Mérida, lashojasdel tabaco se secan hasta
lograr un color marrén. Las hojas se cortan en tiras
pequefias y se hierven en agua en una paila de cobre
de 100 litros. A medida que se cocinan las hojas de
tabaco, secondensany trasladan aunapailadetamafio
mediano y se siguen cocinando. Luego, la sustancia
se vierte en una paila mas pequefia hasta que la masa
alcanza la consistencia deseada y €l tipico color
negruzco. Estamasacocida secolocaen un recipiente
de madera, se agrega sal de Urao, carbén y se afiade
nitrato de potasio. Lamezclafinal seenvuelve en hojas
secas de tallo de platano o se coloca en embases de
metal. Dos companiias en Carache, estado Trujillo,
producen y envuelven cantidades de 5 gramos de
chimo en bolsas de papel a prueba de agua. Ni sal de

Urao ni cal se agregan a chimé de Carache. En su
lugar, agregan clavos, pimienta, mentay carbonato de
sodiolo cual ledaal chimo un sabor picante. El chimé
de Lagunillas se disuelve en la saliva, y tiene que
escupirse como el tabaco de mascar americano; €l
chimo de Carache se disuelve en lasaliva, pero no se
traga.

La gente consume chimé mayormente como un
sustituto o complemento a fumar cigarillo. El chimé
produce adiccién tal y como sucede con el tabaco de
mascar. La gente piensa que el chimé tiene menos
efectos dafiinos que el fumar cigarillos, y algunas
personas, quienes han dejado de fumar, cambian al
chimé pensando que es menos perjudicial. El chimé
se usa también como medicina casera (Novoa, 1970).
Por giemplo, € chimé y grasa de vaca se frotan en €l
pecho parael tratamiento de enfermedadesrespiratorias
como la bronquitis. También se coloca en el ombligo
de los nifios “para hacer que las lombrices dejen de
molestar”. Esto se hace cuando los padres piensan
gue los dolores estomacal es se deben auna actividad
de ascaris intestinales. También se usa para prevenir
| as pi cadas de serpientes, yaque su desagradabl e ol or
auyentalas serpientes. Otracreenciapopular entrelos
campesinos es que el chimé los protege contra las
cariesdebido asu acci6n antiséptica (Seelkopf y Rojas,
1960).

Vale la pena hacer notar que la sociedad urbana
venezolana considera el mascar tabaco como un “mal
habito” y su uso, por consiguiente, ha sido
explicitamente prohibido en los medios de transporte
publico, oficinas publicas y escuelas, entre otras
instituciones publicas. Sin embargo, muchos
campesinos que emigran a los grandes pueblos y
ciudades contindan usando el chimd. No obstante el
potencial perjudicia del chimd no se mencioné en el
Informe sobre el “ Control del Tabaco deMascar” que
presento laOrganizacion Mundial delaSalud en 1988.

Composicion Quimica

El tabaco contiene no menos de 3000 componentes
(Brunnemann y Hoffmann, 1992). La composicién del
tabaco sufre cambios durante el procesamiento como
tabaco de mascar. Por emplo, durante el curado, €l
contenido de almidén disminuye drasticamente, los
azlcares aumentan y las proteinas y la nicotina
disminuyen. La fermentacion para la cura del tabaco
hace que el contenido de carbohidratos en las hojas
disminuya. La masa de la hoja de tabaco procesado
antesdelafermentacion contiene carbohidratos (50%)
y proteinas (cerca de 20%). Otros componentes
incluyen alcaloides (0.5 - 3.0%) con nicotina como €l
compuesto predominante (85 - 95% del total de
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acaloides), polifenoles (0.5 - 4.5%), fitosteroles (0.1 -
2.5%), acidos carboxilicos (0.1 - 0.7%), alcanos (0.1 -
0.4%), hidrocarbones aromaticos, aldehidos, cetonas,
aminas, nitrilos, N- O- hidrocarbones heterociclicos,
pesticidas, alcalinitratos (0.01 - 5.00%) y, a menos, 30
compuestos metalicos.

Al menos, 28 agentes tumorigénos han sido
separados eidentificados en los productos del tabaco
de mascar (Brunnemann y Hoffmann, 1992). Estos
incluyen algunos hidrocarbonos carcinogénicos
polinucleares arométicos, especialmente pequefias
cantidades de benzo[a]pireno. Los agentes
tumorigénos pueden también agregarsele al tabaco de
mascar como agentes que dan sabor. L os carcindgenos
més abundantes en el tabaco de mascar son los
aldehidos volétiles.

Estudios detallados de las N-nitrosaminas
carcinogénicas en el tabaco de mascar han sido
reportadas. Estos agentes estan presentes en pequefias
cantidades en las hojas verdes y frescas del tabaco y
se desarrollan durante el curado, fermentacion y
envejecimiento delasaminasy nitratos secundariosy
terciarios, u éxidos de nitrégeno. Basicamente, en el
tabaco de mascar hay tres tipos de compuestos
nitrosos: nitrosaminas volatiles, &cidos nitrosaminos,
y N-nitrosaminas (TSNA) especificas del tabaco. El
Unico estudio analitico de la composicidn quimicadel
tabaco de mascar venezolano fue realizado por
Antonio Rojas (1958). Todos los andlisis fueron
realizados sobre los extractos acuosos de las hojas
procesadas del tabaco, sin ninguno de los aditivos
comunes encontrados en el chim6 comercial. Este
andlisis quimico se realizé en la Facultad de Farmacia
delaUniversidad de Los Andes-Mérida.

La nicotina es una amina terciaria compuesta de
unapiridinay un anillo depirrolidina(Benowitz, 1988).
En su forma no-ionizada, la nicotina atraviesa
libremente a través de la membranas, incluyendo la
mucosabucal y labarreradel cerebroy lasangre (Chen
y Squier, 1990). El tabaco de mascar y la pasta son
generalmente saturados aun pH alcalino parafacilitar
la absorcién de la nicotina. En un estudio reciente,
Hoffmann y colaboradores (1995), analizaron varias
marcas estadounidenses (K odiak, Copenhagen, Skoal,
Hawken, y Skoal Bandits) de pasta hUmeda para
determinar el pH y la concentraciones de nicotina y
nitrosaminas. Se encontré que Copenhagen, Skoal, y
Kodiak como grupo (92% del mercado
estadounidense), tenian niveles significativamente
maselevadosdenicoting, NNN, NNK y untotal TSNAS
mas que Hawken y Skoal Bandits (3% del mercado).

Se han hecho esfuerzos significativos para
comprender | as consecuenciasrelacionadas con el uso

del tabaco demascar sobrelasalud, no obstante queda
mucho por hacer. El uso del tabaco de mascar hasido
muy popular en muchos paises, especialmente en
Norte América, Indiay Suecia, y las investigaciones
mas publicitadas tienen que ver con los productos y
|as poblaciones de estasregiones. Existen muy pocas
publicaciones sobre las poblaciones de Centro y Sur
Ameérica o sobre e chimé. Los mecanismos por los
cuales €l tabaco de fumar y el de mascar contribuyen
al desarrollo del cancer bucal y sus antecedentes no
son aun del todo conocidos. Un mecanismo potencial
seria el contacto directo de carcindgenos presentes
en el tabaco de mascar sobre el epitelio bucal.

En Venezuela, se cuenta con poca informacién en
esta area. En tal sentido, deberian realizarse nuevos
andlisis quimicos utilizando tecnologia de punta para
actualizar dicha informacion. Estudios clinicos y
epidemiol 6gicos son también importantes para
determinar las dimensiones reales del problema.

MATERIALES Y METODOS

pH: Operacionalmente se define como los nivéles
de acidez o alcalinidad, por medio de la escala
convencional depH, lacual vadelal4 (delo&cidoa
lo acalino).

Tipo deProducto: Tresmarcasdiferentesdetabaco
de mascar venezolano (chimd) fueron examinadas. El
Tigrito, Hnos. Guillén, y una tercera sin marca
comercial. Cinco productos estadounidenses fueron
estudiados: Copenhagen, Kodiak, Skoal Wintergreen,
Skoal Long Cut y Skoal Bandits. Una referencia de
tabaco de mascar himedo producido por la
Universidad de Kentucky se incluy6 en algunos
experimentos. También se incluyeron dos marcas de
tabaco de mascar procedentes de la India: Maythi y
Pan Gupthka. Todas las marcas fueron incluidas en
las mediciones de pH.

Preparacion de Extractosy MedicionesdepH: La
salivaartificial seprepard delasiguiente manera: 0.147
g CaCl,, 0.426 g Na,HPO,,y 1.68 g NaHCO, se
disolvieron en 800 ml de agua destilada, se gjust6 el
pH a7.0usando 1 N HCL, y el volimen final se gjusté
al Litro. Los productos del tabaco (10.0 g) fueron
suspendidos en la saliva artificial (10 ml) por 3 horas.
Luego, losextractosfueron esterilizadosusando filtros
de 0.2 micras, en 150 ml de aguafiltrada.

Se extrajeron porciones de tabaco de mascar de
dos gramos cada junto con 10 ml de saliva artificial a
temperatura ambiente durante tres horas. Luego se
centrifugaron las muestras, se extrajo el sobrenadante
y sefiltrd antes de hacer lamedicion del pH. El pH de
lasdivaartificia fue 7.02. Paralamedicion del pH de
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los extractos de tabaco se utiliz6 el equipo Accumet
910.

AndlissEstadistico: LosvaloresdepH sereportan
como medias * de desviaciones standard. Un andlisis
unidireccional de varianzacon tests de comparasiones
multiples Tukey-Kramer se utilizé para comparar los
valores medios. Las diferencias fueron consideradas
significativas: p< 0.05.

RESULTADOS

El tabaco americano usado como referenciay las
diez marcas comercial es (venezol anas, estadounidense
e hindu) fueron evaluadas para comparar sus efectos
en € pH. El pH de la saliva artificial fue 7.02. Los
resultados de las mediciones se muestran en la Tabla
1. En este modelo de sistema, el tabaco de mascar
proveniente delaUniversidad de Kentucky di6 un pH
de7.27. Lastresmarcasmaspopul aresde pastahlimeda
estadounidense, las cuales representan el 92% del
mercado, dieron un promedio depH de 7.8 £ 0.3 (media
+ DS). Lastres muestras de chimé venezolano dieron
un promedio(p< 0.05, Anova) significativamente mas
alto de pH de 9.3 + 0.6. Los dos productos de laIndia
dieron un promedio intermedio de pH de 8.4 £ 0.3
(rango + media) y esto no fue significativamente
diferente de los productos estadounidense y
venezolanos. Un tabaco himedo estadounidense que
es especial mente popular entre los adolescentes dio
un pH de5.4.

Tabla 1. Mediciones de pH de productos de tabaco para mascar

Producto pH

Chimé venezolano (Sin marca comercial) 9.50
Chimé venezolano (El Tigrito) 8.68
Chimo venezolano (Hnos. Guillén) 9.82
Producto de Referencia U.S. 7.27
U.S. Skoal Bandits 5.38
U.S. Copenhagen 8.07
U.S. Skoal Wintergreen 7.42
U.S. Skoal Long Cut 7.75
U.S. Kodiak 7.91
India Pan Gupthka 8.79
India Maythi 8.10
Saliva Artificial 7.02
DISCUSION

Los resultados con los tres productos del
tabaco himedo estadouni dense son consi stentes con
estudios previos y con la afirmacion de que los
fabricantes manipulan el pH para facilitar la adiccién
de los jovenes consumidores y para sistemas mas
potentes de trasmision de nicotina para aguellos ya
adictos. Lamanipulacion de pH fue también evidente
enlos productos derivados del tabaco de mascar dela

India(Maythi) y del chimé de Venezuela

Se hademostrado, que laabsorcién atravésdela
mucosa bucal aumenta cuando los niveles de pH
sobrepasan 6.0 (Armitage y Turner, 1990). A un nivel
de acidez elevado de pH, la nicotina esta presente en
€l tabaco de mascar protonada en forma de sal con
acidosorganicos (Brunnemanny Hoffmann, 1991). Sin
embargo, 9% de lanicotinaaun pH de 7.0 y 50% de
nicotina a un pH 8 estan presentes en el tabaco de
mascar en formano protonadacomo unabaselibre. La
nicotinase absorbemésfécilmentey asi llegaal sistema
nervioso central rapidamente produciendo una
sensacion de bienestar. De acuerdo con este estudio,
podemos reportar que las marcas estadounidense
analizadas: Copenhagen (pH 8.07), Skoal Long Cut (pH
7.75) y Kodiak (pH 7.91) presentan de un 22% a un
60% de nicotina en forma no protonada. Estas tres
marcasrepresentan el 92% del M ercado enlosEstados
Unidos; mientras que la marca Skoal Bandits (pH 5.4)
gue representa solamente un 2% del mercado tiene
menos del 1% de nicotina en forma no protonada. Es
importante mencionar que las tres marcas
estadounidenses, también presentan altos niveles de
nicotinay resultaron ser lasmésricasen nitrato. Por lo
tanto, son las més ricas en N-nitrosaminas
carcinogénicas (Hoffmann et al., 1995). Las tres
muestras del producto venezolano (chimo), mostraron
los mas altos promedios de pH de 9.3 £ 0.6. Esto
significa que aproximadamente mas de un 70% de
nicotina est4 presente en estos productos
venezoalanos en forma no protonada de base libre.

i‘:,r

Figura 1. Productos de tabaco de mascar.
CONCLUSIONES

La utilizacion del pH para regular la
biodisponibilidad de nicotina fue evidente en todos
los productos.

El consumo indiscriminado y €l aumento en las
ventas de los productos estadounidenses,
venezolanosy losdelalndia, implicaun grave riesgo
sanitario. Debido a que puede existir un largo periodo
de latencia entre la exposicién a la nicotina y las
manifestaciones de la enfermedad, el efecto nocivo
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del hébito se observara solamente después de un
prolongado periodo de tiempo.

Este estudio debe considerarse como un punto de
partidaen una serie de subsiguientesinvestigaciones
sobre el chimd venezolano, que incluyan la actividad
antimicrobial, estudios clinicos, epidemiolégicos y
longitudinales, para alcanzar una caracterizacion
completa de este producto.
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