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RESUMO

Com a prevaléncia do tabagismo diminuindo no Brasil e no mundo, a industria do tabaco se
reinventou e desenvolveu os cigarros eletronicos. Esses dispositivos eletronicos para fumar
(DEF), foram criados com o intuito de contribuir no processo de cessa¢ao ao tabagismo,
entretanto, estes vém sendo usados para vaporizar substancias liquidas contendo nicotina e
outros componentes. O liquido (e-liquido) utilizado nesses aparelhos ¢ composto por
propilenoglicol, flavorizantes e doses variadas de nicotina, porém quando aquecidos
transformam-se em compostos carcinogénicos da carbonila. Essa exposicao torna os pulmoes
vulneraveis, pois as particulas de aerossol se depositam nos mesmos produzindo diversos
tipos de lesdes. Este trabalho, uma revisdo integrativa, revisou e discutiu os componentes
citotoxicos do cigarro eletronico e de que maneira afetam a satide dos usuarios, com foco
principal no comprometimento pulmonar. Foram realizadas buscas de artigos cientificos nas
bases de dados Medline (via Pubmed), Embase; Literatura Latino-Americana em Ciéncias da
Saude (LILACS) e Scientific Eletronic Library Online (SciELO). A busca resultou em 459
artigos. Destes, 31 artigos foram incluidos na revisdo. Na andlise dos artigos acerca do tema,
observa-se que estes, foram publicados no periodo de 2015 a 2023, com um maior numero de
publicagdes nos anos de 2020 e 2022. No cigarro eletrénico o processo de combustdo do
cigarro comum ¢ substituido por uma bateria recarregavel que aquece o e-liquido, produzindo
aerossol para ser inalado. Com uma infinidade de gostos que remetem a infincia, os
dispositivos eletronicos se popularizaram nos ultimos anos e se tornaram uma epidemia entre
jovens em diversos paises. Embora o propilenoglicol e a glicerina vegetal sejam reconhecidos
como seguros para consumo oral, como, por exemplo, na manipula¢do de xaropes, pouco se
sabe sobre os efeitos da inalacdo. Apds inalagdo o deposito de propilenoglicol e glicerina
vegetal tendem a se localizar principalmente no epitélio das grandes vias aéreas, sendo
capazes de atingir os bronquiolos terminais e alvéolos. Essa interagdo do
propilenoglicol/glicerina vegetal e a nicotina com o epitélio das vias aéreas pode desencadear
mecanismos de depuragdo pulmonar, incluindo o recrutamento de células inflamatérias, com
subsequente inflamacdo pulmonar e retencdo de propilenoglicol. Os padrdoes de lesao
pulmonar associadas ao cigarro eletronico sdo distintos, as variagdes de lesdes pulmonares
associadas a vaporizagdo estdo provavelmente relacionadas as diferengas na exposicao,
incluindo os constituintes quimicos, a dose, a solubilidade e a temperatura do agente inalado.
Com base nesta revisdo integrativa ¢ possivel compreender melhor a citotoxicidade pulmonar
do cigarro eletronico, evidenciando que seu uso ndo traz seguranga aos Usuarios.

Palavras-chave: Cigarro eletronico. E-liquido. EVALI. Componentes citotoxicos. Lesao

pulmonar. Tabagismo.



ABSTRACT

With the prevalence of smoking decreasing in Brazil and around the world, the tobacco
industry reinvented itself and developed electronic cigarettes. These electronic smoking
devices (EDF) were created with the aim of contributing to the smoking cessation process,
however, they have been used to vaporize liquid substances containing nicotine and other
components. The liquid (e-liquid) used in these devices is composed of propylene glycol,
flavorings and varying doses of nicotine, but when heated they transform into carcinogenic
carbonyl compounds. This exposure makes the lungs vulnerable, as aerosol particles deposit
in them, producing different types of injuries. This work, an integrative review, reviewed and
discussed the cytotoxic components of electronic cigarettes and how they affect users' health,
with a main focus on pulmonary impairment. Searches for scientific articles were carried out
in the Medline databases (via Pubmed); Embase; Latin American Literature in Health
Sciences (LILACS) and Scientific Electronic Library Online (SciELO). The search resulted in
459 articles. Of these, 31 articles were included in the review. When analyzing the articles on
the topic, it is observed that they were published in the period from 2015 to 2023, with a
greater number of publications in the years 2020 and 2022. In electronic cigarettes, the
combustion process of a regular cigarette is replaced by a rechargeable battery that heats the
e-liquid, producing aerosol to be inhaled. With a multitude of tastes reminiscent of childhood,
electronic devices have become popular in recent years and have become an epidemic among
young people in several countries. Although propylene glycol and vegetable glycerin are
recognized as safe for oral consumption, such as when making syrups, little is known about
the effects of inhalation. After inhalation, the deposit of propylene glycol and vegetable
glycerin tends to be located mainly in the epithelium of the large airways, being able to reach
the terminal bronchioles and alveoli. This interaction of propylene glycol/vegetable glycerin
and nicotine with the airway epithelium can trigger lung clearance mechanisms, including the
recruitment of inflammatory cells, with subsequent lung inflammation and propylene glycol
retention. The patterns of lung injury associated with electronic cigarettes are distinct;
variations in lung injury associated with vaping are likely related to differences in exposure,
including chemical constituents, dose, solubility, and temperature of the inhaled agent. Based
on this integrative review, it is possible to better understand the pulmonary cytotoxicity of
electronic cigarettes, showing that its use does not bring safety to users.

Keywords: Electronic cigarette. E-liquid. EVALI. Cytotoxic components. Lung injury.
Smoking.
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1 INTRODUCAO

O tabagismo ¢ caracterizado pelo ato de se consumir cigarros ou outros produtos que
contenham tabaco, cuja droga ou principio ativo € a nicotina. Trata-se de um agravo
reconhecido pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS) pela 11? Classificagdo Internacional
de Doencas (CID-10) (INCA, 2021).

A epidemia de tabagismo ¢ uma das maiores ameacas a saide publica, sendo
responsavel por mais de 8 milhdes de mortes por ano em todo o mundo. Dessas, mais de 7
milhdes sdo resultantes do uso direto do tabaco, enquanto cerca de 1,2 milhdo sdo provocadas
pela exposicdo ao fumo de forma passiva. Em uma escala socioecondmica, a Organizagao
Pan-Americana de Satde (OPAS) traz que quase 80% dos 1,1 bilhdo de fumantes do mundo
vivem em paises de baixa e média renda. (WHO, 2020).

De acordo com a Pesquisa Nacional de Saude realizada pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE) em 2019, a prevaléncia de usuarios adultos que fazem uso de
produtos derivados do tabaco de forma diaria ou ocasional, foi de 12,6% (20,4 milhdes de
pessoas). Um dado mais recente obtido através do Sistema de Vigilancia de Fatores de Risco
e Protecdo para Doencgas Cronicas por Inquérito Telefonico (Vigitel) de 2023, traz que a
prevaléncia de adultos fumantes foi de 9,3% do total nas cidades pesquisadas, sendo mais
elevada no sexo masculino (11,7%), em comparacdo com o feminino (7,2%) (BRASIL, 2021;
BRASIL, 2023).

A exposicao ativa e passiva a fumaga de tabaco ¢ uma das principais causas de
morbidade e mortalidade no Brasil € no mundo. Para Cézar ef al. (2014) fumante ativo ¢
aquele que faz uso regular e continuo de cigarros e outros produtos contendo nicotina, sendo
que, para cada fumante ativo, existem dois fumantes passivos.

O fumante passivo € o individuo que na maioria das vezes convive com o tabagista e
que inala a fumaga de derivados do tabaco em ambiente fechado. Este ato aumenta o risco de
desenvolver doencas, tornando-se a terceira maior causa de morte evitavel no mundo, s
perdendo para o tabagismo ativo e para o consumo excessivo de alcool (INCA, 2022).

Atualmente os cigarros eletronicos (e-cigarros) ou dispositivos de vaporizagdo,
popularmente conhecidos como vaping, vem ganhando popularidade entre adultos e jovens
por causa de seus sabores agradaveis e pela falta de informagdo sobre seus efeitos negativos a
saude (MALTA et al., 2022).

Introduzidos na industria do tabaco em 2004, os e-cigarros foram criados com o

intuito de ajudar no processo de cessagdao do tabagismo, como uma alternativa para substituir
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as gomas de nicotina e os adesivos transdérmicos. Entretanto, o pressuposto de ser uma opgao
mais segura € menos viciante, quando comparada com o tabagismo tradicional, esta
conquistando mais adeptos. Contudo, nao ¢ isento de seus efeitos nocivos a saude (CIRULIS
et al., 2020).

Os dispositivos eletronicos para fumar (DEF) sdo aparelhos eletronicos alimentados
por uma bateria de litio, sendo usados com o intuito de vaporizar a nicotina liquida através do
atomizador. As concentragdes desta substdncia podem variar entre zero e 87,2 mg/mL, ou
mais em alguns casos (FARSALINOS; POLOSA, 2014). Eles incluem uma variedade de
produtos, como cigarros eletronicos, vapes, canetas de narguilé ou cigarros descartaveis
(SUJITH et al., 2020).

Com o passar dos anos ¢ o desenvolvimento da tecnologia, os e-cigarros acabaram
ganhando novas formas e modelos. A primeira geragdo, langada em 2004, era composta por
produtos descartaveis com forma e aparéncia semelhante aos cigarros convencionais, onde
uma luz de led simulava a brasa do cigarro durante a tragada. Em 2010, surgia a segunda
geracdao de cigarros eletronicos, os dispositivos passaram a possuir uma bateria recarregavel,
nos quais os cartuchos poderiam ser substituidos por outros de nicotina liquida (Figura 1)

(KOSMIDER et al., 2014).

Figura 1. Composicao do cigarro eletronico, modelos de primeira e segunda geragao.

Primeira Geracgio

Led Vermelho :
Mebulizador

Bateria ou pilha

Micotina Liguida

Segunda Geracgéo

Atomizador Bateria

Ry |
_iga ?

Cartucho Led Vermelho

de nicotina

Fonte: Adaptado de CAPONNETTO et al., 2012.
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Na terceira geragao (Figura 2), langada em 2015, os e-cigarros passaram a possuir uma
bateria de litio como fonte de energia, além disso, contam com uma base que se conecta a
bateria e tem como funcao transferir os impulsos elétricos da bateria para a bobina. A bobina
por sua vez ird transformar os impulsos elétricos em calor, convertendo o liquido (e-liquido)

presente no reservatorio em aerossol para serem tragadas (FARSALINOS; POLOSA, 2014).

Figura 2. Cigarro eletronico de terceira geragao.

RESERVATORIO

BASE

BATERIA ‘ - BOCAL

"~ BOBINA

Fonte: Adaptado de Juices, 2020.

No ano de 2017, a indUstria langa um novo produto, a quarta geracdo de cigarros
eletronicos (Figura 3), repaginados, esses dispositivos ganharam uma nova forma e cores mais
vibrantes, chamando mais a aten¢do do publico jovem. Também chamados de pods, esses
dispositivos se assemelham a um pen drive, no qual é possivel encontrar versdes recarregaveis

ou descartaveis (ARAUJO et al., 2021).

Figura 3. Cigarro eletronico de quarta geragao.

Fonte: VapeGears, 2023.
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O e-liquido ¢ produzido a partir de um solvente, como o propilenoglicol ou glicerina
vegetal; flavorizantes, para dar o sabor e cheiro atrativo; e doses variadas de nicotina (Figura
4) (DINARDO; ROME, 2019). O aquecimento do e-liquido a temperaturas elevadas libera
formaldeido, acetaldeido e acroleina, compostos carcinogénicos da carbonila. Essa exposi¢ao
torna os pulmoes vulneraveis, pois as particulas de aerossol se depositam nos pulmoes
produzindo citocinas inflamatorias, resposta ao estresse oxidativo, resposta inflamatéria de

neutroéfilos, dano ao acido desoxirribonucleico (DNA) e alteragdes na expressdo génica (YU

et al., 2015).

Figura 4. Composicao do e-liquido e sua variedade de sabores.

l ‘ l ‘ l Propilenoglicol

) "

|
. _i8 - Nicotina |
! J_§§ ‘% ‘ E s §' j
Glicerina Vegetal

£ l [ '_ ] _ (VG) F

Flavorizantes

Fonte: Adaptado de Centers for Disease Control and Prevention (CDC).

Em 2019, o Centers for Disease Control and Prevention (CDC) dos Estados Unidos
da América (EUA) constatou 39 mortes decorrentes do uso de e-liquido nos e-cigarros. Além
disso, havia 2.051 casos de lesdao pulmonar associada a vaporizadores em 49 estados. Os
casos relatados incluiam lesdo respiratoria, como pneumonia eosinofilica aguda, pneumonia
em organizacdo, sindrome da dificuldade respiratoria aguda e pneumonite por
hipersensibilidade (BALMES, 2019).

Estima-se que em 2030, 70% das mortes relacionadas ao tabaco ocorrerdo nos paises
em desenvolvimento e de baixa renda (WARNER, 2005). Essa estatistica pode ser explicada
pela crescente taxa de tabagismo em muitos paises asiaticos e em desenvolvimento. Prevé-se,
ainda, que a incidéncia de mortes por essa doenca aumente nas proximas décadas (LIAM et
al., 2015).

Em conjunto, esses estudos sugerem que o uso de cigarros eletronicos, bem como, o

aerossol decorrente do aquecimento do e-liquido, parecem estar diretamente associadas ao
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desenvolvimento das lesdes pulmonares. No presente trabalho, busca-se avaliar os diversos
componentes do cigarro eletronico de tal forma que, além de aprofundar os conhecimentos

nesta tematica, possa haver uma melhor compreensao dos seus impactos a satde.
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2 OBJETIVO
2.1 GERAL

Este trabalho tem por objetivo descrever os componentes quimicos potencialmente
lesantes do cigarro eletronico e de que maneira afetam a satde dos usudrios, com foco

principal no comprometimento pulmonar.

2.2 ESPECIFICOS

a) Descrever a epidemia de tabagismo no mundo.

b) Conhecer o perfil epidemioldgico dos usuarios de cigarro eletronico.

c) Descrever o efeito dos constituintes do cigarro eletrénico na saude pulmonar dos
usuarios.

d) Explicar os mecanismos que levam ao aparecimento das lesdes pulmonares.
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3 METODOLOGIA

3.1 DELINEAMENTO DA PESQUISA

Trata-se de um estudo qualitativo descritivo do tipo revisdo integrativa, representante
de um dos métodos da Pratica Baseada em Evidéncias (PBE). A pesquisa buscou responder a
uma pergunta especifica utilizando-se de métodos sistematicos na identificacdo, sele¢do e
avaliagdo de maneira critica dos estudos cientificos. Esse método especifico de revisdo
permitiu a inclusdo de estudos clinicos, quase experimentais e experimentais (POMPEQO et
al., 2009; WHITTEMORE, 2005).

Dessa maneira, o estudo seguiu a linha dos passos da metodologia baseada em
propostas fundamentadas de Whittemore e Knalf: Identificagdo do problema; pesquisa na
literatura; extragdo de dados dos estudos; avaliagdo critica dos estudos; interpretacdo dos
resultados e sintese das evidéncias (WHITTEMORE, 2005).

A pergunta da revisdo foi formulada de acordo com o acronimo PECO (Population,
Exposi¢do, Comparator, Outcomes). O uso dessa estratégia para formular a questdo de
pesquisa na condugdo de métodos de revisao proporciona a identificacao de palavras-chave
que auxiliam na localizagdo dos estudos relevantes nas bases de dados
(FINEOUT-OVERHOLT, 2011). A pergunta utilizada na pesquisa foi: Qual o efeito dos

constituintes do cigarro eletronico na satide pulmonar dos usuarios?.

32  METODO DE BUSCA

A revisdo da literatura consistiu na busca de artigos cientificos nas bases de dados
Medline (via Pubmed), Embase; Literatura Latino-Americana em Ciéncias da Saude
(LILACS) e Scientific Eletronic Library Online (SciELO). Os descritores controlados que
foram utilizados na pesquisa, de acordo com DeCS e MESH, foram: Electronic cigarette;
Vaping; Electronic Nicotine Delivery Systems, Lung Injury, sendo o periodo da busca entre os
meses de janeiro a setembro de 2023. Antes da ultima analise, as pesquisas foram refeitas para
verificar se novos estudos estavam disponiveis e se poderiam ser incluidos na revisao.

Apos a selecdo primaria dos artigos, os estudos foram depositados no software de

gerenciamento de referéncias Mendeley® desktop para a exclusdo de duplicatas.
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3.3  CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

Para os critérios de inclusdo, também foi seguido o acronimo PECO. Para a populagdo
de interesse, adolescentes a partir de 12 anos e adultos de qualquer idade e género, pois sdo
grupos populacionais que t€m acesso mais facil a esses novos produtos (OLIVEIRA et al,
2022). Para a exposi¢ao, foi considerado cigarro eletronico contendo nicotina ou
tetrahidrocanabinol (THC), de qualquer sabor e aroma, essa escolha foi feita para que se
pudesse analisar todas as substancias e evitar riscos de viés. O comparador nao foi utilizado
na pesquisa, pois o intuito do trabalho € descobrir os componentes quimicos potencialmente
lesantes do cigarro eletronico. Para os desfechos, respostas a pergunta “Como os componentes
do cigarro eletronico influenciam na saude pulmonar dos usuarios?”

Para os critérios de exclusdo, aplicamos na primeira ¢ na segunda fase de leitura, o
acronimo PECO. Foram excluidos: (1) Estudos que ndo informavam o tipo de substincia
utilizada, (2) Estudos onde os pacientes apresentavam comorbidades prévias, (3) Estudo nao
concluido.

Um formuldrio padronizado no Microsoft Excel® foi utilizado para a etapa de
extracdo de dados dos artigos selecionados para posterior sintese de evidéncias. Apds
completar a estratégia de busca, os dados foram extraidos com base no instrumento de Ursi,
incluindo: identificagdo do artigo, caracteristicas metodologicas do estudo, niimero da
amostra, perfil da amostra, dispositivo vape/substancia, achados clinicos e laboratoriais,

resultados/conclusao e avaliagdao do rigor metodologico (URSI, 2005).

3.4  VERIFICACAO DA QUALIDADE DOS ARTIGOS

Os estudos incluidos na revisdo integrativa foram classificados com base nos niveis
hierarquicos de evidéncia, de acordo com os estabelecidos por Melnyk e Fineout-Overholt

(2011).



4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1  ANALISE E SELECAO DOS ARTIGOS

A busca pelos termos MeSH nas bases de dados foi realizada no dia 10 de janeiro de
2023 e resultou em um total de 459 artigos. Destes, 26 foram excluidos por duplicidade e 328
ndo se enquadravam nos critérios de inclusdao descritos no item 3.3 da metodologia e apds a

leitura dos titulos e resumos, foram excluidos, restando 105 artigos para analise na integra.

Ap0s a analise, foram selecionados 31 artigos para esta revisao (Figura 5).

Identificagado

Triagem

Figura 5. Metodologia de selecao dos artigos do estudo.

Identificagao dos estudos por meio de banco de dados e registros ]

Artigos identificados nas
bases de dados (n=459)
Embase: 58
SciElo: 0
PUBMED: 396
Lilacs: 5

26 artigos excluidos por duplicidade.

Elegibilidade

Artigos avaliados (n=433)
Embase: 56
SciElo: 0
PUBMED: 372
Lilacs: &

Inclusao

Artigos (texto completo) para
avaliagao detalhada (n=105)
Embase: 27
SciElo: 0
PUBMED: 77
Lilacs: 1

328 artigos excluidos: ndo foi possivel identificar
relagdo com a tematica por meio da leitura do titulo
& resumo.

Artigos incluidos - amostra
(n=31)
Embase: 4
SciElo: 0
PUBMED: 27
Lilacs: O

74 artigos excluidos apds leitura na integra por nao
responderem a pergunta do estudo.

Fonte: Elaborado pelo autor (2023).
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42  CARACTERISTICAS GERAIS DOS ESTUDOS

A partir dos 31 artigos selecionados, os dados gerais extraidos foram compilados e
encontram-se na integra no Apéndice A. Na andlise dos artigos acerca do tema, observa-se
que estes, foram publicados no periodo de 2015 a 2023, com um maior numero de
publica¢des nos anos de 2020 e 2022, respectivamente 58,06% e 16,12%. Apos andlise, os
artigos foram classificados conforme o nivel de evidéncia descrito no item 3.4 da
metodologia. Apesar do baixo nivel de evidéncia, optamos por incluir relatos de caso na
revisdo tendo em vista que as informacdes apresentadas sao importantes para fins de

comparag¢do com a literatura (Figura 6).

Figura 6. Nivel de evidéncia cientifica dos artigos incluidos na revisao integrativa
Nivel de evidéncia cientifica dos artigos

Relatério (Nivel 7)

S Ensaio Clinico Randomizado (Nivel 1)

12,9%

Estudo de Coorte (Nivel 4)

22,6%

Relato/Serie de Casos (Nivel 6)
58,1%

Fonte: Elaborado pelo autor (2024).

4.3 EPIDEMIA DE TABAGISMO NO MUNDO

O tabagismo ¢ considerado pela OMS um importante problema de saude publica no
mundo, sendo uma das principais causas de morte passiveis de prevengdo. Uma pesquisa
realizada por Jarvis et al. (2002) mostrou que dos 893 fumantes entrevistados, 83% afirmaram
que se pudessem voltar atrds, ndo teriam iniciado a fumar e que 70% desses, possuem vontade
de parar de fumar. Entretanto, sem a ajuda correta, a maioria das pessoas que tentam cessar o
uso do cigarro recaem, sendo um dos fatores mais importantes que dificultam a cessacdo do

tabagismo ¢ a dependéncia gerada pela nicotina.
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A epidemia do tabagismo iniciou-se no final do século XIX com a invengdo da
maquina de fabricar cigarros. Ela foi impulsionada pela industria da propaganda, do cinema,
pelas grandes guerras e pela circulagao de mercadorias e de pessoas (SANTOS, 2018). O uso
cronico do cigarro esta ligado diretamente a diversas doengas pulmonares, além do risco para
canceres no pancreas, laringe, boca e esofago (CABRAL et al., 2022).

Os cigarros representam 92% do valor das vendas mundial dos produtos derivados do
tabaco. Entretanto, em decorréncia das politicas publicas de conscientizagao da populagao
sobre os maleficios a satide por consequéncia do uso dos cigarros tradicionais, a induastria do
tabaco se reinventou. As empresas passaram a investir nos Dispositivos Eletronicos para
Fumar (DEF), conhecidos como cigarros eletronicos, como possibilidade reverter os danos
financeiros e a cessacao do tabagismo (MARTINS et al., 2016)

Neste contexto, o cigarro eletronico surgiu como uma forma de reposi¢do de nicotina,
que apesar de ser proibido em alguns paises, vem tendo sua comercializacdo disseminada
através da internet, bem como diretamente ao consumidor em paises onde a venda ¢
legalizada. Contudo, a OMS afirma que ndo ha comprovagao cientifica para o uso de cigarros
eletronicos como auxiliar na cessagao do tabagismo (KNORST et al., 2014).

Apbs sua inser¢do no mercado, houve um aumento exponencial de usuérios de cigarro
eletronico, principalmente por jovens e adolescentes. Em 2014, nos Estados Unidos, o nlimero
de wusudrios de cigarro eletronico foi maior quando comparado com o de cigarros
convencionais ¢ em 2019 o niumero de usuarios ativos do cigarro eletronico alcangou cerca de
10 milhdes de americanos adultos e 3 milhdes de adolescentes (CHAND et al., 2020).

No Brasil, com a falta de conhecimentos claros e a caréncia de estudos cientificos com
alto nivel de evidéncia que comprovem os beneficios do cigarro eletronico, a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) proibiu, em 2009, a venda, importagao ¢ a
publicidade desses dispositivos, entretanto, este produto ¢ livremente comercializado na
internet (ANVISA, 2009; FUENTES et al., 2019).

Esta grande adesdao ao uso desses dispositivos se deveu, em parte, ao marketing
estabelecido pela industria do tabaco, alegando ser um produto que ndo traz maleficios a
saide, ndo possui odor desagradavel e ndo produz mau hdlito. Caracteristicas essas que
fizeram com que o cigarro convencional perdesse a popularidade, juntamente com as politicas
publicas de conscientiza¢dao do tabagismo (HILTON et al., 2020).

Atualmente, o marketing dos cigarros eletronicos segue a mesma linha da década de
50, onde as propagandas mostravam pessoas bem-sucedidas com um cigarro na mao. Com a

constante expansao dos meios de comunicagdo através da internet, famosos e influenciadores
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digitais divulgam os cigarros eletronicos através de suas paginas e redes sociais, sugerindo ser
um produto charmoso e moderno para o consumo. Como resultado, ocorre o incentivo a
usudrios em potencial, especialmente adolescentes, a experimentarem o dispositivo € se

tornarem consumidores de longo prazo (INCA, 2020).

4.4  PERFIL EPIDEMIOLOGICO DOS USUARIOS DE CIGARROS ELETRONICOS

Apesar do uso e da venda de produtos derivados do tabaco (que contenham nicotina)
ser proibida para menores de 18 anos, conforme esta amparado na Lei n® 8.069 (13 de julho
de 1990) do Estatuto da Crianga e do Adolescente, o cigarro eletronico esta sendo usado por
adolescentes de forma generalizada, como uma alternativa aos cigarros convencionais
(SOMMERFELD et al., 2018).

Segundo Atlanta (2016), os grupos mais vulneraveis ao consumo de cigarro eletronico
sdo os adolescentes e adultos jovens. Nos Estados Unidos, as razdes mais citadas para o uso
desses dispositivos entre os adolescentes e adultos jovens sdo a curiosidade, o sabor e cheiro
agradaveis e a percep¢do de ndo serem nocivos a satde, em comparagdo a outros produtos do
tabaco.

Nos EUA os cigarros eletronicos encontram-se regulamentados pela Food and Drug
Administration (FDA) desde 2014 (SULTAN et al., 2018). O estudo de Park-Lee et al. (2021)
através de um inquérito escolar, transversal e autoadministrado dos EUA, constatou que cerca
de 2,8% dos alunos do ensino fundamental (320.000) relataram fazer uso de cigarro
eletronico. Em relagdo ao ensino médio, cerca de 11,3% (1,72 milhdo) desses estudantes
relataram fazer uso do produto.

Uma pesquisa transversal realizada por Thanh-Huyen et al. (2019), entrevistou 1.432
usuarios de cigarro eletronico, desses 17,5% tinham de 18 a 24 anos, 38,6% tinham de 25 a 34
anos, 23,3% tinham de 35 a 44 anos e 20,7% tinham de 45 a 64 anos. Quando questionados
sobre os principais motivos que levaram a iniciar o uso de cigarro eletronico, 31,9% relataram
ser uma alternativa melhor que o cigarro tradicional; 29,9% relataram utilizar por conta do seu
sabor agradavel e 18,8% como uma alternativa para cessagdo do tabagismo. Cerca de 4%
relataram que comecgaram a vaporizar com base na recomendagdo de um profissional de
saude. Entre as principais razdes para iniciar a vaporizacao, jovens de 18 a 24 anos relatam
que o inicio foi devido ao apelo de diversos sabores, do apelo de novos produtos ou devido a
influéncia de pares. Os sabores preferidos foram os de frutas (43,1%), seguido de

menta/mentol (30,2%), doce (29,9%), bala (24,8%) e tabaco (23,3%).
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Os usuarios de cigarros eletronicos ndo se consideram fumantes e se autointitulam
vaporizadores ou vapers. Para Romero et al. (2019), as caracteristicas desse publico sdo
semelhantes as dos usudrios de cigarros convencionais, que possuem uma prevaléncia de
consumidores do sexo masculino, mantém um consumo mais pesado de tabaco, dispdem de
um meio social (familiares e amigos) onde o uso de tabaco ¢ frequente e apresentam tendéncia
a procurar outros tipos de drogas, como por exemplo, alcool de forma concomitante.

Hé4 estudos, como o de Corcoran et al. (2020), que relatam a ocorréncia de
comorbidades psiquiatricas entre os usuarios de cigarro eletronico. Neste estudo, os autores
descrevem uma alta prevaléncia de transtorno do déficit de atencdo com hiperatividade
(TDAH), ansiedade e depressdo como comorbidades, sendo estas condi¢cdes mais associadas
ao aumento das taxas de abuso de substancias entre adolescentes. Com base na revisao, o

perfil dos usuarios de cigarro eletronico encontra-se na integra no Apéndice A.

4.5 MECANISMO DE ENTREGA DE NICOTINA NO CIGARRO ELETRONICO

As primeiras geragdes de e-cigarros continham um tipo de nicotina conhecida como
base livre, extraida diretamente do tabaco, deixando a nicotina em sua forma pura. A terceira
geragdo, na qual se destaca o cigarro eletronico recarregavel, entrega nicotina na forma de sal
de nicotina, que ¢ produzido por meio da infusdo estratégica de acido latico na nicotina de
base livre, podendo também ser utilizado o 4cido benzoico e o levulinico (Figura 7). Isso faz
com que o pH seja reduzido, proporcionando uma menor irritacdo, o que facilita a sua
inalagcdo por periodos maiores, sem ocasionar desconforto nas vias respiratorias do usuario

(KNORST et al., 2014).

Figura 7. Reagdo para a obtencao de sal de nicotina.
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Fonte: CABRERA, 2021.
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O uso dos sais de nicotina acelera o percurso da substancia até o cérebro,
potencializando a sua agdo farmacologica junto aos receptores de nicotina, liberando
dopamina, que causa uma imediata e intensa sensa¢ao de prazer ¢ bem-estar. Junto aos sais,
encontram-se os flavorizantes, disponiveis em mais de sete mil aromas e sabores. Essa
associacdo eleva o risco de iniciagdo, com chance de desenvolver uma maior dependéncia a
nicotina (BENOWITZ, 2010).

Os sais de nicotina sdo polares e nao podem atravessar imediatamente as membranas
plasmaticas, ao contrario da base livre ndo polar e lipossolivel. Antes de entrar na célula, as
moléculas de sal de nicotina dissociam-se em base livre e dcido, e entdo a base livre permeia a
célula. Este processo ocorre aproximadamente no tempo que leva para o citoplasma da célula
tamponar o seu pH e, portanto, a exposi¢ao ao sal de nicotina ndo altera abruptamente o pH da
célula. Com isso, a distribuicdo pulmonar de nicotina ¢ maximizada pelo uso de sais de
nicotina, que t€ém um pH mais fisiolégico do que a nicotina de base livre, garantindo que a
massa das particulas seja ideal para a absor¢ao alveolar e pela adigdo de agentes
aromatizantes (CALDWELL et al., 2012).

Um estudo recente realizado por Hickman et al. (2022) analisou amostras de escarro
em uma coorte de ndo fumantes, fumantes de cigarros convencionais e usuarios de cigarros
eletronicos de terceira e quarta geragdes, para determinar se os usudrios de cigarros
eletronicos de quarta geragdo exibiam perfis imunoldgicos inicos das vias aéreas centrais. Foi
avaliado a composi¢do celular e os mediadores soluveis associados a inflamacao, defesa do
hospedeiro e lesdo pulmonar em amostras de escarro. Como resultado foi observado que os
usuarios de cigarros eletronicos de quarta geragdo tinham concentracdes significativamente
diminuidas de proteinas de mediadores soliveis em amostras de vias aéreas, o que poderia
indicar disfungdo imunologica nesses individuos. Os autores levantam a hipotese de que as
diferencas observadas entre usudrios de cigarros eletronicos de terceira e quarta geragdo
podem estar relacionadas uma concentragdo maior de sais nicotina nesses dispositivos mais
atuais.

A nicotina ao ser inalada ¢ absorvida nos pulmdes e entra rapidamente na circulacao
venosa pulmonar, atravessa o ventriculo esquerdo do coracdo e se dissipa pela circulagao
arterial sistémica, no qual atravessa a barreira hematoencefilica. O intervalo de tempo entre a
tragada de um cigarro e a chegada da nicotina ao cérebro ¢ de 10 a 20 segundos. No cérebro, a
nicotina liga-se aos receptores nicotinicos de acetilcolina (nAChRs) abrindo os canais de
cations, ativando uma via de transdugdo de sinal. No sistema nervoso central (SNC), essa

ativacdao leva a liberagdo de varios neurotransmissores, como a dopamina, norepinefrina,
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serotonina, GABA, glutamato e endorfinas. A dopamina, por sua vez, ¢ o neurotransmissor
predominante e estd associada a sensagdo de prazer e bem-estar, fazendo com que o usuario
volte a procurar esses efeitos (VOOS et al., 2019).

Essa inalacdo continua faz com que ocorra o efeito de tolerdncia a droga, onde o
cérebro se adapte e passe a precisar de doses maiores a fim de manter o nivel de prazer e
bem-estar que sentia no inicio (INCA, 2021). Outro fator relevante ¢ a variagdo de nicotina
encontrada, dependendo do fabricante pode variar de 0 a 87,2 mg/mL, fator preocupante
devido a toxicidade desta substincia (BROSE et al., 2015). Na presente revisao, 90% dos
estudos relataram vaporizacdo de vaper contendo apenas nicotina ou associada a outras
substancias. Entretanto, dois estudos relataram uma intoxicacdo exclusivamente por nicotina,
onde os pacientes apresentaram confusdo mental associada a altos niveis de cotinina no
sangue (BENDEL et al., 2022; ZUTRAUEM et al., 2021).

Outro aspecto importante da exposicdo a vaporizagao sdo as chamadas “topografia de
vaporizag¢do”, nome dado a essa mudanga no padriao de tragadas; o termo ainda abrange o
nimero de tragadas, os intervalos entre elas e a taxa média de fluxo das tragadas. Esses
parametros podem ser afetados dependendo da concentragdo de nicotina do e-liquido e da
poténcia do cigarro eletronico (MACEDONIA et al., 2020).

Em um estudo realizado por Farsalinos et al. (2018), constatou que o nimero de
tragadas e a duracao da tragada foram menores quando o dispositivo do cigarro eletronico foi
ajustado para uma poténcia maior. Os autores ainda trazem que os usuarios tendem a preferir
configuragdes com vapor elevado e concentragdes mais baixas de nicotina, isso faz com que o
usuario consiga fazer uma inalacdo mais intensa e com intervalos menores entre uma tragada
e outra. Essa pratica torna-se perigosa tendo em vista que a queima de e-liquido aumenta e,

com isso, a geracao de formaldeido e outros compostos toxicos também.

4.6 TOXICIDADE GERAL DAS SUBSTANCIAS PRESENTES NOS CIGARROS
ELETRONICOS

No cigarro eletronico o processo de combustdo do cigarro comum ¢é substituido por
uma bateria recarregavel que aquece uma substancia liquida que, geralmente, contém nicotina
e flavorizantes, produzindo aerossol para ser inalado. Com uma infinidade de gostos que
remetem a infancia, como baunilha, chiclete, morango, manga e chocolate, os dispositivos
eletronicos se popularizaram nos ultimos anos e se tornaram uma epidemia entre jovens em

diversos paises. Entretanto, muitos desses agentes aromatizantes exercem efeitos citotoxicos
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no organismo, assim como outros componentes do cigarro eletronico (ALMEIDA et al., 2017;
HARADA et al., 2021).

Como mencionado anteriormente, o e-liquido aquecido a temperaturas elevadas libera
formaldeido, acetaldeido e acroleina, substancias classificadas como carcinogénicas pela
International Agency for Research on Cancer (IARC). Dentre os varios componentes da
fumagca, a acroleina e o formaldeido, podem causar lesdo direta nas vias aéreas. O usuario de
cigarro eletronico que inala diariamente o equivalente a 3 ml do e-liquido vaporizado e
aquecido ao maximo absorve cerca de 14 mg de formaldeido. A producdo de carbonilas a
partir da vaporizacdo de propilenoglicol e glicerina vegetal, além de outros subprodutos
como, ésteres, alquildlcoois e quinonas contribui para o aumento da toxicidade das células
epiteliais das vias aéreas, atingindo os bronquiolos terminais e alvéolos. Essa acdo ¢
decorrente de um processo inflamatorio agudo, mediado por leucocitos polimorfonucleares,
principalmente neutréfilos. Tal processo pode gerar sintomas 24 horas apds a exposi¢ao,
provocando alteragcdes de permeabilidade capilar, de fluxo linfatico e dificultar a retirada de
secrecOes (clareamento mucociliar), podendo ainda ocorrer o desenvolvimento da sindrome
de desconforto respiratorio agudo e de outras infec¢des secundarias (CHAUMONT et al.,
2020; JIANG et al., 2020; SOUZA et al., 2004).

Embora o propilenoglicol e a glicerina vegetal sejam reconhecidos como seguros para
consumo oral, como, por exemplo, na manipulaciao de xaropes, pouco se sabe sobre os efeitos
da inalagdo. Um estudo descrito por Rose et al. (2023) aponta que usuarios saudaveis que
fazem uso de cigarro eletronico apresentam mucosa eritematosa e irritdvel nas vias aéreas,
além de um aumento de MUCSAC epitelial das vias aéreas e bronquios. Acredita-se também
que o aumento de proteases no pulmdo seja um fator significativo de dano pulmonar na
DPOC causado pelo tabagismo e desempenhe um papel na progressao de tumor. Além disso,
os usuarios de cigarros eletronicos apresentam aumento da secrecdo de proteinas no escarro

relacionado as fungdes de defesa inatas dos leucocitos (Figura 8).
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Figura 8. Efeitos da vaporizag¢ao no sistema pulmonar humano
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Macedonia et al. (2020) relataram um estudo no qual foi comparado marcadores
inflamatorios na expectoracdo induzida de usuarios de cigarros eletronicos, fumantes de
cigarro e nunca fumantes. Como conclusdo do estudo, os usudrios de cigarro eletronico
apresentaram um padrdo Unico de ativagdo aumentada de neutrdfilos, bem como alteragdes na
secre¢ao de mucina, razdoes MUCSAC / MUCS5B (formadoras da matriz do muco nas vias
aéreas) e marcadores de proteina elevados de exposi¢do a fumaga inalatéria e inflamacao
pulmonar semelhantes as dos fumantes tradicionais. Com isso, os autores concluiram que o
pressuposto de que os cigarros eletronicos sdo uma alternativa mais saudavel do que o cigarro
tradicional é uma falsa afirmacao.

Outro composto com alto potencial carcinogénico e mutagénico sao 0s
hidrocarbonetos policiclicos aromaticos (HPA), derivados da fumaga do cigarro. No
organismo, eles ndo interagem diretamente com o material genético, por meio do citocromo
P450, os HPA sofrem ativagdes enzimadticas, formando metabolitos com elevada natureza
eletrofilica denominados carcindgenos efetivos. Com a formagdo desses novos compostos,
ocorre a interagdo com o DNA e acido ribonucleico (RNA) possibilitando o surgimento de
tumores (BERNARDO et al., 2016).

Dentre os agentes aromatizantes, o mais citado na literatura ¢ o diacetil

(2,3-butanediona). Pertencente a classe de compostos organicos conhecidos como dicetonas,
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possui sabor caracteristico de manteiga, sendo encontrado naturalmente em alguns alimentos
além de ser bastante utilizado pela industria alimenticia como agente aromatizante sintético de
manteiga, cacau, café¢, laticinios e bebidas alcoodlicas. Entretanto, sua inalacdo esta
diretamente ligada ao comprometimento da funcdo respiratoria, alterando a estrutura
citoesquelética e ciliar das células epiteliais bronquicas, induzindo lesdo nas vias aéreas e
promovendo uma resposta fibroproliferativa, que pode levar a uma doenca pulmonar
obstrutiva e posteriormente a um tipo de lesdo pulmonar associada ao uso de cigarro
eletronico ou produto vaping (EVALI), classificada como bronquiolite obliterante (HARADA
etal., 2021; LANDMAN et al., 2019; SUHLING et al., 2020).

A TARC classifica o formaldeido como uma substincia cancerigena associada ao
cancer de pulmao. O usudrio de cigarro eletronico que inala diariamente o equivalente a 3 ml
do e-liquido vaporizado e aquecido ao méaximo absorve cerca de 14 mg de formaldeido. Além
disso, a inalagdo dessa substancia pode desencadear irritacdo pulmonar manifestada por tosse
e/ou dispneia e posterior edema agudo de pulmao (GRANA; GLANTZ, 2014).

Diversas marcas populares de e-liquido nos EUA foram testadas a fim de analisar a
concentracdo de agentes aromatizantes, como resultado foi evidenciado a presenca de niquel e
cromo nas amostras, metais pesados que se alojam nos pulmdes. Além disso, foram
encontrados niveis elevados de diacetil (MADISON et al., 2019).

No cigarro eletronico, o chumbo ¢ usado na produgdo de locais de armazenamento de
baterias, no revestimento de cabo, em pigmentos, em vidro e ceramica ¢ na fundi¢do de
metais e soldas. J& o cddmio ¢ um subproduto do zinco, usado em solda de prata, na
confeccao de baterias, no revestimento metalico, em plasticos e pigmentos e na bobina no
qual aquece o e-liquido (INCA, 2016). Um estudo recente de Prokopowicz et al. (2019)
examinou os niveis sanguineos de Cadmio e chumbo em nao fumantes (n = 51) e usudrios de
cigarros eletronicos (n = 48). Em resultado, os pesquisadores encontraram niveis de cddmio
no sangue significativamente mais elevados em usuarios de cigarros eletronicos (0,44 pg/L)
versus nao fumantes (0,31 pg/L).

Segundo Anderson et al. (2019) uma forma nova que vem sendo utilizada ¢ o Butano
Hash Oil (BHO), esse processo consiste na extracao de cannabis seca contendo altos niveis de
butano e terpenos. O processo de extracdo produz uma substancia cerosa que ¢ aquecida,
vaporizada e inalada. Esse aquecimento em altas temperaturas, libera até¢ 75% de THC, em
compara¢cdo com 5-20% de THC quando fumada a cannabis tradicional. As temperaturas

elevadas provocam degradagdo dos terpenos em metacroleina e benzeno. A metacroleina ¢
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estruturalmente semelhante a acroleina, um composto irritante, que causa lesdo pulmonar
aguda e edema pulmonar.

Outra substancia que vem sendo utilizada nos e-cigarros ¢ o acetato de vitamina E, um
produto quimico oleoso que costuma estar associado a produtos contendo tetrahidrocanabinol.
Em produtos a base de THC, o acetato de vitamina E ¢ utilizado na formulacdo como agente
espessante. Tem como principal fungdo melhorar a qualidade e aparéncia, aumentando a
viscosidade do liquido, além de fornecer aroma e sabor desejaveis e reduzindo o custo do
produto (ALDY et al., 2020). Heinzerling et al. (2020), analisando 87 produtos vaping de 24
pacientes, detectou que 49 (56%) continham THC. Destes, 41 (84%) associado ao acetato de
vitamina E.

Comparando os solventes utilizados no e-liquido, o propilenoglicol, a glicerina vegetal
e o acetato de vitamina E possuem uma densidade semelhante, entretanto, o acetato de
vitamina E tem uma maior viscosidade (REBULI et al., 2023). Estudos sugerem que a
aspira¢do de liquidos altamente viscosos, pode resultar na inflama¢do pulmonar grave e na
dificuldade em manter a oxigena¢do em niveis clinicamente aceitdveis. Outros estudos ainda
demonstraram que o acetato de vitamina E sob condi¢des de pirdlise, se degrada em gas
ceteno, sendo este altamente toxico, podendo causar danos as estruturas alveolares mesmo em
baixas concentragdes. Isso explicaria o fato de as lesdes pulmonares estarem mais associadas
aos usuarios de cigarros eletronicos contendo THC (MATSUMOTO et al., 2020; REBULI et
al., 2023).

O mecanismo fisiopatologico ligado a lesdo pulmonar resulta de sua incapacidade de
ser absorvido pelo tecido pulmonar, causando aderéncia e acimulo no pulmao (WERNER et
al., 2020.). Segundo Rebuli et al. (2023), o acetato de vitamina E € o principal composto
ligado aos casos de EVALI, sendo essencial mais pesquisas para avaliar sua toxicidade
respiratoria.

Para Harada et al. (2021) o acetato de vitamina E em e-liquido contendo THC
estimula a transi¢do das fosfatidilcolinas da fase gel para a fase liquida. Quando alterada,
tende a desestabilizar a tensdao superficial pulmonar necessaria para que ocorra a respiragao,
levando ao desenvolvimento de lesdes pulmonares.

Com base na revisdo, apresentamos um resumo dos principais componentes

encontrados no cigarro eletronico e os seus potenciais danos a satide (Quadro 1).
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Quadro 1. Principais componentes dos cigarros eletronicos e danos potenciais.

Componentes

Danos Potenciais

Material metalico  Bateria, bobina (metais pesados)

E-liquidos Nicotina e/ou
Tetrahidrocanabinol (THC)

Propilenoglicol ou

glicerina vegetal

Acetato Vitamina E

Aromatizantes

Aerossol Acroleina

Formaldeido

Risco de explosdo; toxico
cancerigeno; doengas
respiratorias

Dependéncia e toxicidade

Inflamagdo; citotoxicidade; e
aumento da permeabilidade
das células endoteliais

Inflamagdo; Desestabiliza a
tensdo superficial pulmonar
necessaria para que ocorra a
respiracao, levando ao
desenvolvimento de lesdes
pulmonares.

Queda da funcao respiratoria;
alteragao da estrutura
citoesquelética e ciliar das
células epiteliais bronquicas

Aumento no risco de cancer de
pulmao

Resposta epitelial e aumento
da secrecdo de mucina

Fonte: Elaborado pelo autor (2023).

Para Baker ef al. (2022), ainda existem muitas incognitas sobre a vaporizagdo das

substancias presentes no cigarro eletronico, apesar dos riscos. Embora as substancias tenham

uma toxicidade baixa por via oral, a toxicidade por inalagdo da maioria delas ¢ ainda

desconhecida.
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4.7  FISIOPATOLOGIA DAS LESOES PULMONARES AGUDAS

O pulmdo ¢ um o6rgao vital da respiragdo, cuja principal funcdo ¢ realizar a hematose
(MOORE et al., 2019). A via aérea compreende desde a cavidade nasal até os alvéolos,
incluindo a traqueia, bronquios e bronquiolos. No pulmdo o propilenoglicol e glicerina
vegetal se depositam no epitélio das grandes vias aéreas, mas também atingem os bronquiolos
terminais e alvéolos. A maioria das lesdes pulmonares comega nas células que revestem os
bronquios e outras partes como os bronquiolos e alvéolos (CHAUMONT et al., 2019; WADA
etal. 2019).

A vaporizagao resulta na formagao de espécies reativas de aldeidos aumentadas, o que
leva a um actimulo celular de 4-hidroxinonenal, que por fim ird induzir disfuncdo
mitocondrial, apoptose e inativacdo de proteinas nas células pulmonares. Essa exposi¢do a
fumaga do cigarro eletronico também induz diretamente danos celulares pelo aumento da
geracao de espécies ativas de oxigénio (ROS) durante a resposta oxidativa, além de danos ao
DNA (PARK JA. et al., 2021).

Shields et al. (2020) foi encontrada uma associacdo significativa entre macrofagos
carregados de lipidios e citocinas inflamatorias pulmonares, interleucinas (IL)-4 e IL-10, mas
ndo outras citocinas associadas ao tabagismo. A IL-4 e IL-10 desempenham um papel como
supressor imunoldgico e sdo necessarias para evitar inflamagdo e manter a homeostase
tecidual. A IL-4 induz a sintese de glicoproteinas mucosas e resulta no acumulo de muco nas
células epiteliais nao ciliadas, promove hiperplasia de células caliciformes e secre¢do de muco
nas vias aéreas. Além do papel regulador e da acdo direta da IL-4 nas células efetoras na
inflamagdo alérgica, esta citocina também parece ter agdes relevantes nas doencas
relacionadas ao tabagismo. A IL-4 promove a ativa¢do de macréfagos no fenotipo M2, e os
macrofagos M2 produzem IL-10, sendo este um fator anti-inflamatdrio e pro-resolugao que
pode atuar na inibicao de citocinas pro-inflamatoérias, além de alterar o metabolismo lipidico
dos macrofagos. Os autores levantaram a hipotese de que uma associagdo de macréfagos
carregados de lipidios com aumento de IL-4 e IL-10 entre usudrios de cigarro eletronico pode
ser resultado de respostas para compensar a homeostase pulmonar alterada ou a hipersecre¢ao
de glandulas submucosas bronquicas caracteristicas da exposicao ao cigarro eletronico.

Para Warren et al. (2023), individuos com EVALI apresentam caracteristicas de um
fenotipo inflamatério ou tipo M1. Os autores sugerem que na lesdo pulmonar aguda, os

macrofagos sdo ativados em direcdo ao fendtipo M1, com liberacdo de citocinas
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pré-inflamatorias, como fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), interleucina-1 beta (IL-1p) e
interleucina-6 ( IL-6) e a produgdo de espécies reativas de oxigénio e nitrogénio.

A EVALI embora seja objeto crescente de estudos quanto a sua patogénese, ¢ uma
nova sindrome clinica com sequelas desconhecidas a longo prazo e sdo necessdrias mais
pesquisas e estudos observacionais.

Estudos sugerem que a exposicdo ao cigarro eletronico resulta em um aumento dos
niveis de elastase neutrofilica e metaloprotease de matriz no pulmao, ativacdo anormal das
células epiteliais pulmonares, B-defensinas e resposta neutrofilica, ativacdo do potencial
receptor transitorio anquirina do tipo 1, alternancias em a microbiota respiratdria normal,
proteolise induzida e, em geral, comprometimento do sistema imunologico inato respiratorio,
todos associados a alergias e asma. A fun¢do das células imunes inatas respiratorias ¢
prejudicada pelos aromatizantes presentes no e-liquido, mais especificamente, pelo
cinamaldeido, que suprime a fagocitose por macrofagos e reprime provisoriamente a
mobilidade ciliar das células epiteliais bronquicas através da desregulacdo da fungdo
mitocondrial. Essas desregulagdes da imunidade respiratoria pelo cigarro eletronico podem
impactar o desenvolvimento, gravidade e/ou exacerbagdes da asma (KOTOULAS et al.,
2021).

Entre os padrdes de lesdo pulmonar associadas ao cigarro eletrdnico, as mais
frequentes apresentagdes clinicas sdo: pneumonia lipdide; pneumonia eosinofilica aguda
(PEA); pneumonia de hipersensibilidade; hemorragia alveolar difusa; sindrome da dificuldade
respiratoria aguda (SDRA); doenca pulmonar intersticial associada a bronquiolite respiratoria
(RB-ILD); pneumonia aguda em organizacdo fibrosa; e pneumonia granulomatosa (SUJITH
et al., 2020). Outros tipos de lesdes descritas na literatura sdo: lesdo pulmonar aguda (LPA);
proteinose alveolar pulmonar (PAP); e pneumonia necrosante (ANDERSON; ZECHAR,
2019; BORIE et al.,, 2011; CHEBIB et al., 2020).

Rao et al. (2020) trazem que o impacto do aumento do uso de cigarros eletronicos nas
criancas merece atencdo especial devido as alteracdes do desenvolvimento neuroldgico
durante a adolescéncia que conferem uma vulnerabilidade particular ao abuso de substancias.
A lesdo inalatoria também ¢ uma preocupagdo, dados os relatos de casos de efeitos adversos
nos pulmdes como, asma, pneumonite de hipersensibilidade, pneumonia eosinofilica,
pneumonia lipdide e hemorragia alveolar difusa.

As variagdes de lesdes pulmonares associadas a vaporizagdo estdo provavelmente
relacionadas as diferencas na exposi¢cdo, incluindo os constituintes quimicos, a dose, a

solubilidade e a temperatura do agente inalado (Figura 9) (MACEDONIA et al., 2020).
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Figura 9. Lesdes pulmonares causadas pelo uso de cigarro eletronico.

Nicotina .
Flavorizantes

Propilenoglicol

Glicerina
vegetal

Pneumonia em organizagao

Doenga pulmonar obstrutiva
Pneumonia eosinofilica aguda (PEA) crénica (DPOC)

Fonte: Adaptado de GARG et al., 2022.

Zhaohui et al. (2019) trazem que o tabagismo tende a induzir a pneumonia eosinofilica
aguda devido a um forte estimulo inflamatorio, com recrutamento de macréfagos e neutréfilos
para o tecido pulmonar. Como consequéncia, ocorre a producdo de citocinas pro
inflamatorias, entre elas as IL-5 e IL-6, que irdo desencadear um exsudato rico em eosindfilos
dentro dos alvéolos. A IL-5 € produzida principalmente por linfécitos e tende a ser um fator
importante para o crescimento e diferenciagdo dos eosinofilos. A IL-6 tem grande influéncia
nas reacdes inflamatdrias, sendo um dos mediadores da inflamagdo na fase aguda, além de
promover a atragdo de eosinodfilos para o local da inflamagdo (CLUTTERBUCK et al., 1987,
HEINRICH et al., 1990). Segundo Rebuli ef al. (2023), macréfagos espumosos quase sempre
estdo presentes no pulmao, o que sugere uma lesdo toxica causada pelo e-liquido.

A pneumonia lipoide resulta de uma resposta inflamatoria aos lipidios presentes nos
alvéolos, sendo descrita em individuos que costumam inalar hidrocarbonetos liquidos, como a
glicerina vegetal presente no e-liquido. O desenvolvimento de anormalidades
parenquimatosas desta pneumonia vai depender do tipo, quantidade, frequéncia e duragao dos
6leos ou gorduras inalados. Os &cidos graxos derivados dos hidrocarbonetos tendem a aderir e

permanecer nas paredes alveolares, tornando-se um tecido fibroso que posteriormente podera
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progredir para uma doenca pulmonar em estagio terminal. Esses dcidos graxos também
podem ser fagocitados por macrofagos que irdo migrar para os septos interlobulares. Com
isso, a resposta inflamatoria pode destruir as paredes alveolares e o intersticio
(BETANCOURT et al., 2010; SANGANI et al., 2021).

A pneumonia eosinofilica aguda ¢ uma condi¢do que geralmente acomete pacientes
jovens, previamente saudaveis, sendo descrita em individuos que retomaram o habito de
fumar ou o iniciaram recentemente. Caracterizada pela infiltragao de eosindfilos nos alvéolos
e nas vias aéreas, a PEA pode progredir para insuficiéncia respiratoria aguda em poucas horas
ou dias se ndo for tratada (RUBIN et al., 2012).

A pneumonia de hipersensibilidade ¢ causada pela sensibilizacdo e subsequente
hipersensibilidade a antigenos, em geral, ocupacionais, como, por exemplo, as nanoparticulas
de metais presentes na fumaca oriunda do aquecimento do e-liquido. A doenga tende a
representar uma reacdo de hipersensibilidade do tipo IV, ou seja, uma reacdo tardia onde as
células T s3o sensibilizadas apds a exposi¢ao continua ou reexposicdo a um antigeno
especifico. Como consequéncia, o tecido pulmonar ¢ danificado por meio de efeitos toxicos
diretos ou pela liberagdo de citocinas, que ativam eosin6filos, monocitos € macrofagos,
neutrofilos ou células natural killer, podendo causar alveolite neutrofilica e mononuclear,
seguida de infiltragdo linfocitica intersticial e reagdo granulomatosa. Além disso, a exposi¢ao
continua pode levar a fibrose pulmonar e obliteracao bronquiolar (CAMPOS et al., 2021).

Salzman et al. (2019) relataram que os casos de pneumonia eosinofilica aguda e a
pneumonite por hipersensibilidade, tendem a estar mais associados a casos no qual o usuario
faz uso apenas de cigarros eletronicos contendo nicotina.

Para Nair et al. (2020) a pneumonia por hipersensibilidade divide-se em aguda,
inflamatéria e cronica, e fibrdtica. Essa patogénese ocorre devido a uma combinagdo de
reagoes de hipersensibilidade do tipo III, mediada pelo acumulo de imunocomplexos
(complexos antigeno-anticorpo) e reacdes do tipo IV, mediada por células tardia, sendo
causadas por células T sensibilizados apos contato com um antigeno especifico, neste caso
devido a exposi¢ao a produtos quimico (SOMMERFELD et al., 2018).

Na presente revisdo, trés estudos relataram um caso agudo de pneumonia por
hipersensibilidade como diagnoéstico final (ATKINS et al., 2015; GALIATSATOS et al., 2020;
MACMURDO et al., 2020).

A hemorragia alveolar difusa € caracterizada por sangramentos decorrentes de lesdao

envolvendo a membrana alveolar, provocando acimulo de sangue no interior dos alvéolos,
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resultando num desarranjo estrutural difuso, com lesdo da membrana alvéolo capilar e
consequente extravasamento de hemacias (BORGES et al., 2005).

Agustin et al. (2018) relataram que a etiologia da hemorragia alveolar difusa ¢
multifatorial, sendo dividida em trés categorias (capilarite pulmonar, hemorragia alveolar
branda e dano alveolar difuso). Esse tipo de lesdo tende a causar uma inflamagdo nas
arteriolas, vénulas ou capilares, tendo como consequéncia um quadro grave de insuficiéncia
respiratoria.

A sindrome da dificuldade respiratoria aguda ¢ um agravo consequente de lesdes na
parede capilar, tendo como causa direta a inalagdo de toxinas presentes na fumaca dos
e-cigarros. Isto resulta no acimulo de liquidos podendo causar um colapso nos alvéolos,
deixando os pulmdes incapazes de funcionar adequadamente (TAMASHIRO et al., 2009).

A doenca pulmonar intersticial associada a bronquiolite respiratoria ¢ uma resposta do
parénquima pulmonar & fumacga do cigarro inalada. Essa doenga ¢ provocada pelo acimulo de
macrofagos dentro dos bronquiolos distais, ductos alveolares e espagos alveolares adjacentes.
Essas células contém pigmentos citoplasmaticos finos granulares amarelo-marrom,
conhecidos como “macrofagos de fumantes” (SIEMINSKA; KUZIEMSKI, 2014).

A pneumonia aguda em organizacdo fibrosa, ¢ um agravo pulmonar intersticial
desenvolvido por uma ampla prolifera¢do fibroblastica na forma de “bolas” de fibrina dentro
dos espacos alveolares. E possivel observar um edema septal alveolar intenso e difuso, com
infiltracao celular inflamatoria e espessamento das paredes alveolares (SANTOS et al., 2010).
Dentre os artigos incluidos na revisdo apenas um traz o diagnodstico de pneumonia em
organizac¢do, sendo necessario uma biopsia transbronquica para concluir o desfecho clinico
(HARRY-HERNANDEZ et al., 2023).

A pneumonia granulomatosa caracteriza-se pela presenca de nddulos (granulomas) no
parénquima pulmonar. Em exames histopatologicos, ¢ possivel observar macrofagos
epitelidides, ou seja, macrofagos modificados por agdo de linfocinas secretadas pelos
linfécitos T. Além disso, apresenta células gigantes multinucleadas, podendo estar associados
a infiltrado linfocitario e fibrose, sendo de carater cronico (RODRIGUES et al., 2004).

A proteinose alveolar pulmonar ¢ uma lesdo caracterizada pelo acumulo alveolar de
surfactante composto por proteinas e lipidios, que ocorre devido a depuragdo deficiente do
surfactante pelos macréfagos alveolares. Etiologicamente esta doenca ¢ classificada em
primaria (autoimunes), secundaria (inalagdo de toxinas) e genética (BORIE et al., 2011).

A pneumonia necrosante ¢ caracterizada pelo aparecimento de focos de necrose em

areas de consolida¢do parenquimatosa. E considerada uma complica¢do rara da pneumonia
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adquirida na comunidade (PAC), tendo o tabagismo como fator de risco (KRUTIKOV et al.,
2019). Até o momento da presente revisdo, foi encontrado apenas um caso envolvendo o uso
de cigarro eletronico descrito na literatura. O paciente apresentou hemocultura positiva para o
crescimento de Fusobacterium necrophorum, um patdgeno caracteristico da sindrome de
Lemierre (EL CHEBIB et al., 2020). Os autores apontam que devido a constante vaporizagao,
0 patdégeno que se encontrava na orofaringe do paciente foi inalado diretamente nos pulmdes
durante o uso de cigarro eletronico.

Para Perrenoud ef al. (2020) a lesdo pulmonar relacionada ao cigarro eletronico e a
vaporiza¢do ndo possuem um curso clinico claro, mas normalmente se apresentam como
sintomas respiratorios, gastrointestinais ou constitucionais. Os autores ainda trazem que a
glicerina vegetal e o propilenoglicol, ingredientes frequentemente encontrados em cigarros
eletronicos, t€ém sido associados a metaplasia escamosa. Entretanto, na presente revisao nao
foram encontrados estudos que demonstrassem esse desfecho clinico.

Além do vicio e das lesdes pulmonares, os cigarros eletronicos apresentam risco
adicional de trauma agudo secunddrio a explosdo. As lesdes traumaticas associadas a
vaporizagdo sdo um padrao de lesdo emergente e preocupante que pode acometer todos
usuarios de cigarros eletronicos. No estudo retrospectivo realizado por Russell et al. (2022),
15 criangas sofreram lesdes traumaticas devido a explosdo do cigarro eletronico. As lesdes
sofridas foram: queimaduras faciais, perda de multiplos dentes, queimaduras na coxa e virilha,
queimaduras nas maos, queimaduras oculares, lesdo do nervo radial, laceragao facial e um
fratura de mandibula.

A abstinéncia de todos os produtos de vaporizagdo e cigarros eletronicos continua
sendo a melhor maneira de prevenir lesdes pulmonares primadrias e recorrentes associadas aos

cigarros eletronicos. (BLAGEV et al., 2019; MESSINA et al., 2020).

4.8 CARACTERISTICAS CLINICAS E RADIOLOGICAS

Atualmente, o diagnostico de EVALI estd ganhando amplo reconhecimento na
sociedade com relatos centrados nos drasticos efeitos respiratérios nos pacientes afetados. No
entanto, ¢ fundamental que os profissionais perguntem sobre o uso da vaporizagdo em todos
0s pacientes que apresentam sintomas respiratdrios, constitucionais ou gastrointestinais
profundos. Os profissionais médicos precisam suspeitar de EVALI em qualquer paciente com
historico de vaporizagdo para minimizar as chances de perder ou diagnosticar erroneamente

apresentacoes unicas de EVALI (MATTA et al., 2020).
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Os sintomas referentes as lesdes pulmonares costumam surgir nos primeiros 90 dias de
uso continuo, sendo os mais frequentes a tosse, dor toracica e dispneia. Em alguns casos
podem ocorrer manifestacdes gastrointestinais como nauseas, vomitos, dor abdominal e
diarreia, ou ainda sintomas inespecificos como febre, calafrios e perda de peso. Em relagao
aos exames de imagem, ¢ possivel observar o predominio de consolidagdes e/ou aspecto de
vidro fosco em ambos os pulmodes (JATLAOUI et al., 2019).

Os achados clinicos, laboratoriais e radiologicos sdo de extrema importancia para o
diagnoéstico de EVALIL. Para Landman et al. (2019) reagdes adversas graves a vaporizagao
relatadas na literatura cientifica até o momento, descrevem uma variedade de apresentagdes
fisiopatologicas e gravidade da doenga. Essa heterogeneidade pode ser decorrente da
exposicao a diferentes agentes causadores dos e-cigarros. Para SALZMAN et al. (2019), a
apresentacdo clinica de taquicardia e taquipneia associadas a saturacdo menores que 95% sao
comuns em de EVALI.

Segundo a literatura, os casos de EVALI envolvem uma combinagdo de sintomas
gastrointestinais, constitucionais e pulmonares, podendo progredir para hipoxemia grave e
insuficiéncia respiratoria (HARADA et al., 2021). O diagnostico ¢ feito com base nos
sintomas, historico de uso recente de cigarro eletronico, sinais vitais e estudo de imagem.
Diante da epidemia que vem surgindo nos ultimos anos, o CDC definiu que para ser
diagnosticado com EVALI, o paciente deve se enquadrar nos trés critérios de vigilancia: (1)
uso de cigarro eletronico nos ultimos 90 dias do inicio dos sintomas; (2) presenca de
consolidagdes na radiografia ou aspecto de vidro fosco na tomografia de térax; e (3) avaliagdo
negativa para infecgdes pulmonares ou outros processos de doencas (doencas cardiologicas,
reumatoldgicas, neoplésicas, etc.) (CDC, 2021).

Salzman et al. (2019) relataram que os sintomas tendem a progredir em gravidade ao
longo de uma a duas semanas, entretanto, muitos pacientes reduzem, mas ndo eliminam, a
vaporizag¢do apds o inicio dos sintomas respiratorios. Os autores ainda trazem que a grande
maioria dos pacientes que chegam ao pronto atendimento apresentam sintomas respiratorios
de tosse, dor no peito e dispneia. Os sintomas gastrointestinais como dor abdominal, nausea,
émese e diarreia sdo os mais relatados pela literatura e segundo os autores tendem a ser os
sintomas iniciais que precedem os sintomas respiratorios.

A utilizagdo a curto prazo (em torno de uma hora) do cigarro eletronico nao € capaz de
alterar o volume expiratorio forcado no primeiro segundo (VEF1) em tabagistas e nao
tabagistas, porém, seu uso em cinco minutos demonstrou um aumento da resisténcia das vias

aéreas. Esses achados demonstram que as mudancas pulmonares patoldgicas podem ser
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observadas tanto a curto prazo quanto a longo prazo. Embora a curto prazo os cigarros
eletronicos ndo apresentem alteracdes tdo significativas na fungdo pulmonar, os efeitos a
longo prazo sdo prejudiciais (SAMIJI, 2018).

Alguns pacientes tendem a apresentar uma capacidade de difusdo do monoxido de
carbono reduzida por conta do uso de cigarros eletronicos, sendo possivel observar um padrao
ventilatorio obstrutivo, restritivo ou misto. Essa capacidade de difusdo reduzida pode resultar
do enchimento alveolar por exsudatos, diminui¢ao da complacéncia pulmonar e disfun¢ao das
pequenas vias aéreas, entre outras etiologias (CAO, 2016).

Nos estudos analisados, apenas um demonstrou a capacidade de difusdo reduzida, os
autores encontraram os trés tipos de padrdo, no qual quatro adolescentes apresentavam padrao
ventilatorio obstrutivo, um apresentava padrao ventilatorio restritivo e dois apresentavam
padrdo misto obstrutivo e restritivo (THAKRAR et al., 2020).

Quanto aos achados radiolédgicos, a literatura sugere que o padrdo de imagem mais
comum ¢ a consolidagdo predominante basilar e opacidade em vidro fosco (Figura 10). Mull
et al. (2020) aponta que as imagens radiologicas sdo uteis para fins de diagndsticos, sendo um

dos critérios estabelecidos pelo CDC.

Figura 10. Tomografia computadorizada de torax demonstrando opacidades pulmonares em

vidro fosco.

Fonte: CARROLL B. J. et al., 2020.
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Para Chidambaram et al. (2020) e Venkatnarayan et al. (2020), opacidades bilaterais
em vidro fosco s3o comuns e s3o observados em quase todos os casos, com achados
inespecificos na radiografia de térax e na tomografia computadorizada. Sem outras causas
conhecidas para tal aparecimento desse achado, como por exemplo, novo coronavirus, a
avaliacdo para EVALI deve ser explorada. Dos 31 estudos selecionados, 17 apresentavam
alteracdes radioldgicas, mostrando-se de acordo com a literatura, entretanto, considerando a
importancia desses resultados, mais pesquisas sdo necessarias para melhorar a compreensao
sobre doengas e seu impacto na saude.

No estudo realizado por Carroll ef al. (2020) demonstrou um padrdo distinto de
opacidade em vidro fosco bilaterais simétricas, com uma distribui¢do dependente ou
predominante no lobo inferior e com preservacao subpleural. A preservacao subpleural,
demonstra que as opacidades do espagco aéreo ndo envolviam a periferia extrema do
parénquima pulmonar. Os autores definiram esse achado como alto grau de suspeita de
EVALLI, entretanto, ndo foram encontrados outros estudos que corroborassem essa hipodtese.

Dentre os exames laboratoriais, a literatura traz que a leucocitose € o aumento da
proteina C reativa (PCR) sao achados frequentes em casos de EVALI, e ambos estao ligados a
inflamacdo causada pelos cigarros eletronicos (LAYDEN et al., 2019). A leucocitose com
neutrofilia pode ser explicada pelo processo inflamatério gerado pela lesdo nos pulmdes
(MANK; BROWN, 2021). Dentre os 31 artigos selecionados, apenas 7 estudos traziam esses
achados clinicos, todos alterados e de acordo com a literatura.

A proteina C reativa elevada, que caracteriza sinal de inflamagdo, foi descrita em
alguns casos na literatura, dentre eles, um diagnostico de pneumonia por hipersensibilidade,
caracterizada por uma inflamac¢do do parénquima pulmonar, € outro com pneumonia lipoide,
sendo essa uma resposta inflamatoéria aos lipideos (ATKINS. G. et al., 2015; CARROLL. B. J.
et al., 2020).

Os biomarcadores de toxicidade sdo usados para quantificar efeitos bioquimicos,
fisiologicos e outros efeitos mensurdveis da exposicdo ao cigarro eletronico. Os
biomarcadores de exposi¢ao podem ser detectados em varios biofluidos, como o soro, plasma,
saliva e urina. Neles podem ser detectados a presenca de cotinina, nitrosaminas especificas do
tabaco, compostos organicos volateis, hidrocarbonetos aromaticos policiclicos e metais
pesados (MCDONOUGH et al., 2021).

A cotinina ¢ um biomarcador capaz de mensurar os niveis de consumo de nicotina
entre utilizadores de cigarro eletronico e produtos derivados do tabaco. Quando a nicotina ¢

consumida e absorvida pelo organismo, ela ¢ decomposta em varios metabolitos, sendo o
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predominante o alcaldide cotinina, com uma meia-vida de 16-18 horas (SCHICK et al.,
2017).

As nitrosaminas especificas do tabaco, sdo compostos derivados N -nitroso de
alcaloides piridinicos, como por exemplo, a nicotina. Dentre eles, inclui-se a
N-nitrosonornicotina (NNN), um conhecido carcinégeno oral e esofagico especifico do
tabaco, que ¢ formado endogenamente devido a presenga de nornicotina em usudrios de
cigarros eletronicos (CHANG et al., 2017).

Outro biomarcador sdo os compostos organicos volateis, frequentemente encontrados
derivados da combustdo incompleta do tabaco, especialmente cigarros. Entretanto, também
incluem aldeidos toxicos, como formaldeido, acroleina e acetaldeido, que sdo conhecidos por
impactar negativamente a saude pulmonar (MCDONOUGH et al., 2021). Esses compostos
nocivos estdo presentes na fumaca do cigarro e nos aerossois de cigarros eletronicos, além
disso, alguns biomarcadores cancerigenos de compostos organicos volateis ligados ao cancer,
incluindo acrilamida e 1,3-butadieno, demonstraram estar elevados em usuarios de cigarros
eletronicos (BJURLIN et al., 2021). Segundo um estudo realizado por Goniewicz et al.
(2018), os niveis de acrilonitrila sdo aproximadamente 66% maiores em usudarios de cigarro

eletronico do que em nao fumantes.
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5 CONCLUSAO

A partir desta revisdo podemos constatar que o uso de cigarros eletronicos ¢
potencialmente prejudicial a satde. O aquecimento do e-liquido leva a formagdo de diversos
compostos que em sua maioria sdo classificados como carcinogénicos e alteram a estrutura
funcional do pulmao. Com isso, ocorre o desenvolvimento de inflamagdes, lesdes pulmonares
e até mesmo o desenvolvimento de cancer de pulmao.

Em relacdo as alteragdes clinicas e radiologicas, a presencga de hipoxemia, leucocitose
e opacidade em vidro fosco sdo condigdes prevalentes em pacientes diagnosticados com
EVALI. Essas alteracoes podem ser explicadas por mecanismos que envolvem as lesdes
pulmonares, entretanto sdo achados inespecificos, assim como a sintomatologia desses
pacientes, podendo compor a fisiopatologia de diversas doencgas, necessitando assim, mais
estudos.

A internagdo hospitalar acaba sendo necessaria em todos os casos. Tendo em vista a
dificuldade no diagndstico, ¢ necessario que o paciente faca exames laboratoriais que
descartem outras doencas devido a inespecificidade da sintomatologia e dos achados clinicos
e radiologicos. Atualmente o tratamento preconizado ¢ o uso de corticoides a fim de diminuir
a inflamagao e apds melhora do quadro clinico os pacientes recebem alta.

A cessagdo do tabagismo continua sendo a melhor alternativa. Politicas de
conscientizacdo da populagdo e acdes em parceria com as escolas e centros comunitarios
favorecem a conscientizagdo principalmente do publico adolescente/jovem, bem como
esclarecer sobre e disponibilizar os tratamentos disponiveis para sua cessagao.

E importante ressaltar que nio ha evidéncias do uso seguro de cigarros eletrénicos.
Sao inequivocas as evidéncias de prejuizos a saude devido a vaporizagdo, em especial pelo
aparecimento de uma sindrome pulmonar grave diretamente associada a esse habito, a
EVALL

Considerando a importancia do tema, mais pesquisas sdo necessarias para melhorar a
compreensdo do desenvolvimento de lesdes pulmonares decorrentes da vaporizagdo. O
entendimento da relagdo entre os componentes dos cigarros eletronicos e o desenvolvimento
de lesdes pulmonares ¢ fundamental para auxiliar tanto na busca por diagnosticos mais ageis,

quanto por medidas de dissuasdo ao seu uso e reducao dos desfechos desfavoraveis.



42
6 PRODUTO TECNICO/TECNOLOGICO

A partir da revisdo integrativa foi possivel elaborar os seguintes produtos
técnicos/tecnologicos:

1) Artigo cientifico sobre os componentes citotoxicos do cigarro eletronico e o seu
impacto na saude pulmonar com o objetivo de orientar e atualizar académicos e profissionais
da saude sobre os efeitos nocivos desses dispositivos (em elaboragao).

2) Folder com o objetivo de disseminar de forma clara e objetiva as informagdes
coletadas através da revisdo integrativa, ofertado gratuitamente a toda a comunidade e a todos
os profissionais da saude.

3) Video audio visual para disseminac¢ao de informag¢des via midias sociais e televisao,

sobre os riscos e os efeitos do uso de cigarros eletronicos (em elaboragao).
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Numero da Dispositive Nivel de
Titulo/Autores (Ano) Tipo de estudo amostra () Perfil da Amostra Vape/Subs Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conclusio o i
Acute inhalational lung
injury related to the use of
electronic nicotine delivery Relato de caso I H de 60 anos. \-’apc!rizu.r;ﬁ.o de Hipoxémico, com _EEbl’C. fraqueza Infiltrado bilateral em vidro fosco. A IBLEF;EI? tempaoral entre o uso fic CJBEI.ITD clcm:uzicc co 6
system (ENDS). nicotina. e calafmos. desenvolvimento de doenga respiratoria ¢ compativel com
poeumonite de hipersensibilidade aguda.
Atkimns, G. et al, 2015.
25% (5 de 20 casos) relataram
De todos 0s casos, § usp:::;”::?;::‘;j:;;:ﬁ;“ A maioria dos usuarios relataram usar mais de um sabor (5
Waping-associated lung (25%) envolveram falta de ar) & 75% (15 de 26 r:usa:;} de 7 casos). Os sabores relatados incluiram tabaco (2 casos),
illness (VALI) in Canada: a jovens de 152 19 A vaparizagio de relataram uma combinagio de frutas (por exemplo, magd verde, morango, goiaba ¢ manga,
\ﬁr:ﬁ:;mﬁbf:m anos, 10 (50%) adultos | micotina for relatada sinlomas respiralonos, cn;lr\c D;:\zﬁicﬁl};::iu::s:;:lg;ﬂ:ﬁ:u‘
Septembe P;”q © Serie de casos 20 de20ad49amose 5 | em 60% dos casos ea | gastrointestinais (por exemplo, - A'nd:ud' - B itas i M s sohre o de B
cptember {25%) de 50 anos ou | vaporizagio de THC | ndusea, diarréia), constitucionais FCA CXISEm MUIAS INCOZNIIAS SOLMe A VAPAMNZagao
December 2020, s Sessenta a0 ( 1 lafrios, fadiga) substincias, entretanto, nio € isento de riscos. Embora as
;:::;dossfjcicﬁl?:s em : P“;:‘T:‘:];; :n:.lo:'lt:a‘ i mgﬂ substancias detectadas tenham uma toxicidade muito baixa
Baker, MM. et al., 2022, l'mpmcns. excmplo. fobre. falta 5: por via oml, a toxicidade por inalagio da maioria das
apeti P .Iu de ' ). Qito substancias ¢ atualmente desconhecida.
pacientes (40%) relataram febre.
Micotine Toxicity .
Secondary to Aftermarket E provavel que a toxicidade da nicotina proveniente de
Mudiﬁcali.uns: to a Vaping Relato de casos 2 Homens de 19¢ 20 \-’a]:rctrizu_q:ﬂcl de Confusio mental. Niveis alios de colining na urina. djspusi[ivnei vape madil—u.;m:ll_:ls se [m‘nc um problema . 6
Device. Anas. nicotina. agravado d medida que estes dispositivos se tomam mais
refinados ¢ disponiveis na Internet.
Bendel, G. 5. et al., 2022,
Clinical presentation,
treatment, and short-term T ) ) . 55% dos pacientes foram internados em uma UTLL
outcomes of lung injury Estudo de coorle '-T‘_:‘dm o8 P“.I-:r!!“. 53 fBE‘.K:} dos ﬂ]j_puclcn!.cs : R Apesar da melhora, no seguimento de curto prazo, muitos
o . A ) S ) tiveram exposigio i apresentaram sintomas Anormalidades residuais nas . ) : . R )
associated with e-cigarettes multicéntrico, Homens 48 (80%) L . ~ R . pacientes apresentaram anormalidades residuais nos
L I ) . &0 ] vaponzagio constitucionais, 59 (38%) radiografias de torax 67% dos . | . L ) 4
or Yaping: a prospective prospectivo, Mulheres 12 (20%) i nicotina, THC ou | sintomas respiratérios e 54 (90%) pacieaies, pulmies. Dois pacientes morreram ¢ as lesdes pulmonares
observational cohort study. observacional ambos sintomas pastrointestingss. associadas aos cigarros cletrénicos ou & vaporizagio foram
: & consideradas um fator contribuinte.
Blagev, D. P. et ai., 2019,
Padriio sugestivo de aumento da
Impaired lung function inflamaciio sistémica em todos os
following e-cigarette or Av i 2aciio d pacientes no momento da admissio | Sete dos 15 pacientes necessitaram de cuidados intensivos e
vaping product use Ik ced nic;li]::?:iuf:lzla:n Queixas pulmonares hospitalar, com niveis elevados de 2 preencheram os criténos para Sindrome do Desconforto
mssociated lung injury in the _ o - P - = proteina C reativa {PCR). Nos Respiratorio Agudo pediitrico.
L Estudo de coorte 15 mulheres, com idade | em £6,6% dos casos e | gastrointestinais e constitucionais . - . . ) i . LE B o 4
first cohort of hospitalized cdia de 17.1 ) ) racio de THC cubasudas achados radiologicos, opacidades Mesmo apos o tratamento a reatividade residual das vias
adolescents mediade HLEanas. & ‘.upm‘lm[ﬁ?%: subaglas. em vidro fosco iregulares ¢ aéreas ou anormalidades de difusdo persistiram quando os
em . confluentes foram observadas em pacientes foram reavaliados no periodo de curto prazo.
Carroll, B. 1. et wi., 2020. todos os pacientes.
The importance of Os pediatras devem manter o EVALT em sua lista de
anti-vaping Pacientes apresentaram diagnosticos diferencials ao avalar qualquer paciente
vigilance-EVALL in seven H ) 457 Vinorizacio d desconforio elou insuficiéncia Todos os pacientes apresentavam | adolescente indisposto que se apresente em seu consultono.
adolescent pediatric patients Relato de casos 7 Mz:'ncnb. 3{ 43‘;‘6} ni:c];?;::?:ﬂ'?l IE' respiratdria juntamente com opacidades bilaterais. s sintomas inicials da EVALI podem néio ser apenas de &
in Mortheast Ohio. t ) ’ sintomas gastrointestingis ¢ PCR elevado.
Corcoran, A et al, 2020.

constitucionais.

natureza respiratoria, como observado em virios de nossos

pacienies. O acompanhamento pos-EVALI ¢ igualmente
importante.




54

Galiatsatos, P. et al., 2020.

todos os campos pulmonares.

A biopsia revelou amnda bronguiolite leve e irregular com
bronguiolos contendo macrafagos vacuolizados.

A pneumonite de hipersensibilidade tem sido descrita como
uma complicagio do use do cigarro eletronico, ¢ uma
sindrome pulmonar complexa mediada por um sistema
imunologico jé sensibilizado reagindo a antigenos inalados,

Numero da Dispositive Nivel de
Titulo/Autores { Ano) Tipo de estudo amostra () Perfil da Amostra Vape/Subs Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conclusio - i
Short halt in vapin A mterrupgiio de curto prazo do cigarro eletrénico em
fifics ca.rdiumssir:im'}' usudrios regulares diminui a frequéncia cardiaca basal e
" vers and urine s (L " . o v - aumenta CC L&, 5ugmnd? um'u |:|..r: melhom no estado das
metabolome: A randomized sare Lmen 30 Jomens sam tdade AponzgEo ce - - . | vaEsaeres. N - 1
wwial Randomizado média de 38 + 2 anos. nicotina. O vaping de mcotina e sem micotina diminuiu tensio
) transcutanea de didxido de carbono, provavelmente como
Chaumont. M. et al.. 2020 resultade de distiirbios transiténos nas rocas gasosas
T o i pulmonares.
Fourth eencration Os niveis séricos da proteina antiinflamatoria CC 16
o-cigarchie faping induces aumentaram agudamente apos vaporizar PG/GLY com e
transient lung mflammation . oL sem meoling. .
and as exchanee I8 homens ¢ 6 0 vaping de nicotina encurtou a duragio do aumento nos
d'slurba.l;s o IIE p Ensaso Clinico 25 mulheres com idade Vaporizagio de nivels séricos de CC16. 1
o e il Randomizado média de 23 + 0.4 nicotina. . i A inalagio de acrosséis de PG/GLY com e sem nicotina em
wwials ANOs. alta poténcia e em grandes quantidades induz um
. decréscimo sustentado em tensdo transcutinea de O2 e lesao
Chaument. M. ef ai.. 2019 epitelial das vias aéress em jovens fumantes ocasionais de
T o ’ tabaco.
Clinical and radiological N Todos os onze pacientes ) - . . - )
chucacteristios of e-cigarets A vaporizagio de TI!C apres extavam simoms Sessenta ¢ quul‘.mfurluml.u A lesio Pulnmnnr rl:lumnrfad:a a vnwmv;au pud: scI
N foi relatada em 91% k . T apresentavam leucocitose ¢ 73% reconhecida com base na historia clinica ¢ na aparéncia
or vaping pm:lu_cl_usc 9 hamens :_2 dos casos e a gastromicshnais © conslitucionais, (8/11) apresentavam marcadores | radioldgica. Os efeitos da vaporizacio na fungiio pulmonar
associated lung injury. Estudo de coorte 11 mulheres, média de L ¢ 91% dos (10V11) pacientes _ .. N X R 4
16.6 anas vaporizagio de resentavam sintomas inflamatérios elevados. Todos os sio consistentes com fluxo de ar levemente reduzido, que
Chidambaram. A. G. et al : . nicodina em 73% dos rwﬂfmtﬁcrins iy momento da casos demonstraram opacidades melhora nos testes de acompanhamento, e capacidade de
202'0 T - CASDS. P apresentagio bilaterais. difusio reduxida, que, preocupantemente, nio melhora.
A radiografia de torax identificou
Anacrohic Necratizin infiltrados nos lobos inferiores de | O adolescente descrito neste relato desenvolveu pneumonia
; Preumonia: ﬁmnl.hcrg ambos os pulmbes & um derrame necrotizante grave e sepse causada pelo anaerdhio estrito
Potential Life-threateming - Vaporizagio de Tosse, falta de ar, febre, vomitos e PArpRELmOnies 4 dJIqu' A Fumbu'rfen'um ner.iupharm!u sem C\'ldcﬂplﬂ de .
c licati F Vaping? Relato de caso 1 Mulher, idade 15 anos. ot dis R tomografia computadonzada do tromboflebite supurativa da vera jugular ou infecgéo ]
ompheation ot vapuog- " e tspreut. torax identificou extensa pneumonia | faringea recente, sendo assim, suspeita-se que o vaping da
El Chebib. H. et ai.. 2020 necrosante multilobar com formagiio paciente levou & imiagéo crinica de suas membranas
" N ) precoce de cavidade e derrame mucosas [aringeas, facilitando assim a inalagao direta do
parapneumonico a direita. patogeno.
Paciente com dispneia aos esforgos associada ao dingnostics
de pneumonite de hipersensibilidade por exposigio ao fumo
passive de cigamo eletronico.
g ) (O paciente endossou nunca ter fumado, no entanto, a dnica
:Iccl:un?::?da:::ik;’m identificagdo de um fator de risco descoberto foi a exposigio
in hyFﬂfSEﬂeiilj vity & Alenuacio em aico difusoem | ® scrossis de vaping passivo por seu parceino que morava
preumanitis Relatode de caso 1 Mulher, idade 37 anos. Nio informado. Sibilos ¢ dispneia aos esforgos. com ela e que usava cigarros eletrdnicos desde 20135, 3
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Numero da Dispasitive Nivel de
Titulo/ Autores {Ana) Tipo de estudo amastra (n) Perfil da Amaostra Vape/Substincia Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conclusio evidencia
BAL foi realizado em 19 dos 21
g . : individuos, e bidpsia pulmonar
B{;:ET::;::L‘;;;%GE transhrénquica foi realizada em 7
Assessment of Electronic Os ach d;::wf;us. el
Cigarctic or Vaping uet 57.1% homens ¢ A vaporizagio de THC pr:;u::linim;u Mﬁu.l:}izlica e
u . wcl:l.l.cd LL..mB Injury 42.9% mulheres, com foi IELE.[HIE'I..CTIL'L 76, 2% eusinofilia pulmonar, com um Os achados de LBA associados 8 EVALI normalmente
(EVALI): The EVALI-BAL Estudo de coorte . . dos casos ¢ a L. . A L. ..
Studv. A Multicenter multicéntrico 21 idade mediana de 25 vaporizacio de - individuo sugerindo o diagnostico demonstram um espectro de alteragées inflamatorias 4
¥ anos (varacio de 16a| . parzag . de pneumonia eosinofilica aguda mespecificas, meluindo neutrofilia, macrofn carregados
Cohort. ] Bronchology nicotina em 23.8% dos P & P 205
In[:r.'\f Pulmonol 6R). casas ’ associada ao uso de cigarros de hipidios e, em alguns casos, eosinofila.
’ i eletronicos.
Harry-Hernandez, 5. er al., A 'h.Vlu-pS:Il lmnsb!':mqun::? .
2023, demonstron com mais frequéncia
padries de preumonia em
Onganizagio.
Foram realizadas analises quimicas em um total de 87
g L Imiury O sintomas mais comumente produtos vaping de 24 pacientes.
As '“:qfcdua'glhnlj_]uq P 62% homens e 38% relatados foram tosse 84%, falla Achados bilaterais de infiltrad Baixos niveis de pesticidas foram encontrados em 12
Fssmen ! . e mulheres, com idade T de ar 82% e febre ou calafrios s s e i s ou amostras. Pesticidas detectados incluiram miclobutanil,
E_CLW'_ or \-_apmg. Serie de Casos 160 meédia de 27 anos ‘_\'IP?"“‘:M de subjetivos T6%. DPMLdﬂdﬂ foram obscrvados cm bifentrina, bifenazato, tebuconazol, metalaxil, propiconazol, 6
Products-California, 2019. - nicotinca ¢ THC. P imagens de torax em 100 de 106 . - . - - -
{variagiio de 14a 70 T9upacientes relataram pelo (94%) pacienics imidacloprida-ureia, butdxido de piperonila ¢
N anos). menos um sintoma tnfloxistrobina.
Heinzerling, A. et al, 2020. gastrointestinal. 46%0 dos pacientes necessitaram de internagio em UTl e
29%% necessitaram de ventilagio mecinica.
Amostras de escamo induzido de nio fumantes, fumantes,
. . ! usuarios de cigammo eletrdmico de terceira geragio e usudrios
I Blumulrlkm u.F_t‘fU.r.w[J;?.rF O usudnios de cigarro eletrinico de | de cigarro eletrdnico de quarta geragio foram analisadas.
mm";;: _ﬁmzm:“? HHer i . N quarta geracio apresentavam Os resultados indicam interrupeio da homeostase
gnificantly with ) 55 homens e 48 Vaporizagio de S . .. ) . . e - A
G tion of E-Cizareties Estudo de Coorte 103 Ih icoti - significativamente mais células imunologica em usuarios de cigarros eletronicos de quarta 4
cneration o 1gareties. muheres. fcolica. epiteliais bronguicas no escarro, geracio e demonstram que os efeitos biologicos do uso de
Hick E efal. 2022 sugerindo lesdo nas vias aéreas. cigarros eletrinicos de quarta geragio sio mais agressivos
rekman, & et dl- B em comparagio com aqueles associados aos cigarmos
eletrinicos da geraciio antenior.
Sete diferentes carbonilas foram detectadas a partir de
emissdes vaping de glicerina vegetal, incluindo formaldeido
e acetaldeido.
Chemical and Toxicological A produgio de carbonilas a partir da vaporizagio de
Charactenzation of Vaping probilenoglicol e glicerina vegeral pode contribuir para o
Emission Products from Relatirio de comites aumento toxicidade celular.
Commonly Used Vape Juice de especialis N/A - Nio informado. - - As mudangas na composigio quimica de liquidos diluentes T
Dhluents. ¢ especialisias durante a vaponzagio podem modular a toxicidade celular
nas células epiteliais das vias aéreas humanas. Em
Jiang, H. er al., 2020. particular, a formagio de subprodutos toxicos transformados
termicamente { por exemplo, carbonilas, ésteres,
alquildlcoois e quionas), muitos dos quais sio conhecidos
como txXicos & cancerigenos.
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Numero da Dispositive Nivel de
Titulo/Autores (Ano) Tipo de estudo amostra (n) Perfil da Amostra Vape/Substineia Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conclusio o i
15 criangas sofreram lesdes
traumiticas devido 4 explosio do
cigarro eletrinico. . .. _ .
Adolescent As lesdes sofridas foram: I :\!CIT.I do vicio Etﬁ Icslulcs P"'dlmnmfg ‘:’S CIgAITas do
VYaping-Associated Trauma A idade média foi de queimaduras faciais (6), perda de c ¢ I'DCI'.I]HJD! ?Pr“im__ : HI::E E_ :;;mﬂ.[. “ mum:ﬁ:s .
in the Western United States | Estudo retrospectivo 15 1|7 anos (varacio de MNio informado. miltiplos dentes (5}, queimaduras - seeu o m_lp u_uu. s ‘_"“ rr_m. 1eas assac a 4
] . . ) vaporizagio sio um padrio de lesio emergente ¢
13 a 18 anos) na coxa e virilha (5), queimaduras ) ) od ter todos s de ci
Russell, et ai., 2022, nas mios (4), queimaduras preccupante que pode acometer Lo ustianos de cigamos
- . eletronico.
oculares (4), lesio do nervo radial,
laceracio facial ¢ um fratura de
mandibula.
e-Cigaretie or Vaping N ) Opacidades em vidro fosco.
Product Use-Associated ..Tutlne. ne.;pa:tﬂ:nl.m “I? ando Padrées de lesio pulmonar aguda Embora os dados sugiram cada vez mais que o THC
Lung Injury: Climical, O homens e 6 mulheres v iracio d H:'wm.“ P di rm'n!.uus, \':nm_ foram o achado mas comum: trés | vaponzado pode ser o principal impulsionador da EVALL a
Radiologic, and Pathologic Serie de Casos 15 com idade varando vaporizagaa de ¢ losse e 1spneid a sudorese bidpsias mostraram pneumonia em | dependéncia da nicotina associada nio deve ser ignorada. B
o nicatinca ¢ THC. noluma ¢ sintomas L X
Findings of 15 Cases. enire 19 e 6l anos. L organizagio ¢ um caso cada com Todos os pacientes que apresentam EVALI devem ser
gastromicstinais. dano alveolar difuse, além de avaliados e tratados para dependéncia de nicotina.
MacMurdo, M. er af., 2020. nflamagio crénica.
Atualmente, o diagndstico de EVALI esta ganhando amplo
Eeci . A tomografia computadornzada de reconhecimento na sociedade com relatos centrados nos
“-cigarette or Vaping . Pl e iy ) )
Product Use-Associated torax mostrou dreas difusas ¢ drasticos efellos respiratanos nos pacientes afetados. No
Lm‘:: Inj ::y-{}?ﬁ;ﬁflﬁ Paciente apresentou sintomas | irregulares de opacificacio em vidro | entanto, é crucial que os profissionais perguntem sobre o
Without Respiratory Relato de caso I H de 16 anas. \..-apclJrlzul:;au de gastrointestinais ¢ constilucionais, I'm e espessamento dos seplos uso da vaporizagio em todos os pacientes que apresentam 5
Syvmptorns nicatinea e THC. mcluindo nduseas, vomitos, dor interlobulares em ambos os sintomas constitucionais ou gastrointestinais profundos. Os
yrploms. abdominal, perda de peso e febre. pulmdes. profissionms médicos precisam suspeitar de EVALL em
Mos exames clinicos apresentou qualquer paciente com histérico de vaponzagio para
Basta, P: et af., 2020. PCR. elevado. mimmizar as chances de perder ou diagnosticar
ermoncamente apresentagies Gnicas de EVALL
Cinco pacientes tivernm tomografia
Todos os pacientes relataram febre mmpuludunzzx!u de tarax Trés pacientes necessitaram de cuidados em nivel de
. . . . - demonstrando: infiltrados . . - - .
Vaping associated lung . subjetiva. A maioria dos pacienies unidade de terapia intensiva, um dos quais faleceu 36 dias
L o A vaporizagio de . i pulmonares confluentes com . "
injury: A pul:n[]a]l) T N apresentou sinlomas - apds a apresenlagiio.
. . - L 3 homens ¢ 3 nicotina foi relatada e —— preservagio subpleural (n = 2), . . _—
life-threatening epidemic in . X A gastrointestinais, ncluindo émese . N Embora continuem a ser obtidas mais informagies sobre a
Serie de Casos [ mulheres, idade em 66,6% dos casos ¢ B . X opacidades em vidro fosco R R b
US youth. N L (cinco de seis), ndusea (quatro de X R patogénese da EVALL esta continua a ser uma nova
mediana de 18,5 anos. | a vaporizagio de THC | - - . - gencralizadas (n = 1), opacidades | . . . a i
seis), anorexia {irés de seis) e dor | . - sindrome clinica com sequelas desconhecidas a longo prazo
X em 100%. X R R irregulares em vidro fosco (n= 1) e ~ . ) X X .
Messina, M. D. er al., 2020. abdominal {dois de seis). N . e sii0 necessinas mais pesquisas e estudos observacionais,
um padrio reticulonodular (n=1). particu t= na populagio peditrica.
Todos apresentavam leucocitose e
proteina C reativa alta.
O glicerol ¢ o propilenoglicol sio ingredientes
S ycanld waman. | Pacientc spresentava febre, | A 1omozrafia computadorizada e | S S e SO o SR e
Relato de caso | Mulher de 21 anos. | Vaporizagio de THC. t6rax revelou opacidades bilaterais ’ &

Perrenoud, A. ef af., 2020,

calafrios ¢ falta de ar.

em vidro fosco.

relatados carcindgenos estabelecidos, ncluindo metais
p-:sa:lnﬁ. acroleina, formaldeido e acetaldeido., no vapor ¢
acrossol de cigarros eletrénicos.
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Numero da Dispasitive Nivel de
Titulo/Autores (Ana) Tipo de estudo amostrs (n) Perfil da Amostra Vape/Substincia Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conelusio evidencia
Oitenta ¢ cinco por cento dos
pacienics apresentaram sintomas
respiratorios na apresentagio,
variando de leves a graves. Tosse, Uma andlise laboratorial privada de § cartuchos THC
falta de ar ¢ dor no peito foram as fornecidos por | paciente confirmou a presenca de
Clinical Features of quUEiXas Mals comuns. tetrahidrocanabinol. O tetrahidrocanabinol representou 31%
E-cigarette, or Vaping, ) Desconforto gastrointestinal com da solugio e-liquido no cartucho usado mais recentemente
. 54% mulheres ¢ 46% R - S . . . L .
Product Use-Associated - . - Vaporizagio de sintomas respiratorios minimos ou | Opacidades bilaterais difusas em pelo paciente. Neste mesmo cartucho, o acetado de
N Serie de Casos 13 homens, com idade S _— . - N L . . &
Lung Injury in Teenagers. média de 15.9 anos nicotinca e THC. inexistentes caracterizou a vidro fosco em todos os pacientes. | vitamiana E foi detectado e representou 38% da solugdo.
: : apresentacio de 4 pacientes. = pacientes demonstraram um processo mflamatorio
Rao, DR. et al., 2020. Sintomas gastrointestinas sistémico evidenciado por marcadores inflamatonos
ocorreram em 85% dos pacientes, elevados ¢ doenga multissistémica devido ao uso de cigarro
com predominio de vémitos e eletronico.
nauseas. Todos os pacientes
eventualmente desenvolveram
simiomas respiratonos.
The E-cigarette or Vaping Estudos de laboratério mostraram que a_d:ya.daqﬁu .[E'I_'I'I'IiDH
X de solventes normalmente usados em cigarnos eletronicos,
Product Use-Associated -
L - - - como PG e GLY, pode ocorrer em temperaturas acima de
ung Injury Epidemic: - 3 L
- 133°C, resultando na geragio de muitos toxicos
Pathogenesis, Management, .. . e PO . .
R Relatorio de comites Vaporizagio de respiratorios, incluinde acroleina, acetaldeido ¢
and Future Directions: An - MiA o S o - R T
. . - de especialistas nicoting ¢ THC. formaldeido.
Official American Thoracic . X . -
Society Workshon B Os aerossois PG/GLY reduziram a atividade metabolica e
ooty op Report aumentaram a liberagio de citocinas, incluindo interleucina
Rebuli. M. E. ef al. 2023, 10 {IL- 10y em celulas FpLI::I:I:us b\l’UEH:II.!:ICEIS humanas
expostas na interface ar-liquido.
Seis dos 17 pacientes forneceram voluntariamente amostras
S ) dos dispositivos vaping.
E.];".MLOBFH:_ and A vaporizagio de Dos 17 pacientes, 14 (82%) As substincias comuns entre os dispositivos identificados
1pang:-. rsuc:a.l.c ung 50% homens e 41% nicotina for relatada Todos apresentaram dispneia apresentaram achados de foram formaldeido, acetaldeido, acetona, propilenoglicol,
Injury (EVALI): A Rural . o ) . o , ] : - . B .
Apnalachian B . Serie de Casos 17 mulheres, com idades | em 47,1% dos casos e | (100%) ¢ 12(71%) apresentaram opacificagio em vidro fosco na ciclohexano e nicotina. &
ppalachian Experience. entre 18 ¢ 73 anos. | a vaporizacio de THC tosse ¢ febre. tomografia computadorizada e 14 9 pacientes apresentavam o perfil clinico geral para
Sangani, R. et af., 2021. em 52,9%. (82%0) apresentaram leucocitose. diagnostico lﬁnul de pnlzu.m.uma |1_|:|m|:lc e § pacientes )
apresentavam sindrome clinica consistente com pneumania
lipdide e EVALL
LLM alto foi encontrado nos pulmées de quase todos os
Lipid laden macrophages fumantes e metade dos uswirios de e-cig, mas niio nos que
and electronic cigareties in . . ) . N nunca fumaram.
healthy adults. E’:;ﬁ::ﬁ 4 ot ]I:‘uurg_]:c:: # ‘rap:;::;iu de - - 05 LLM foram significativamente associados &s citocinas 1
i ’ inflamatorias interleucina 4 ([L-4) e interleucina 10 (IL-10)
Shiclds, P G. et al., 2020, em usudrios de cigarmo eletronico, mas ndo as citocinas
relacionadas ao tabagismo.
O liquidos contidos nos cigarros eletronicos sdo uma
Three Patients With Acute mistura de diferentes substincias quimicas, que contém, por
Pulmonary Damage exemplo, substincias voliteis como propilenoglicol e
Following the Use of Relato d ) 3 Homens, com dades Vaporizagio de Tosse e dispnei Infiltrados bilaterais ¢ opacidades | glicerina. Estes também podem causar lesdes pulmonares. 6
E-Cigarettes-A Case Series. all de gasos entre 22 ¢ 48 anos. nicotina. osse e disprei. difusas em vidro fosco. Aromas adicionados, como mentol ou linalol, também sio

Suhling, H. ef al., 2020.

considerados perigosos; diacetil e 2, 3-pentanodiona, que
foram confirmados no vapor em concentragdes substanciais,
sfio pneumotdxicos.
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Age differences in
electronic nicotine delivery
systems (ENDS) usage
muotivations and behaviors,
perceived health benefit,
and intention o guit.

Thanh-Huyen, T. V et al.,
2019.

Estudo de Coarte

1.432

17.5% tinham de 18 a
24 anos, 38,6% tinham
de 25 a 34 anos, 23,3%
tinham de 35 a 44 anos
e 20.7% tinham de 45

a 64 anos.

Micotina

0 sabor mais wtilizado for fruta (43,1%), seguido de
menta’'mentol {30,2%), doce (29.9%), bala (24,8%) ¢ tabaco
(23.3%). A proporciio que relatou o uso de sabor de tabaco
fiol mais baixa na faixa etina mais jovem em comparagio
com as faixas eldrias mais avancadas (16.4% vs.
21,9-29,1%). Em contraste, as proporgdes que relataram o
uso de frutas, doces ou sabores doces foram maiores na
faixa etéria mais jovem em comparacio com as faixas
elirias mais avangadas.

Como os jovens adultos sio atraides por sabores,
especialmente sabores de frutas, nossas descobertas apoiam
a consideragio da FDA de proibir ssbores. Outra opgio
seriam as restrigdes 4 publicidade de produtos SEAN com
sabores, especialmente em locais destinados a jovens e
adultos jovens

E-cigarette, or vaping,
product use-associated lung
injury in adolescents: a
review of imaging features.

Thakrar, P. D. et al., 2020.

Serie de casos

10 homens ¢ 2
mulheres, com idade
média de 16,9 anos

Vaporizagio de
nicotina & THC.

Todos os pacientes realizaram TC de
torax; os achados foram notdaveis
para nodulos centrolobulares em

vidro fosco (11/12; 92%) e
opacidades confluentes em vidro
fosco (12/12; 100%40), com
preservagio subpleural frequente
(9/12; 73%). Além disso, 6/12
(50%) adolescentes apresentaram
pequenos derrames pleurais; 6/12
(50%) apresentavam leve
espessamento da parede brinquica.

O teste de fungio pulmonar realizado em todos os pacientes
durante a admisséo ou acompanhamento demonstrou
capacidade de difusio redunida em 4/12 (33%), padrio
ventilatbrio obstrutive em 4/12 (33%), padrio restritivo em
1712 (& %4), ¢ um padrio misto obstrutivo e restritivo em
2112 {17%40) adolescentes.

Estudos de lavagem broncoalveolar, realizados em 9 dos 12
adolescentes, revelaram células inflamatonas ¢ macrafagos
carregados de lipidios.

E-cigarettes: Out of the
frying pan into the fire?

Venkatnarayan, K. et al.,
2020.

Relatode de caso

Homem de 31 anos.

Vaporizagio de
nicotina,

Dispneia aguda e tosse.

Opacidades bilaterais em vidro
fosco com nodulos centrolobulares
nos lobos superior e médio.

Radiologicamente, infiltrados bilaterais sio observados em
quase todos os casos, com achados inespecificos na
radiografia de torax e na tomografia computadonzada.

Alveolar macrophages from
EVALI patients and
e-cigarette users: a story of
shifiing phenotype.

Warren, K. 1. et al., 2023,

Ensato Clinico
Randomizado

30

16 homens ¢ 14
mulheres, com idades
entre 18 e 50 anos.

Vaporizagio de
nicotina ¢ THC.

Marcadores prototipicos de inflamagiio, incluindo THNFa,
interleucina 6 (IL-6) ¢ as quimiocinas, interleucina 8 (IL-8),
estavam aumentados em pacientes EVALI em comparagao
com controles saudivers.
Marcadores adicionais de patogénese pulmonar foram todos
detectados em nivels mais elevados no fluido BAL de
pacientes EVALI em comparagio com saudaveis.

Hospitalizations and Deaths
Associated with EVALL

Wemer, A. B er al., 2020.

Serie de casos

21558

1666 homens ¢ §92
mulheres.

Vaporizagio de
nicotina ¢ THC.

Entre os pacientes hospitalizados
com casos fatais, 40 de 55 (T3%)
apresentavam hipoxia, 25 de 54
(46%) apresentavam taquicardia e
26 de 52 (50%) apresentavam
taquipneia no momento da

admissde ne hospital.

Os valores laboratoriais na admissio
inicial mostraram que 37 dos 52
pacientes (71%) com casos fatais

apresentavam leucocitose (contagem
de globulos brancos = 11.000 por

milimetro clibico) e 29 dos 45
{64%) tinham predominiincia de
neutrdfilos (contagem de glabulos
brancos com >80% neutrofilos). A
maiona dos pacientes com casos
fatais (93%) morrew no hospital.

A maioria dos pacientes com casos fatais relatou o uso de
cigarros eletrénicos contendo THC e quase um tergo dos
pacientes com casos fatais relataram uso exclusivo de
nicotina, ¢ quase um quarto relatou uso duplo (THC e
nicotina).

Alguns pacientes com casos fatais relataram micialmente
sintomas gastrointestinais {por exemplo, diarreia e ndusea).
embora tais sintomas tenham sido relatados com mais
frequéncia entre pacientes com casos ndo fatais.
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Numero da Dispositive Nivel de
Titulo/Autores {(Anoe) Tipo de estudo el Perfil da Amostra Vape/Substincia Achados clinicos Achados laboratoriais Resultados/Conclusio evidencia
Acute injury or illness
N::-:I::idn LDE::J:::‘::_:E: of A vaporizagio de Cinguenta e quatro por cento Das 71 casos relatados de lestes/doengas relacionadas a
chir:h'j'l and adul:smii 4 homens e 3 1% nicnli:: for relatada apr:smla.m.m dcscu.nl'urtu iMlmi.D de m”"}"s \ra!:n'na_q, 18% E'P“““““.ﬂ"’ sintomas
. . . respiratorio, 13% com sintomas de de intoxicagio por nicoting ¢ 41% necessitaram de
across Canada: A Serie de casos 71 mulheres, com idades | em 42% dos casosea .. L ) = . _ . - 1]
cs-sectional s of e l5e 17 i ) racio de THC toxicidade da nicotina ¢ 41% internagdo efou inlermnagio em UTL
gut:.“ rond .sur.\-? Df “ @ 1 anos. vapon '14.}: necessitaram de hospitalizagio A inalagdo de acrossdis vaping entre criangas ¢ adolescentes
anadian pacdiatricians. cm : efou internagio em UTL pode contribuir para lesdes/doengas agudas.
Futravem, S. et o, 2021,

Legenda:

BAL - Lavagem Broncolveolar

CC16 - Proteina Club Cell-16

EVALI - Lesdo Pulmonar Indusida Pelo Cigarro Eletronico
GLY - Glicerina Vegetal

LBA - Lavado Broncolveolar

LLM - Macrdfagos Carregados de Lipidios

PG - Propilenoglicol

TC - Tomografia Computadorizada

UTI - Unidade de Terapia Intensiva




		2024-05-13T08:47:58-0300


		2024-05-14T08:13:54-0300




