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RESUMO

O uso de cigarros eletrénicos tem se consolidado como um
relevante problema de saude publica, especialmente entre jovens
adultos. Dados do National Center for Health Statistics demonstram
que, nos Estados Unidos, a prevaléncia do uso de cigarros
eletrénicos entre adultos aumentou de 4,5% em 2019 para 6,5% em
2023, alcancando 155% entre individuos de 21 a 24 anos. Nesse
contexto, o presente estudo tem como objetivo analisar, por meio da
literatura cientifica, a associa¢cao entre o uso de cigarros eletronicos,
a ativacao de marcadores inflamatdrios sistémicos e as alteracdes
cardiovasculares relacionadas ao desenvolvimento da EVALI em
jovens adultos. Trata-se de uma revisao integrativa da literatura,
realizada a partir da analise de estudos cientificos publicados entre
2019 e 2026, nos idiomas portugués e inglés, em bases de dados
nacionais e internacionais. A literatura evidencia que a exposi¢ao aos
aerossois dos cigarros eletrébnicos pode estimular respostas
inflamatoérias e imunologicas, com participacao de mediadores
como interleucina-1 beta (IL-1B), interleucina-6 (IL-6), interleucina-8
(IL-8) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), além de estar
relacionada ao estresse oxidativo, a disfuncao endotelial e a
alteracdes cardiovasculares. No contexto da EVALI, destacam-se
exposicdes especificas relacionadas principalmente ao uso de
produtos contendo canabinoides e a presenca de acetato de
vitamina E. A anadlise integrada dessas evidéncias contribui para
ampliar a compreensao dos mecanismos inflamatdrios e
cardiovasculares associados a exposicao aos cigarros eletrénicos,
bem como dos aspectos relacionados a fisiopatologia e ao
diagnostico da EVALL.

Palavras-chave: Cigarro eletrénico; lesao pulmonar; Inflamacao;

citocinas pro-inflamatoria.



ABSTRACT

The use of electronic cigarettes has become a relevant public health
concern, particularly among young adults. Data from the National
Center for Health Statistics demonstrate that, in the United States,
the prevalence of electronic cigarette use among adults increased
from 4.5% in 2019 to 6.5% in 2023, reaching 15.5% among individuals
aged 21 to 24 years. In this context, the present study aims to
analyze, through the scientific literature, the association between
electronic cigarette use, the activation of systemic inflammatory
markers, and cardiovascular alterations related to the development
of EVALI in young adults. This is an integrative literature review
based on the analysis of scientific studies published between 2019
and 2026, in Portuguese and English, retrieved from national and
international databases. The literature indicates that exposure to
electronic cigarette aerosols may stimulate inflammatory and
iImmune responses, involving mediators such as interleukin-1 beta
(IL-1B8), interleukin-6 (IL-6), interleukin-8 (IL-8), and tumor necrosis
factor-alpha (TNF-a), in addition to being associated with oxidative
stress, endothelial dysfunction, and cardiovascular alterations. In the
context of EVALI, specific exposures are highlighted, particularly the
use of cannabinoid-containing products and the presence of
vitamin E acetate. The integrated analysis of this evidence
contributes to a broader understanding of the inflammatory and
cardiovascular mechanisms associated with electronic cigarette
exposure, as well as aspects related to the pathophysiology and
diagnosis of EVALL.

Keywords: Electronic cigarettes;, Lung injury; Inflammation; Pro-

inflammatory cytokines.

1. INTRODUCAO



O uso de cigarros eletronicos, também denominado vaping, tem se
consolidado como uma tendéncia global. Estudos epidemioldgicos
analisados demonstram que o uso de cigarros eletrénicos tem
apresentado crescimento expressivo entre jovens adultos,
especialmente na faixa etaria entre 18 e 30 anos. Essa tendéncia tem
sido observada em diferentes paises, refletindo a ampla
disseminacao desses dispositivos € sua crescente aceitacao social

(CDC, 2020; Cavalcante et al, 2020).

A elevada exposicao precoce a agentes irritantes e potencialmente
inflamatdrios presentes nos aerossois dos cigarros eletrénicos pode
favorecer alteracdées no sistema respiratorio, incluindo processos
inflamatorios, estresse oxidativo e alteracdes na integridade do
tecido pulmonar. Dessa forma, a exposicao a esses dispositivos pode
contribuir para mudancas no perfil das doencas respiratdrias, com
manifestacdes observadas também em individuos mais jovens
(Wang et al,2020; Xie et al,2020; Park; Crotty Alexander; christiani,
2022). Nesse contexto, em setembro de 2019, o Conselho Federal de
Medicina (CFM) do Brasil recebeu um alerta de médicos dos Estados
Unidos sobre uma possivel epidemia de Lesao Pulmonar Associada
ao Uso de Produtos de Cigarro Eletréonico ou Vaping (E-cigarette or
Vaping Product Use-Associated Lung Injury — EVALI) em territorio
estadunidense, o que desencadeou investigagcdes mais
aprofundadas sobre o assunto (Crotty Alexander et al,, 2020). A EVALI
apresenta manifestacdes respiratdrias importantes, podendo evoluir
para quadros graves de insuficiéncia respiratdria e, em alguns casos,
levar a morte (Brasil, 2022). Estudos também apontam que o
diagnostico da EVALI apresenta desafios, uma vez que nao existe
um teste especifico para sua confirmacdao, sendo necessaria a

associacao entre histdrico de uso de cigarros eletrénicos, achados



clinicos e radiolégicos e a exclusao de outras causas de lesao

pulmonar (Fortes et al, 2023).

Do ponto de vista fisiopatologico, a exposicao aos cigarros
eletrénicos pode desencadear respostas inflamatoérias significativas,
estimulando a liberacao de citocinas proé-inflamatadrias, incluindo IL-
18, IL-6, IL-8 e TNF-a, produzidas por células epiteliais e células
imunes das vias aéreas (Matsumoto et al,, 2020). Além disso, estudos
apontam que a exposicao aos aerossois pode estar relacionada a
inflamacao pulmonar e a lesao tecidual, envolvendo mecanismos
como estresse oxidativo, alteracdes da resposta imune e
comprometimento da barreira epitelial (Park; Crotty Alexander;
Christiani, 2022; Petrache et al, 2023). A fisiopatologia da EVALI,
entretanto, ainda nao é completamente esclarecida, o que evidencia
a necessidade de aprofundamento das investigacdes acerca dos

mecanismos celulares e moleculares envolvidos.

Além das alteragcdes pulmonares e inflamatdrias, evidéncias
cientificas indicam que o uso de cigarros eletrénicos também pode
estar associado a alteracdes cardiovasculares. A exposicao aos
componentes presentes nos aerossois pode favorecer respostas
inflamatorias, estresse oxidativo e disfuncao endotelial, mecanismos
relacionados a alteracdes na funcao cardiovascular. Estudos recentes
demonstram associacdes entre a exposi¢cao aos cigarros eletronicos
e alteracbes em parametros cardiovasculares, reforcando a
necessidade de compreender os possiveis efeitos sistémicos
relacionados ao uso desses dispositivos (Keith; Bhatnagar 2027,

Siddiqi et al, 2023).

Diante desse cenario, embora a literatura cientifica apresente

evidéncias sobre alteracdes inflamatdrias, cardiovasculares e



pulmonares associadas ao uso de cigarros eletronicos, ainda sao
necessarias investigacdes que Iintegrem esses achados e
aprofundem a compreensao da relacao entre os mecanismos
fisiopatoldgicos envolvidos e o desenvolvimento da EVALI,
especialmente em jovens adultos. Essa lacuna cientifica evidencia a
necessidade de uma analise abrangente das alteragcdes associadas
a0 uso desses dispositivos, considerando a interacao entre respostas
inflamatorias, alteracdes cardiovasculares e lesdes pulmonares.
Diante disso, questiona-se: qual é a associacao entre o uso de
cigarros eletrénicos, a ativacao de marcadores inflamatorios
sistémicos e as alteragcdes cardiovasculares relacionadas ao

desenvolvimento da EVALI em jovens adultos?

Nesse sentido, a presente pesquisa justifica-se pela relevancia
cientifica e social de reunir e analisar as evidéncias disponiveis sobre
os efeitos associados ao uso de cigarros eletrénicos, especialmente
em jovens adultos. A compreensao das respostas inflamatorias, das
alteracdes cardiovasculares e dos mecanismos envolvidos na EVALI
pode contribuir para ampliar o conhecimento acerca dos possiveis
riscos relacionados ao uso desses dispositivos, bem como subsidiar
acdes de prevencao, educacao em saude e identificacao de possiveis
manifestacdes associadas a doenca. A relevancia dessa analise
também esta relacionada a necessidade de ampliar o conhecimento
cientifico sobre os mecanismos envolvidos na EVALI, considerando
que sua fisiopatologia ainda apresenta aspectos nao

completamente esclarecidos.

2. OBJETIVOS

2.1. Gerais



Analisar a associagcao entre o uso de cigarros eletronicos, a ativagao
de marcadores inflamatdrios sistémicos e as alteracdes
cardiovasculares relacionadas ao desenvolvimento da EVALI em

jovens adultos.

2.2. Especificos

e Analisar os principais marcadores inflamatorios sistémicos
associados ao uso de cigarros eletrénicos, com énfase nas
citocinas  pro-inflamatoérias  interleucina-i beta (IL-1B),
interleucina-6 (IL-6), interleucina- 8 (IL-8) e fator de necrose

tumoral alfa (TNF-a).

e Correlacionar alteracdées cardiovasculares como possiveis
indicios precoces da progressao da EVALI, especialmente nas
fases aguda e subaguda, considerando manifestacdées como
disfuncao endotelial, aumento da frequéncia cardiaca e

elevacao da pressao arterial.

e Descrever os principais mecanismo fisiopatoldgicos associados
ao uso de cigarros eletrénicos e associa-lo aos critérios de

diagnosticos da EVALL

3. REVISAO DA LITERATURA

3.1. Uso de Cigarros Eletronicos

O cigarro eletrénico, também conhecido como vape ou e-cigarette,
foi criado com a proposta de ser uma alternativa menos prejudicial
ao cigarro convencional e auxiliar na cessacao do tabagismo. No
entanto, com o passar dos anos, seu uso deixou de estar relacionado

apenas a tentativa de parar de fumar e passou a ser cada vez mais



comum entre adolescentes e jovens adultos.(Kowitt et al.,2022)
Mesmo com essa percepcao, estudos recentes mostram que 0s
cigarros eletronicos nao sao isentos de riscos. De acordo com
O'callaghan et al(2022), o uso desses dispositivos esta associado a
diversos efeitos adversos, principalmente sobre os sistemas
respiratorio e cardiovascular. Seu funcionamento ocorre por meio do
agquecimento de um liquido, que é transformado em aerossol e
inalado pelo usuario. Esse liquido pode conter nicotina, além de
aromatizantes e outras substancias guimicas
potencialmente prejudiciais aoc organismo.

A nicotina presente nos dispositivos eletrénicos também representa
um fator preocupante. Segundo Rotta et al. (2024), essa substancia
atua diretamente no organismo como agente vasoconstritor,
contribuindo para o aumento da frequéncia cardiaca e da pressao
arterial. Os autores ainda relacionam seu consuMmo ao Mmaior risco de
desenvolvimento de doencas cardiovasculares, incluindo infarto
agudo do miocardio e insuficiéncia cardiaca.

Outro ponto importante envolve os compostos quimicos presentes
nos cigarros eletronicos. Segundo Yan et al. (2021), ha evidéncias
experimentais de que o aquecimento dos liquidos utilizados nesses
dispositivos pode levar a formacao de novos compostos quimicos no
aerossol. Os autores identificaram diferentes substancias por meio
de analises de espectrometria de massas, demonstrando que o
processo de aquecimento pode aumentar a exposi¢cao do usuario a
compostos potencialmente toxicos. Dessa forma, esses achados
indicam que a inalacao do aerossol dos cigarros eletrénicos pode
representar uma fonte de exposicao a substancias capazes de
contribuir para efeitos prejudiciais ao organismo

Nesse contexto, Layden et al (2020) afirmam que a exposicao aos
aerossois dos cigarros eletrénicos pode causar lesbées no endotélio

vascular, aumento do estresse oxidativo e ativacao de mecanismos



inflamatorios. Esses fatores contribuem para alteracdes sistémicas
importantes e podem favorecer o desenvolvimento de doencas

cronicas ao longo do tempo.

3.1.1. Inflamacao Sistémica e Biomarcadores Associados Ao Uso

de Cigarros Eletronicos

Pesquisas recentes demonstram que a exposicao aos aerossois
produzidos por esses dispositivos pode desencadear importantes
alteracdes inflamatdrias. De acordo com Gordon et al. (2022), os
efeitos adversos associados a exposicao aos aerossois dos cigarros
eletréonicos sao influenciados por diferentes fatores, incluindo a
composicao dos liquidos utilizados, as caracteristicas dos
dispositivos e as alteracdes quimicas decorrentes do processo de
aquecimento. Entre os componentes e substancias potencialmente
toxicas descritos na literatura estdo a nicotina, os aromatizantes e
diferentes metais, cuja exposicao pode estar associada a efeitos
citotoxicos, estresse oxidativo e respostas inflamatodrias

Segundo Jonas (2022) destaca que a exposicao aos aerossois dos
cigarros eletronicos pode estar associada a alteracdes no sistema
respiratorio e a danos pulmonares, embora os efeitos decorrentes da
exposicao crénica ainda nao estejam completamente esclarecidos.
Nesse contexto, estudos demonstram que individuos com EVALI
podem apresentam alteragcdes na resposta imune pulmonar,
caracterizadas pelo aumento de neutrofilos e pela predominancia
de macrofagos  alveolares com perfil pro-inflamatorio,
acompanhadas pela elevacao de mediadores inflamatdrios, como
TNF-a, IL-6 e IL-8 (Warren et al, 2023). Esses achados sao
consistentes com evidéncias descritas na literatura sobre os
mecanismos celulares e moleculares associados a exposicao aos

cigarros eletrénicos (Wang et al., 2024).



Conforme demonstrado na Figura 1, o uso de cigarros eletrénicos
pode estar associado ao aumento da liberagdao de citocinas pro-
inflamatodrias e outros biomarcadores relacionados a inflamacao

sistémica e ao estresse oxidativo.
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Figura 1. Biomarcadores inflamatdrios e moléculas associadas ao uso de
cigarros eletrénicos.

Fonte: Adaptado de Wang et.a/ (2024)

Observa-se que os cigarros eletronicos promovem alteracdes e m
diferentes mediadores inflamatoérios, incluindo citocinas pro-
inflamatodrias, fatores de crescimento e marcadores relacionados ao
estresse  oxidativo, evidenciando o0s impactos sistémicos
associados ao vaping.

Esses mediadores estdao associados ao desenvolvimento de
processos inflamatorios persistentes e a progressao de lesdes
pulmonares. Blagev et al. (2019) afirmam que o aumento dessas
citocinas é  frequentemente  observado em individuos
diagnosticados com EVALLI, evidenciando a relacao entre o vaping e
a resposta inflamatdria exacerbada.

A interleucina-6 (IL-6) apresenta importante participacao na
resposta inflamatdria induzida pelos cigarros eletrénicos. Conforme
descrito por Jonas et al. (2022), essa citocina atua na ativacao da

resposta inflamatdria aguda e contribui para o agravamento das



alteracdes pulmonares associadas ao uso dos dispositivos
eletronicos. Wang et al. (2024) complementam que a exposicao
continua aos aerossois estimula células epiteliais respiratérias a
produzirem maiores quantidades de IL-6, favorecendo a
mManutencao do processo inflamatorio e
aumentando a susceptibilidade a danos teciduais.

Outro biomarcador relevante associado ao uso de cigarros
eletrénicos é a interleucina-8 (IL-8), responsavel pelo recrutamento
de neutrdfilos para os locais de inflamacao.

Conforme ilustrado na Figura 2, os aerossois produzidos pelos
cigarros eletrénicos desencadeiam ativagao de células inflamatdrias
e aumento da liberacao de citocinas pro-inflamatorias, contribuindo

para efeitos sistémicos e danos pulmonares.

RESPOSTA INFLAMATORIA INDUZIDA PELOS CIGARROS ELETRONICOS

Liberagdo de citocinas pro-inflamatorias e efeitos sistémicos
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Figura 2. Resposta inflamatéria induzida pelos cigarros eletrénicos e liberacédo de
citocinas proé-inflamatarias.

Fonte: Autoria préopria com base em Wang et al(2024) e Shields et a/(2022)

A ativacao persistente da resposta inflamatdria favorece alteracoes
imunoldégicas, aumento da permeabilidade  vascular e
desenvolvimento de danos pulmonares associados ao uso continuo
de cigarros eletrénicos. De acordo com Wang et al (2024), o

aumento da expressao dessa citocina favorece o acumulo de células



inflamatdrias no tecido pulmonar, intensificando o dano respiratorio.
Blagev et al. (2019) observaram que pacientes acometidos por EVALI
apresentavam importante infiltracao inflamatdria pulmonar,
reforcando a participacao da IL-8 no desenvolvimento das lesdes
associadas ao vaping.

Além das interleucinas, o fator de necrose tumoral alfa (TNF-a)
também desempenha papel fundamental na inflamacao sistémica
desencadeada pelos cigarros eletrénicos. Shields et al (2022)
relatam que o TNF-a estd relacionado ao aumento da
permeabilidade vascular, ativacao de células inflamatodrias e inducao
de apoptose celular. Jonas et al. (2022) acrescentam que niveis
elevados desse biomarcador podem contribuir para alteracdes
imunoldgicas e danos sistémicos decorrentes da exposicao
prolongada aos compostos
guimicos presentes nos dispositivos eletrénicos.

Outro mecanismo frequentemente associado ao uso de cigarros
eletréonicos é o estresse oxidativo. Segundo Shields et al. (2022), os
aerossois produzidos pelos dispositivos eletrébnicos promovem
aumento na formacao de espécies reativas de oxigénio, ocasionando
danos celulares e alteracdes no equilibrio antioxidante do
organismo. Wang et al (2024) destacam que esse desequilibrio
favorece a perpetuacao da resposta inflamatdria e esta relacionado
ao desenvolvimento de alteragdes cardiovasculares, pulmonares e
imunoldégicas em usuarios desses dispositivos.

Além dos biomarcadores inflamatodrios, estudos demonstram a
presenca de alteracdes celulares importantes em individuos
acometidos por EVALI. Conforme descrito por Blagev et al. (2019),
Muitos pacientes apresentavam macrofagos carregados de lipidios
em amostra s respiratorias, sendo esse achado considerado um
possivel marcador de lesao pulmonar associada ao uso de cigarros

eletrénicos. Henry et al. (2020) ressaltam que os exames de imagem



frequentemente evidenciam opacidades pulmonares bilaterais e
infiltrados inflamatoérios difusos, reforcando o potencial lesivo dos
dispositivos eletrénicos sobre o sistema respiratorio.

Dessa forma, observa-se que o uso de cigarros eletrénicos esta
diretamente relacionado a ativacao de processos inflamatorios
sistémicos e ao aumento de biomarcadores pro-inflamatoérios. Os
estudos analisados demonstram que a exposicao aos aerossois
desses dispositivos favorece alteracdes imunoldgicas, estresse
oxidativo e danos pulmonares significativos, evidenciando que os
cigarros eletrénicos nao sao isentos de riscos a saude (Shields et al,

2022; Wang et al,, 2024).

3.1.2. Alteracoes Cardiovasculares Associadas Ao Uso de Cigarros

Eletronicos

O uso de dispositivos eletrénicos tem se intensificado entre jovens e
adultos jovens, despertando preocupacao quanto aos possiveis
efeitos desses produtos sobre a saude. Nesse contexto, destacam-se
as repercussdes sobre o sistema cardiovascular, uma vez que a
exposicao aos aerossois dos cigarros eletronicos tem sido associada

a alteracdes na funcao cardiaca e vascular (Rose et al, 2023).

Entre os efeitos agudos mais descritos destacam se o aumento da
frequéncia cardiaca, elevacao da pressao arterial e aumento da
rigidez arterial, alteracdes semelhantes as observadas no tabagismo
convencional e relacionadas ao maior risco de desenvolvimento
precoce de doencas cardiovasculares (Vargas et al., 2021, Barros et al,

2023; Nogueira et al., 2024).

Em associacao a esses mecanismos, observa-se reducao da

biodisponibilidade de 6xido nitrico (NO), molécula fundamental para



a manutencao da homeostase vascular e da vasodilatacao
endotélio-dependente. A diminuicao da disponibilidade desse
mediador compromete a funcao endotelial e suas propriedades
vasoprotetoras e antiplaquetarias, além de favorecer o aumento da
resisténcia vascular. Consequentemente, essas alteragdes podem
contribuir para a elevacao da pressao arterial e para o
desenvolvimento de alteragdes cardiovasculares associadas a

disfuncao endotelial (EI-mahdy et al, 2021).

Evidéncias recentes demonstram que a utilizagcao de cigarros
eletrénicos esta associada ao comprometimento da funcao vascular
e ao aumento do estresse oxidativo, evidenciando que esses
dispositivos ndao estao isentos de riscos cardiovasculares (Nogueira et

al., 2024; Araujo et al., 2023).

A exposicao continua aos aerossdOis  inalados reduz a
biodisponibilidade de oxido nitrico, contribuindo para disfuncao
endotelial e alteracdes hemodinamicas persistentes (Gaiha et al,
2022). ) Conforme Barbosa et al, 2025, sob essa perspectiva, a
nicotina e 0s compostos quimicos presentes nos liquidos
vaporizados, incluindo aromatizantes artificiais e aldeidos toxicos,
induzem intensa resposta oxidativa, comprometimento vascular e
aumento da rigidez arterial. Esses mecanismos estao diretamente
relacionados ao desenvolvimento de hipertensao arterial,

aterosclerose e acidente vascular encefalico (AVE)

Os efeitos cardiovasculares decorrentes da exposicao aos cigarros
eletronicos envolvem tanto alteracdes agudas quanto repercussoes
cronicas relacionadas a exposicao prolongada aos compostos

inalados. (Barbosa et al, 2025).



3.1.3. Estresse Oxidativo e Dano Celular

O estresse oxidativo representa um dos principais mecanismos
fisiopatoldgicos associados ao uso de cigarros eletrénicos. A
vaporizacao dos liquidos presentes nesses dispositivos induz intensa
geracao de espécies reativas de oxigénio (EROs), estabelecendo
desequilibrio entre agentes oxidantes e os sistemas antioxidantes
celulares. Esse desbalanco contribui para a manutencao de um
ambiente pro-oxidativo capaz de comprometer diferentes estruturas

celulares e moleculares. (Auschwitz; Almeda; Andl, 2023)

Entre os principais mecanismos envolvidos destaca-se a ativagcao da
enzima NOX2, isoforma da NADPH oxidase responsavel pela
amplificacao da producao intracelular de espécies reativas de
oxigénio. A hiperativacao dessa via contribui para a manutencao do
estresse oxidativo persistente, além de participar da disfuncao
vascular, ativacdo plaquetaria e progressao aterosclerotica.

(Cavalcanti et al.,2023)

Em associacao a esse processo, observa-se aumento dos niveis de 8-
isoprostaglandina F2a e peroxido de hidrogénio (H202), importantes
biomarcadores de dano oxidativo celular. Simultaneamente, ocorre
reducao dos mecanismos antioxidantes enddgenos, incluindo
diminuicao dos niveis séricos de vitamina E e da atividade da
enzima catalase, alteracdes relacionadas ao aumento do risco

cardiovascular (Biondi-Zoccai et al,, 2019).

A sobrecarga oxidativa também esta associada a lesdao do material
genético, favorecendo substituicao de bases nitrogenadas, ligacdes
cruzadas e fragmentacao das cadeias de DNA. O acumulo

intracelular de 4-hidroxinonenal relaciona-se a disfuncao



mitocondrial, apoptose celular e inativacao proteica em células

pulmonares.(Park;Crotty Alexander; Christiani, 2022).

Evidéncias experimentais demonstram que a exposicao ao fluido de
cigarros eletrénicos, mesmo na auséncia de nicotina, resulta em
aumento significativo do acumulo intracelular de agentes oxidantes
e alteracdes no potencial da membrana mitocondrial em células
endoteliais microvasculares pulmonares. Observa-se ainda reducao
da expressao da enzima eNOS, responsavel pela sintese de oxido
nitrico. O impacto oxidativo sistémico compromete principalmente
tecidos com elevada demanda metabdlica, como coracao, pulmdbes
e vasos sanguineos, induzindo lesao endotelial, inflamacao crénica e

alteracOes estruturais vasculares (Zhang et al., 2023).

3.1.4. Disfuncao Endotelial e Comprometimento Vascular

A disfuncao endotelial constitui um importante marcador subclinico
de risco cardiovascular e representa uma das principais alteracdes
associadas a exposicao aos cigarros eletréonicos. Esse processo esta
relacionado ao aumento do estresse oxidativo e a interacao entre
espécies reativas de oxigénio e oxido nitrico (NO), resultando na
reducao de sua biodisponibilidade. Como o NO é um importante
mediador da vasodilatacao endotélio-dependente e da homeostase
vascular, sua reducao compromete a funcao endotelial, favorece a
vasoconstricao e pode contribuir para o aumento da resisténcia
vascular e da pressao arterial. Além disso, a diminuicao das
propriedades vasoprotetoras do NO pode favorecer a adesdao e a
agregacao plaquetaria, contribuindo para alteracdes relacionadas ao

risco cardiovascular (EI-mahdy et al/, 2021).



A literatura recente evidencia reducao da dilatacao fluxo-mediada
(FMD) e aumento dos niveis de PAI-T em usuarios de dispositivos
eletrénicos, indicando comprometimento da funcao protetora
exercida pelo endotélio vascular e aumento do risco de

complicacdes cardiovasculares (Wang, 2021; Behrooz, 2023).

Lipoproteinas de baixa densidade (LDL) sao mais suscetiveis a
oxidacao nos usuarios de CE, o que esta relacionado com a
aterosclerose, na medida em que LDL oxidadas se transformam em
células espumosas, as quais formam as placas aterosclerdticas.
(Eltorai; Choi; Eltorai, 2019). Somado a isso, em usuarios cronicos de
CE, comparado a nao usuarios, Iidentifica-se um aumento
significante de marcadores inflamatdorios e também da
oxidabilidade de LDL, o que indica maior predisposicao a

aterosclerose (Macdonald; Middlekauff, 2019).

A persisténcia desse estado pro-inflamatorio associa-se a progressao
da aterosclerose, comprometimento da perfusao tecidual e
aumento da predisposicao ao desenvolvimento e agravamento da
Doenca Arterial Obstrutiva Periférica (DAOP) em individuos expostos

cronicamente aos dispositivos eletréonicos (Klein, 2022; Wang, 2021).

Do mesmo modo, cigarros eletronicos e produtos de tabaco
aquecido demonstram capacidade de aumentar a rigidez arterial e
estimular a formacao de trombos plaquetarios, reforcando que
novas formas de consumo de nicotina nao sao isentas de riscos
vasculares (Lyytinen, 2024). Segundo Schweitzer et al, 2015, em nivel
molecular, a exposicao aos aerossois dos cigarros eletronicos pode
aumentar o estresse oxidativo e ativar vias de sinalizacao
relacionadas a disfuncao endotelial, como a Rho-quinase (ROCK) e a

p38-MAPK. A ativacao dessas vias favorece alteracdées no



citoesqueleto das células endoteliais e aumenta a permeabilidade
da barreira vascular, comprometendo sua integridade. Além disso, a
exposicao aos cigarros eletréonicos pode aumentar a producao de
espécies reativas de oxigénio e interferir na atividade do 6xido nitrico
sintase endotelial (eNOS), reduzindo a disponibilidade de &xido
nitrico (NO), importante para a manutencao da funcao vascular (El-
mahdy et al, 2021). Dessa forma, essas alteracdes podem contribuir
para a disfuncao endotelial e para o desenvolvimento de alteracdes

cardiovasculares.

Esse mecanismo contribui para aumento da permeabilidade e
extravasamento vascular. A reducao da biodisponibilidade de oxido
nitrico também induz apoptose endotelial e comprometimento da
angiogénese, decorrente da diminuicao da atividade do fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF), importante mediador da
proliferacao, migracao e manutencao das células endoteliais

(Blackham-Hayward et al,, 2024).

3.1.5. Lesdao Pulmonar Associada Ao Uso de Cigarros Eletronicos

(EVALI): Manifestacoes Clinicas e Critérios de Diagnésticos.

A EVALI (E-cigarette or Vaping Product Use-Associated Lung Injury)
corresponde a uma condicao de lesao pulmonar associada ao uso
de cigarros eletrénicos , caracterizada por diferentes manifestacoes
clinicas e padrdes de comprometimento pulmonar. A doenca foi
reconhecida inicialmente nos Estados Unidos em 2019, durante um
surto de casos de lesao pulmonar associados ao uso desses
produtos, principalmente entre adolescentes e adultos jovens (Brasil,
2022). Os achados clinicos e radiolégicos da EVALI podem variar
entre os pacientes, sendo descritos diferentes padrdes de lesao

pulmonar, o que reforca a necessidade de considerar a doenca no



diagndstico diferencial de individuos com historico de uso desses

dispositivos e alteragcdes respiratorias. (Werner et al, 2020)

Os cigarros eletrénicos funcionam por meio do agquecimento de
liquidos compostos por nicotina, propileno glicol, gliceral,
aromatizantes e outras substancias quimicas, produzindo um
aerossol inalado pelo usuario. Durante esse processo, podem ser
liberadas substancias toxicas e carcinogénicas, como formaldeido,
acroleina, acetaldeido e metais pesados, capazes de provocar danos
pulmonares e cardiovasculares (Bhave; Chadi, 2021, Zhang et al,

2023).

Componentes associados aos casos de EVALI, destacam-se
principalmente os produtos contendo tetrahidrocanabinol (THC) e o
acetato de vitamina E. Durante o surto ocorrido nos Estados Unidos
em 2019, o THC esteve presente na maioria dos produtos utilizados
pelos pacientes, enquanto o acetato de vitamina E foi identificado
em amostras de produtos e no lavado broncoalveolar de individuos
acometidos pela doenca, sendo utilizado principalmente como
agente diluente e espessante em liquidos contendo THC (Blount et
al, 2020; Travassos; Flister, 2024). A presenca desses componentes,
especialmente do acetato de vitamina E, tem sido associada aos
mecanismos de lesdao pulmonar observados na EVALI. Estudos
indicam que, quando aquecido, o acetato de vitamina E pode
interferir na funcao do surfactante pulmonar e produzir compostos
potencialmente toxicos, como a cetena, contribuindo para irritagao e
inflamacao do tecido pulmonar (Travassos; Flister, 2024). Dessa
forma, o THC e, principalmente, o acetato de vitamina E constituem
componentes de relevante interesse na compreensao dos

mecanismos envolvidos no desenvolvimento da EVALL



Além disso, estudos demonstram uma associagao importante entre
a EVALI e a exposicao a produtos contendo tetrahidrocanabinol
(THC) e acetato de vitamina E. Em pacientes com EVALI, o acetato de
vitamina E foi identificado no lavado broncoalveolar de 94% dos
casos analisados, enquanto 94% dos pacientes com dados
disponiveis apresentavam THC ou seus metabdlitos no lavado
broncoalveolar ou relataram o uso de produtos contendo THC
(Blount et al, 2020). Conforme estudos experimentais de Blount et
al, 2020 também indicam que a inalacao de acetato de vitamina E
pode provocar alteracdes pulmonares, incluindo inflamacao alveolar
e aumento de células inflamatodrias, além de possiveis alteracdes na

funcao do surfactante pulmonar.

A doenca pode evoluir rapidamente, levando o paciente a
apresentar insuficiéncia respiratdria e necessidade de internacao
hospitalar. I1sso ocorre porque as substancias inaladas lesionam os
alvéolos pulmonares e dificultam as trocas gasosas, reduzindo a
oxigenacao do organismo (Jurado-Hernandez et al, 2026). Dessa
forma, a EVALI passou a ser considerada um importante problema
de saude publica relacionado ao crescimento do uso de cigarros

eletronicos.

As manifestacdes clinicas da EVALI incluem sintomas respiratorios,
gastrointestinais e sistémicos. Entre os sinais e sintomas mais
frequentes destacam-se dispneia, tosse persistente, dor toracica,
hipoxemia, hemoptise, febre, fadiga, nauseas, vomitos, diarreia e
mal-estar Geral (Cao et al, 2020). Em alguns casos, os pacientes
também apresentam taquipneia e reducao da saturacao de
oxigénio, indicando comprometimento pulmonar significativo.
(D'’Almeida et al, 2020) Além das alteracdes respiratorias, podem

surgir sintomas sistémicos, como febre, fadiga, calafrios, sudorese e



perda de peso (Layden et al, 2020). Também sao descritas
manifestacdes gastrointestinais, como nauseas, vomitos, diarreia e
dor abdominal (Schiffman,2024). Em alguns pacientes, esses
sintomas podem surgir antes mesmo do comprometimento

respiratorio, dificultando o reconhecimento precoce da doenca.

Segundo Harada et al. (2021), alguns pacientes podem evoluir para
hipoxemia grave e insuficiéncia respiratoria aguda, especialmente
Nos casos de progressao rapida do processo inflamatorio pulmonar e
relataram que 0s sintomas costumam apresentar agravamento

progressivo ao longo de uma a duas semanas.

A EVALI também pode apresentar diferentes padrdes clinicos e
histopatoldgicos, incluindo pneumonite por hipersensibilidade,
pneumonia eosinofilica aguda, bronquiolite, hemorragia alveolar
difusa, pneumonia em organizacao e Sindrome do Desconforto
Respiratério Agudo (SDRA), evidenciando a complexidade clinica e a

gravidade que a doenca pode apresentar (Cao et al, 2020).

O diagnodstico da EVALI é considerado desafiador, principalmente
porque nao existe exame especifico capaz de confirmar a doenca.
Dessa forma, trata-se de um diagnostico de exclusao, no qual outras
causas de lesao pulmonar, especialmente infeccdes respiratorias,

devem ser descartadas inicialmente (Schiffman, 2024).

Os exames laboratoriais possuem importante papel no diagndstico
diferencial da EVALI, principalmente na exclusao de etiologias
infecciosas. Entre os principais exames complementares destacam-
se hemograma completo, proteina C-reativa (PCR), velocidade de
hemossedimentacao (VHS), procalcitonina, gasometria arterial,

hemoculturas, testes virais respiratorios e exames microbioldgicos



(Layden et al, 2020). Os achados laboratoriais mais frequentes
incluem leucocitose com predominio de neutrofilos, elevacao de
PCR e VHS, além de hipoxemia e alteracdes hidroeletroliticas (Aldy et
al, 2020).

Além da investigacao clinica, exames de imagem, como radiografia
e tomografia computadorizada de torax, frequentemente
demonstram infiltrados pulmonares bilaterais e opacidades em
vidro fosco, que sao achados sugestivos, porém nao especificos da
EVALI (Kligerman et al, 2020). Em casos mais graves, pode ser
necessaria a realizacdo de broncoscopia para uma avaliagao mais

aprofundada do comprometimento pulmonar (Morceli et al.,, 2026).

De acordo com o Center for Disease Control and Prevention (CDC,
2019), o diagnostico da EVALI é estabelecido principalmente por
critérios clinicos, radioldgicos e epidemiologicos. Entre os principais
critérios diagndsticos destacam-se: histdérico de uso de cigarros
eletrénicos ou dispositivos de vaping nos 90 dias anteriores ao inicio
dos sintomas; presenca de infiltrado pulmonar identificado em
radiografia ou tomografia computadorizada de térax; e exclusao de
outras possiveis causas infecciosas ou pulmonares capazes de

justificar o quadro clinico apresentado.

Dessa maneira, compreender a EVALI, seus critérios diagnosticos e
suas repercussdes sistémicas torna-se fundamental para
conscientizar a populacdao sobre os riscos associados ao uso de
cigarros eletrénicos, além de contribuir para a prevencao,

identificacao precoce e manejo adequado da doenca.

4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Tipo de Estudo



Trata-se de um estudo descritivo, de abordagem qualitativa,
caracterizado como uma revisao integrativa da literatura, com o
objetivo de reunir e analisar evidéncias cientificas acerca da
associacao entre o uso de cigarros eletréonicos, a ativacao de
marcadores inflamatorios sistémicos e as alteracdes
cardiovasculares relacionadas ao desenvolvimento da EVALI em
jovens adultos. A revisao integrativa permite a inclusao de estudos
com diferentes abordagens metodoldgicas, possibilitando uma

compreensao ampla do problema investigado.

4.2. Bases de Dados e Selecdo de Literatura

Por se tratar de uma revisao integrativa da literatura, ndao houve um
local fisico especifico para a realizacdao do estudo. A busca dos
estudos foi realizada em bases de dados cientificas nacionais e
internacionais, incluindo PubMed, Scientific Electronic Library
Online (SciELO), Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e Google
Académico.

Para a identificacao dos estudos relacionados ao tema, foram
utilizados descritores dos Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) e
do Medical Subject Headings (MeSH), considerando os termos em
portugués e seus correspondentes em inglés. Foram utilizados os
termos “cigarros eletronicos” (Electronic Cigarettes), “EVALI" (EVALI),
“inflamacao sistémica” (Systemic Inflammation), “marcadores
inflamatorios” (Inflammmatory Markers), “alteracdes cardiovasculares”
(Cardiovascular Changes) e “citocinas inflamatdrias” (Inflammatory

Cytokines).

Os descritores foram combinados por meio dos operadores
booleanos AND e OR, de acordo com os objetivos da pesquisa. Entre

as combinacdes utilizadas, destacam-se: (“Electronic Cigarettes” OR



“vaping”) AND (“EVALI") AND ("Systemic Inflammation” OR
“Inflammatory Markers” OR ‘“Inflammatory Cytokines”) AND
(“Cardiovascular Changes” OR “Cardiovascular Effects”).

As estratégias de busca foram adaptadas as caracteristicas de cada
base de dados, mantendo como eixo principal os termos
relacionados ao uso de cigarros eletrénicos, a EVALI, aos processos

inflamatorios e as alteragdes cardiovasculares.

4.3. Critérios de Inclusao e Exclusao

Foram incluidos artigos cientificos publicados entre os anos de 2019
e 2026, disponiveis na integra, nos idiomas portugués e inglés, que
abordassem os efeitos do uso de cigarros eletrénicos relacionados a
inflamacao sistémica, alteracoes cardiovasculares,
mecanismos fisiopatoldgicos e diagnostico da EVALL.

Também foram considerados estudos observacionais, revisoes
sistematicas, revisdes integrativas e pesquisas laboratoriais, desde
que apresentassem relevancia cientifica e relacao
direta com o tema.

Foram excluidos artigos duplicados, estudos incompletos, resumos
sem acesso ao texto completo, editoriais, cartas ao editor e
publicacdes que Nnao apresentassem relacao
direta com o tema proposto.

A selecao dos estudos ocorreu em etapas, incluindo identificacao,
triagem, elegibilidade e inclusao final dos artigos selecionados para
compor a amostra da revisao.

O processo de identificacao, triagem, elegibilidade e inclusao dos

estudos foi organizado conforme o fluxograma PRISMA.

Figura 3. Fluxograma PRISMA do processo de selecdo dos artigos

incluidos na revisao integrativa da literatura.



[ Identificacao

[ Triagem

[ Elegibilidade

Artigos identificados através das
plataformas de busca:

« Google Académico (n=17)

* SciELO (n=13)

* PubMed (n=15)

« BVS (n=10)
Total de registros identificados (n=55)

Artigos selecionados apos leitura
de titulos e resumos.
(n=53)

Artigos avaliados para
elegibilidade.
(n=49)

Textos completos avaliados
para elegibilidade.

Artigos duplicados
foram removidos.

—>
(n=2)

Artigos excluidos por ndo atenderem
aos critérios de inclusao
(ex.: auséncia de relagdo direta com o tema,
cigarro eletrénico, citocinas pré-inflamatérias).
(n=4)

Textos completos ndo disponiveis
para leitura.

IS

Interleucina-
8 (IL-8)

Expressao
aumentada
estimulada pelos

Recrutamento e
infiltracao de
neutrofilos no

(n=49) (n=2)
Estudos incluidos na revisdo integrativa.
[ Inclusdo igeis
* Portugués (n=27)
* Inglés (n=20)
Fonte: Autoria propria,2026.
5. RESULTADOS
Tabela 1. Principais Citocinas Pro-inflamatorias
Marcador Mecanismo Repercussao Referéncias
inflamatoério fisiopatolégico celular citadas
Interleucina-1 = Liberacao Manutencao de Wang et al.
beta (IL-1B) estimulada por um estado (2024);
macrofagos e inflamatorio Matsumoto
células persistente e lesao et al. (2020)
endoteliais/epiteliai = tecidual continua.
S.
Interleucina-  Liberacao Ativacao da Wang et al.
6 (IL-6) aumentada por resposta (2024); Jonas
células epiteliais inflamatoria et al. (2022)
respiratorias e aguda e
macrofagos apos manutencao do
exposi¢cao continua processo
A0S aerossois. inflamatorio
pulmonar.

Wang et al.
(2024); Blagev
et al. (2019)



componentes tecido pulmonar,
quimicos inalados. intensificando o
dano respiratorio.

Fator de Producao elevada Aumento da Shields et al.
necrose por células imunes permeabilidade (2022); Jonas
tumoral alfa e epiteliais das vias vascular, et al. (2022)
(TNF-a) aéreas. recrutamento

celular e inducao
de apoptose.

E notdrio que o crescimento e a popularidade do uso de cigarros
eletrénicos tém ocorrido principalmente entre jovens em todo o
mundo (Kim, Lee; Chun, 2022). Santos, Jesus e Markus (2022, p. 2)
ressaltam que “atualmente o cigarro eletrénico é a substancia mais
consumida entre os jovens do século XXI, gerando mais uma

preocupacao para o sistema de saude considerando um novo surto”.

Foi observado que os jovens sao mais suscetiveis e maleaveis
durante a adolescéncia, periodo crucial para o desenvolvimento de
habitos e atitudes. Essa vulnerabilidade esta relacionada a diversos
fatores internos (biolégicos e psicologicos) e externos (ambientais e
sociais). Durante essa fase, os jovens sao influenciados por diversos
fatores, como amigos, midia e modelos de comportamento.
Infelizmnente, essa influéncia nem sempre é positiva. Por exemplo,
estudos recentes indicam que 0S jovens sao propensos a aderir a
comportamentos indesejados na area da saude, incluindo o uso do

cigarro eletrénico (Song; Zhang; Liu, 2023; Mai et al., 2022).

Foi descrito que a exposicao ao vapor de cigarros eletronicos esta
associada a secrecao de citocinas pro-inflamatdrias pelas células
epiteliais das vias aéreas superiores e dos pulmdes. Entre essas

citocinas estao as interleucinas IL-13, IL-6 e IL-8, além do fator de



necrose tumoral alfa (TNF-a) (Szumilas et al, 2022; Scott et al, 2018;

Yamaguchi, 2019).

Também foi identificado um padrao de resposta inflamatdria nos
usuarios de cigarros eletrénicos, caracterizado pelo aumento de
proteinas secretadas por células neutrofilicas. A exposicao aos
aerossois pode aumentar a atividade de proteases, contribuindo
para danos a membrana basal e a matriz extracelular pulmonar,
com possivel participacao no desenvolvimento de alteragcdes
enfisematosas. Além disso, foi observada a migracao de células
inflamatadrias, como macrdéfagos, neutrdfilos, eosinofilos e linfocitos T,
para o tecido pulmonar em resposta a inalagcao dos aerossois de

cigarros eletrénicos (Wang et al,, 2020; Bhat et al, 2023).

Os estudos analisados demonstraram que a exposicao aos aerossois
produzidos pelos cigarros eletrénicos favorece a ativacao de
processos inflamatdrios, caracterizados principalmente pelo
aumento da liberacao de citocinas pro-inflamatorias, como IL-1B, IL-
6, IL-8 e TNF-a. Segundo Wang et al. (2024), a exposicao continua aos
compostos presentes nesses dispositivos estimula células
inflamatdrias e contribui para a manutencao de uma resposta

inflamatdria persistente.

Além da ativacao inflamatdria, observou-se que o0s cigarros
eletrénicos estao associados ao aumento da producao de espécies
reativas de oxigénio, promovendo estresse oxidativo e danos
celulares. Shields et al (2022) destacam que esse mecanismo
favorece  alteracdes imunoldgicas e  contribui  para o
comprometimento de diferentes tecidos e 6rgaos. Esses achados

reforcam a hipdtese de que o uso prolongado dos dispositivos



eletronicos pode desencadear alteragcdes sistémicas relevantes,

mesmo em individuos jovens.

Tabela 2. Alteracdes cardiovasculares e disfuncao endotelial

Parametro Mecanismo Alteracao Repercussa Referéncias

cardiovasc observada o clinica e citadas

ular com o uso riscos

de cigarros
eletrénicos

Pressao Acao Elevacao Aumentodo Rotta et al.

arterial e vasoconstrito agudae riscode IAM  (2024);

frequéncia ra da nicotina crénica da e Vargas et al.

cardiaca e pressao insuficiéncia = (2021);
estimulacao arterial e cardiaca. Barros et al.
do sistema taquicardia. (2023);
nervoso Nogueira et
simpatico. al. (2024)

Oxido Diminuicao Reducao da Aumentoda Gaiha et al

nitrico (NO)  daexpressao  vasodilataca resisténcia (2022);

e eNOS da enzima o endotélio vascular Zhang et al.
eNOS e dependente. periférica e (2023);
inativacao do agravament  Nogueira et
NO por EROs. o da al. (2024)

hipertensao.

Funcao Reducao da Comprometi Aumentoda Wang (2027);

endotelial dilatacao mento da agregacao Behrooz

(FMD e PAI-  fluxo- funcao plaquetaria (2023);

1) mediada protetora e estado Lyytinen
(FMD) e endotelial. propenso a (2024)
elevacao dos trombose.
niveis do
inibidor do
ativador do

plasminogén
io tipo 1 (PAI-
1).



Aterogénes Oxidacao de Recrutamen  Favorecime Klein (2022);
eelLDL particulasde tode Nnto da Wang (2021)
oxidado LDL monocitos, ateroscleros
impulsionad diferenciaca e e DAOP.
a pelo oem
estresse macrofagos
oxidativo. e formacao
de células
espumaosas.
Sinalizagcao  Ativagcaodas  Aumentoda Diminuicao Blackham-
vascular vias permeabilid da Hayward et
(ROCK, oxidativas ade e capacidade al. (2024)
pP38-MAPK, ROCK e p38- extravasame  angiogénica
VEGF) MAPK, Nnto vascular,
acompanhad apoptose de
adereducao células
do fator endoteliais.
VEGF.

Segundo pesquisa feita pelo Instituto do Coracao (InCor, 2024),
usuarios de cigarro eletrénico tém até seis vezes mais nicotina no
sangue do que fumantes de cigarros convencionais. Em
comparagcao com um fumante de cigarro tradicional, que costuma
dar cerca de 200 tragadas/dia, o usuario do eletrénico com consumo
elevado chega a dar 1.500 tragadas/dia. Essas informacdes destacam
a urgéncia de se aumentar as plataformas de conscientiza¢ao para
0S riscos do consumo, pois atualmente ainda se associam os DEFs
como uma alternativa mais segura ao cigarro tradicional, sendo que,
na verdade, os dados revelam riscos substanciais a saude (Instituto

do Coracao, 2024).

A presenca de nicotina nos cigarros eletronicos esta associada a
alteracdes cardiovasculares, incluindo aumento da frequéncia
cardiaca, elevacao da pressao arterial e intensificacao do estresse

oxidativo. Ademais, o consumo regular de cigarros eletrénicos tem



sido associado a disfuncao endotelial, lesdes vasculares e a
mecanismos envolvidos na progressao da aterosclerose (Chaumont

et al, 2018; Damay et al., 2022).

Um recente estudo que examinou os efeitos agudos dos cigarros
eletrénicos no sistema cardiovascular, entre 5 e 30 minutos apds o
uso, e apos a mudanca do tabagismo para o consumo crénico de
cigarro eletrénico, com tempo médio de avaliacdo de 245 dias,
Mostrou que a exposicao aos cigarros eletréonicos levou ao aumento
agudo da frequéncia cardiaca (FC), da pressao arterial sistdlica (PAS)
e da pressao arterial diastdlica (PAD). Apds a mudanca do tabagismo
para o uso cronico de cigarros eletrénicos, nao foram observadas
alteracdes na FC, enquanto a PAS e a PAD apresentaram reducao

significativa.(Bernardo, 2022).

Segundo Bernardo (2022), a exposicao a nhicotina também pode
apresentar impacto prejudicial a longo prazo sobre o crescimento da
parede vascular. Além disso, o uso de cigarros eletréonicos por mais
de 30 minutos apresentou efeito adverso sobre a rigidez arterial,
semelhante ao observado com cigarros tradicionais. De forma
semelhante, os cigarros eletrbnicos demonstraram  afetar
negativamente a funcao endotelial e diminuir a biodisponibilidade
do oxido nitrico. Em comparagao ao tabagismo, o uso de cigarros
eletrénicos foi associado a um aumento rapido e comparavel no
numero de células progenitoras endoteliais circulantes, o que pode

estar relacionado a disfuncédo endotelial aguda e/ou a lesdo vascular.

Os cigarros eletronicos também demonstram relagcdao com o
aumento da probabilidade de ocorréncia de infarto do miocardio.
Individuos que fazem uso habitual desses dispositivos apresentam

uma probabilidade 1,79 vez maior de sofrer um infarto em



comparacao com nao fumantes, conforme evidenciado em estudos

(Buchanan et al, 2020; Glantz;, Bareham, 2018; Middlekauff, 2020).

De acordo com Vargas et al. (2021), as alteracdes cardiovasculares
observadas estdao relacionadas a ativacao do sistema nervoso
simpatico e a reducao da biodisponibilidade de Oxido nitrico,
contribuindo para alteracdées na funcao vascular e para o aumento
do risco de eventos cardiovasculares. Dessa forma, os estudos
analisados demonstram que o uso de cigarros eletrénicos esta
associado a alteracdes cardiovasculares relevantes, incluindo
comprometimento da funcao endotelial e da regulacao vascular,
evidenciando que esses dispositivos nao sao isentos de efeitos
adversos a saude cardiovascular. Esses achados reforcam a
necessidade de considerar o uso de cigarros eletrébnicos como um
fator potencialmente associado a alteracdes cardiovasculares,

especialmente diante da crescente

utilizacao desses dispositivos entre individuos jovens.

Tabela 3. Desenvolvimento, manifestacdes clinicas e critérios

diagnosticos da EVALI

Dimensao Achados e Aplicacao Referéncias
avaliada mecanismos clinica/ citadas
identificados critérios
Agentes Inalacao de Alteracao da Travassos &
toxicos aerossois contendo  funcao do Flister (2024);
envolvidos acetato de vitamina surfactante Blagev et al.
E, THC, nicotina, pulmonar, (2019); Belok et

propilenoglicol e
aldeidos toxicos
(acroleina,
formaldeido).

colapso alveolar
e destruicao da
membrana
alvéolo-capilar.

al. (2020);



Manifestacd
es clinicas
(sintomas)

Exames
laboratoriais
e
histopatolog
icos

Exames de
imagem
(raio-X/TC
de toérax)

Critérios
diagndsticos
(CDCQC)

Sintomas
respiratorios
(dispneia, tosse, dor
toracica,
hipoxemia),
sistémicos (febre,
fadiga, calafrios) e
gastrointestinais
(nduseas, vOmitos,
diarreia).

Presenca de
macrofagos
carregados de
lipidios no lavado
alveolar, leucocitose
com neutrofilia e
elevacao de PCR e
VHS.

Opacidades em
vidro fosco bilateral
e infiltrado
pulmonar
inflamatorio difuso.

1. Uso de cigarro
eletrénico nos
ultimos 90 dias; 2.
infiltrados
pulmonares em
imagem de toérax; 3.
exclusao de
infeccoes
respiratorias ou
outras etiologias.

Progressao
rapida para
insuficiéncia
respiratoria
aguda e
necessidade de
hospitalizacdo/ox
igenoterapia.

Confirmacao de
resposta
inflamatoria
exacerbada e
exclusao de
causas
infecciosas
primarias.

Evidéncia
radiologica de
comprometime
nto alvéolo-
parenquimatoso
sugestivo de
EVALL.

Estabelecimento
do diagnostico
por exclusao
para inicio de
suporte e
corticoterapia.

Cao et al. (2020);
D" Almeida et al.
(2020); Layden
et al. (2020);
Schiffman
(2024); Harada
et al. (2021)

Blagev et al.
(2019); Aldy et al.
(2020); Layden
et al. (2020)

Henry et al.
(2020);
Kligerman et al.
(2020)

CDC (2019);
Schiffman
(2024); Werner
et al. (2020)

Quando falamos da EVALI, os estudos revisados apontam que a

doenca esta associada principalmente a exposicao a substancias



presentes nos liguidos utilizados nos dispositivos eletrénicos, com
destagque para o acetato de vitamina E e produtos contendo THC. O
acetato de vitamina E, um aditivo ocasionalmente utilizado em
produtos contendo tetra-hidrocanabinol (THQ), esta
significativamente associado ao surto de EVALIL No entanto, as
evidéncias disponiveis nao sao suficientes para descartar a
contribuicao de outros produtos quimicos preocupantes (Werner et

al., 2020; Christiani, 2020).

Os estudos analisados indicaram que a EVALI esta principalmente
associada a exposicao a substancias presentes nos aerossois dos
cigarros eletrénicos, com destaque para o acetato de vitamina E e
produtos contendo THC (Travassos; Flister, 2024, Blagev et al, 2019;
Belok et al, 2020; Aldy et al,, 2020; )

As principais manifestacdes clinicas identificadas foram dispneia,
tosse, dor toracica, febre e hipoxemia, podendo ocorrer sintomas
gastrointestinais e, Nnos casos Mmais graves, insuficiéncia respiratoria
(Cao et al, 2020; D" Almeida et al, 2020; Aldy et al, 2020; Schiffman,
2024; Harada et al,, 2021).

Nos exames laboratoriais e histopatologicos, foram descritos
leucocitose, aumento de marcadores inflamatdrios e alteracdes em
macrofagos do lavado broncoalveolar. Nos exames de imagem,
destacaram-se opacidades pulmonares bilaterais e infiltrados
difusos (Blagev et al, 2019; Aldy et al,, 2020; Layden et al, 2020; Henry
et al,, 2020; Kligerman et al, 2020).

O diagndstico da EVALI é realizado principalmente pela associacao
entre historico recente de uso de cigarros eletronicos, manifestacoes
clinicas e alteracdes radioldgicas, com exclusao de outras causas,

especialmente infeccdes respiratorias (CDC, 2019; Schiffman,



2024; Werner et al., 2020).

Nesse sentido, os achados reforcam a necessidade de ampliar a
conscientizacao da populacao, especialmente entre jovens adultos,
acerca dos riscos associados ao uso desses dispositivos e da
importancia de medidas preventivas voltadas a reducao de seu

consumo.

6. DISCUSSAO

A analise da literatura cientifica permitiu observar que o uso de
cigarros eletronicos estd associado a alteracdes inflamatorias,
oxidativas, cardiovasculares e respiratorias relevantes, especialmente
entre jovens adultos. Os estudos analisados evidenciaram a
participacao de biomarcadores inflamatoérios, com destaque para IL-
18, IL-6, IL-8 e TNF-a, relacionados a ativacao da resposta
inflamatodria, além de mecanismos envolvendo estresse oxidativo e
disfuncao endotelial. Esses achados indicam que os efeitos
associados ao uso desses dispositivos podem ultrapassar o sistema
respiratério e apresentar repercussdes cardiovasculares e

imunoldgicas.

Em relacao as alteracdes cardiovasculares, foram observadas
associacdes entre a exposicao aos cigarros eletronicos e alteracdes
como aumento da frequéncia cardiaca e da pressao arterial, reducao
da biodisponibilidade de oxido nitrico e comprometimento da
funcao endotelial. No contexto respiratdrio, a literatura relaciona a
exposi¢cao aos aerossois ao desenvolvimento da EVALI, destacando-
se produtos contendo THC e a presenca de acetato de vitamina E
em investigacoes relacionadas a doenca. As manifestacdes descritas
incluem sintomas respiratdrios e sistémicos, alteracdes inflamatorias

e achados radiolégicos, como opacidades e infiltrados pulmonares.



O diagnodstico permanece desafiador, pois nao existe um teste
especifico, sendo baseado no histérico recente de uso,
manifestacdes clinicas e alteracdes radioldgicas, associado a

exclusao de outras causas.

7. CONCLUSAO

Apesar dos avancos na compreensao dos efeitos relacionados aos
cigarros eletrénicos, permanecem limitacdes na literatura,
principalmente quanto ao tempo de acompanhamento dos
participantes, a heterogeneidade dos dispositivos, as diferencas na
composicao dos liquidos e a dificuldade de estabelecer os efeitos da
exposicao prolongada. Essas lacunas também Ilimitam a
compreensao dos efeitos créonicos sobre os biomarcadores
inflamatdrios e os mecanismos cardiovasculares e respiratorios

envolvidos.

Dessa forma, os achados desta revisao evidenciam uma associagao
entre o uso de cigarros eletrénicos, respostas inflamatorias
envolvendo IL-1B3, IL-6, IL-8 e TNF-a, alteracdes cardiovasculares e
manifestacdes respiratérias relacionadas a EVALL Ressalta-se,
entretanto, que os estudos analisados demonstram principalmente
associacdes, nao permitindo estabelecer causalidade de forma
isolada. Assim, sao necessarios novos estudos, especialmente com
acompanhamento prolongado, para aprofundar a compreensao dos
mecanismos inflamatdrios, cardiovasculares e  respiratorios
relacionados a exposicao. A ampliacao das acdes de prevencao e
educacao em saude, especialmente entre adolescentes e jovens
adultos, também se mostra relevante diante das evidéncias

encontradas.
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