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RESUMO: Desde a difusao do tabaco, este tem sido amplamente presente no cotidiano
de seus usuarios, resultando em diversas afec¢des pulmonares. Com isso, 0s cigarros
eletrbnicos, comumente denominados de vapers, pod e e-cigarettes, foram apresentados
aos consumidores, sobretudo jovens e adultos, como uma alternativa mais segura e
menos prejudicial a saude que o cigarro convencional, baseando-se na vaporizagao da
nicotina e dos e-liquidos. Contudo, ndo se sabe exatamente o potencial de nocividade
que essas substancias podem ocasionar nos pulmdes, especialmente a longo prazo, visto
que relatos de casos indicam que pacientes com cancer de pulmao estdo cada vez mais
correlacionados ao uso de cigarros eletronicos, revelando a capacidade carcinogénica
destes dispositivos. Dessa forma, esse trabalho tem como objetivo analisar, por meio de
uma revisao de literatura, a relagao dos cigarros eletrénicos com o cancer de pulmao e seus
consequentes aspectos histopatoldgicos.
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HISTOPATHOLOGICAL ASPECTS OF LUNG CANCER ASSOCIATED WITH
ELECTRONIC CIGARETTE USE

ABSTRACT: Since the widespread dissemination of tobacco, it has been extensively present
in the daily lives of its users, resulting in various pulmonary conditions. In this context,
electronic cigarettes—commonly referred to as vapes, pods, and e-cigarettes—have been
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introduced to consumers, particularly adolescents and adults, as a supposedly safer and
less harmful alternative to conventional cigarettes, based on the vaporization of nicotine
and e-liquids. However, the exact degree of harm these substances may cause to the lungs
remains unclear, especially in the long term. Case reports increasingly associate the use
of electronic cigarettes with the development of lung cancer, suggesting the carcinogenic
potential of these devices. Therefore, this work aims to analyze, through a literature review,
the relationship between electronic cigarette use and lung cancer, as well as the consequent
histopathological findings.

KEYWORDS: Electronic cigarette. Lung cancer. Pulmonary histopathology.

INTRODUCAO

O cigarro eletrénico, também conhecido como e-cigarette ou dispositivo de
vaping, tem sido amplamente difundido nas ultimas décadas como alternativa ao cigarro
convencional, sustentado pelo discurso de redugcdo de danos. Sua popularizagdo, em
especial entre jovens e adultos jovens, levanta preocupag¢des quanto as consequéncias
do uso prolongado, ja que a exposig¢ao do trato respiratdrio a substancias quimicas como
nicotina, solventes e aromatizantes pode comprometer fungdes vitais do organismo (Clapp;
Peden; Jaspers, 2020; Malta et al., 2021).

Do ponto de vista biolégico, os constituintes dos e-liquidos, quando aquecidos,
podem liberar compostos reativos capazes de desencadear processos de estresse oxidativo
e inflamatorio, considerados determinantes no desenvolvimento de alteracbes estruturais
e funcionais do pulmao (Dos Santos et al., 2023; Souza et al., 2022). Psicologicamente e
socialmente, a nogao de que esses dispositivos seriam menos nocivos contribuiu para sua
rapida aceitacéo, apesar da auséncia de consenso cientifico sobre seus reais impactos a
médio e longo prazo (Costa; Almeida; Silva, 2021; Pereira et al., 2022).

Pesquisas recentes ressaltam que, além de potenciais efeitos toxicos diretos, o uso
do cigarro eletrbnico esta inserido em um contexto de desafios de saude coletiva, que
envolvem regulagao, prevencgao e conscientizagao da populagéo sobre riscos associados
ao habito (Souza et al., 2021; Malta et al., 2021). Nesse cenario, a discussado nao se limita
apenas ao uso individual, mas se estende ao campo das politicas publicas e das praticas
clinicas, que precisam considerar tanto a diversidade das formulagbes quimicas desses
dispositivos quanto os perfis de vulnerabilidade da populagédo exposta (Tavares; Carvalho,
2024; Santos et al., 2023).

Assim, compreender o papel do cigarro eletrbnico como potencial agente de risco
para doengas respiratorias, em especial no que se refere as alteragdes histopatoldgicas que
podem estar relacionadas ao cancer de pulmao, torna-se fundamental. A analise critica da
literatura permite ndo apenas identificar mecanismos biolégicos de interesse, mas também
apontar lacunas que devem ser exploradas por futuras pesquisas, oferecendo subsidios
para estratégias preventivas e politicas de saude publica mais eficazes (Clapp; Peden;
Jaspers, 2020; Dos Santos et al., 2023; Souza et al., 2022).
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OBJETIVOS

O objetivo deste estudo é compreender a relagédo entre o uso do cigarro eletrénico
e as alteragbes histopatologicas do tecido pulmonar, analisando o potencial desses
dispositivos como fatores de risco para o desenvolvimento do cancer de pulmao. Partindo de
uma revisao teorica e cientifica, buscou-se discutir os mecanismos biolégicos subjacentes,
como inflamacgao crdénica, estresse oxidativo, disfungao epitelial e instabilidade gendmica,
descritos na literatura nacional e internacional (Clapp; Peden; Jaspers, 2020; Dos Santos et
al., 2023). Posteriormente, o texto pretende integrar as evidéncias clinicas, experimentais
e epidemioldgicas sobre os efeitos do vaping, destacando os achados histopatoldgicos
recorrentes, como infiltrado inflamatério, necrose, acumulo de macréfagos lipidicos e
remodelamento tecidual (Tavares; Carvalho, 2024; Santos et al., 2023). Por conseguinte,
sao discutidas as implicagdes desses conhecimentos para a pratica em saude publica e
clinica, ressaltando a necessidade de maior regulamentagao, estratégias preventivas
e investigacdes longitudinais que permitam compreender, de forma mais consistente, o
impacto do cigarro eletrdnico na saude respiratoria e na oncogénese pulmonar (Souza et
al., 2021; Malta et al., 2021; Pereira et al., 2022).

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura, com carater exploratorio e
abordagem qualitativa, desenvolvida a partir da analise critica de producdes cientificas
nacionais e internacionais. A investigacdo possui natureza teorica e descritiva, pautada na
coleta de material bibliografico de relevancia académica, incluindo artigos publicados em
periddicos especializados e documentos disponiveis em bases de dados indexadas, como
SciELO, PubMed e LILACS.

Para a selecdo do material, foram estabelecidos critérios de inclusdo que
contemplaram publicagbes relacionadas ao uso de cigarros eletrénicos, seus impactos
na saude respiratdria e as alteragdes histopatoldgicas associadas, em especial aquelas
vinculadas ao desenvolvimento ou progressdao do cancer de pulmao. Foram priorizados
estudos que abordassem mecanismos bioldgicos, aspectos clinicos e discussdes em saude
publica sobre os riscos do vaping.

Foram excluidos trabalhos que nao apresentavam relacédo direta com a tematica
central, estudos opinativos sem embasamento cientifico, bem como publicagdes que nao
disponibilizassem acesso ao texto completo para analise.

Os descritores utilizados na busca foram definidos com base nos vocabularios
controlados DeCS/MESH, contemplando os termos: cigarro eletrbnico, vaping, lesao
pulmonar, histopatologia e cancer de pulmao. A analise dos dados concentrou-se na
sistematizacao e sintese dos principais achados, permitindo construir um panorama critico
sobre as evidéncias disponiveis e suas implicagdes para a saude individual e coletiva.
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RESULTADOS

Apesar do contexto histérico, da promogao como alternativa menos nociva e da
relativa defesa do uso de cigarros eletrénicos frente ao cigarro comum, a literatura evidencia
que o vaping nao e isento de riscos, especialmente quando se trata da saude respiratoria.
Os e-cigarros expdem o trato respiratério a diversas substancias quimicas, incluindo
aromatizantes e solventes, cujas consequéncias a longo prazo nao estdo devidamente
esclarecidas.

Inumeros estudos tém demonstrado a associagdo do cigarro eletrbnico com o
surgimento de doencas pulmonares agudas, bem como a frequéncia aumentada de asma
entre os individuos afetados, sugerindo que pessoas com doengas respiratérias pré-
existentes podem constituir um grupo particularmente vulneravel aos efeitos adversos
desses dispositivos. Além disso, os compostos presentes nos e-liquidos podem gerar
produtos toxicos durante o processo de aquecimento, dos quais sdo capazes de determinar
estresse oxidativo e morte celular, induzindo a inflamagao e o comprometimento da fungao
pulmonar.

Observagdes histopatologicas indicam que o uso de cigarros eletrbnicos pode
resultar em lesdes celulares, hiperreatividade das vias aéreas e alteragcdes na liberagao de
citocinas inflamatodrias, como IL-8, IL-10 e TNF. Ademais, foi identificado um aumento na
concentracao de carboxihemoglobina, um marcador de exposi¢cédo ao monodxido de carbono,
e alteragdes na expressao de genes relacionados a renovagao celular, como SOX2, em
células de adenocarcinoma pulmonar de células n&o pequenas.

No contexto da histopatologia pulmonar, o uso de cigarros eletrbnicos e produtos
de tabaco aquecido tem sido relacionado a alteragdes celulares que podem comprometer
a integridade tecidual e favorecer processos neoplasicos. Com isso, as pesquisas indicam
que a exposicao continua a nicotina e a outros compostos liberados durante o vaping pode
afetar a resposta imune e a capacidade de reparo epitelial.

Dessa forma, os constituintes dos e-liquidos - como propilenoglicol, glicerina vegetal,
nicotina e aditivos aromatizantes - sofrem degradacao térmica durante o aquecimento,
liberando aldeidos e compostos carbonilicos altamente reativos. Esses subprodutos estao
associados ao aumento do estresse oxidativo e a formagao de espécies reativas de oxigénio,
que atuam diretamente sobre o DNA, promovendo mutagdes e instabilidade gendmica.

A presenca de infiltrado inflamatdrio intersticial difuso, dano alveolar agudo, necrose
focal e acumulo de macrofagos lipidicos no espacgo alveolar de pacientes com lesao pulmonar
induzida por vaping (EVALI), refletem um processo inflamatério persistente, acompanhado
por remodelamento do epitélio brénquico e comprometimento da fungao de barreira, fatores
que podem criar um ambiente propicio a transformacgéao maligna.

Por fim, os estudos indicam que individuos com doencgas respiratérias crbnicas,
como a asma, apresentam maior vulnerabilidade aos efeitos nocivos do cigarro eletronico,
ja que a barreira epitelial fragilizada responde de maneira exacerbada a agressao quimica.
Embora em pacientes com Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica (DPOC) n&o se observe
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agravamento significativo da fisiologia respiratéria, condicdbes pneumonia, cancer de
pulméao e doencgas infecciosas podem ser desencadeadas ou agravadas pelo uso desses
dispositivos, reforcando seu potencial de risco para populagdes suscetiveis.

DISCUSSOES

Os mecanismos identificados, quais sejam: inflamacéao crbnica, estresse oxidativo,
comprometimento da barreira epitelial e remodelamento tecidual, sugerem que os efeitos do
vaping nao se limitam a lesbes agudas, mas podem criar um microambiente predisponente
a oncogénese pulmonar. Esta perspectiva é reforcada por evidéncias que associam
alteragdes histopatologicas de longo prazo com maior risco de adenocarcinoma, indicando
que a exposicao continua aos aerossois de cigarros eletrénicos deve ser considerada um
fator de risco potencial para o desenvolvimento de cancer de pulmao, particularmente em
populagdes suscetiveis.

A prevaléncia do uso de dispositivos eletrénicos do fumo ganhou espaco entre
a populacédo jovem, cujo uso também mantém associagdo a iniciagdo ao consumo do
cigarro convencional. Dados da Vigilancia de Fatores de Risco e Protegcao para Doengas
Crbnicas por Inquérito Telefonico demonstram que esses dispositivos possuem potencial
para formacgédo de um grupo populacional dependente de nicotina, com posterior aumento
do indice de individuos fumantes de cigarros industrializados, embora a maior parte de
usuarios do cigarro eletrdnico ndo possua experiéncia prévia com o cigarro convencional.

O potencial carcindbgeno desses dispositivos postula-se a partir de sua composi¢ao
aditivada por metais pesados, acetato de vitamina E e aldeidos volateis associadas a
disseminagao quimica em virtude da alta temperatura de combustao dessas substancias.
As lesbes observadas nos lavados broncoalveolares, circunstanciadas por uma cascata
inflamatdria no epitélio alveolar, possuem potencial elevado de diferenciagdo maligna e
alto risco de formacgao neoplasica. Os efeitos sistémicos cursam com sinais e sintomas
de taquicardia, taquipneia, diminuicdo dos valores de saturagao de oxigénio, hipotensao,
formas obliterantes com formagao de pneumonia lipoidica e sinais de inflamagao aguda
e crénica com aumento dos marcadores inflamatérios. O uso frequente e com elevada
intensidade carreia uma dependéncia formatada pela presenca de sais de nicotina nos
e-liquidos, cujas caracteristicas promovem alta biodisponibilidade e consequentemente
absorgao rapida pelo organismo.

Os danos teciduais causados, mesmo em curto prazo de uso do e- cigarro evidenciam
manifestacdes da Sindrome do Desconforto Respiratério Agudo, hemorragias alveolares
difusas, formacgao de fibrose pulmonar, além de inflamagao bronquiolar. A exacerbagao
de reagdes inflamatdrias cronicas por contato com esses compostos predispde danos
oxidativos com potencial maligno de disfuncdo celular. Aos exames sao identificados
achados sugestivos de presenca de opacidades em vidro fosco e de consolidagdes difusas
associados a infiltrados bilaterais compativeis com lesées ocasionadas por processos
inflamatorios que podem possuir padrdes intersticiais que sugerem evolugéo fibrética e, em
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casos de uso crénico, elevado potencial de diferenciacédo celular maligna.

Ainda que os estudos revisados apresentem limitagbes, como a heterogeneidade
das formulagbes dos e-liquidos e a escassez de dados de seguimento a longo prazo,
os resultados reforcam a necessidade de politicas regulatorias mais rigidas e de alertas
claros sobre os riscos do vaping. Outrossim, destacam a urgéncia de estudos longitudinais
que avaliem os efeitos cumulativos do cigarro eletrénico sobre o tecido pulmonar e a
carcinogénese, contribuindo para a formulagcdo de recomendacbes de saude publica
baseadas em evidéncias.

CONSIDERAGOES FINAIS

Em suma, a revisao histopatologica do cancer de pulméao associado ao uso do cigarro
eletrénico evidencia uma complexa interagao entre os componentes quimicos presentes
nos vapores inalados e suas consequéncias nos tecidos pulmonares. Com isso, embora o
cigarro eletrénico tenha sido aceito como uma opgéo alternativa e, portanto, mais “segura”
ao cigarro convencional, seu uso € cada vez mais associado a danos significativos ao
parénquima pulmonar, sobretudo em relacdo ao desenvolvimento de neoplasia maligna
pulmonar.

A partir das literaturas revisadas, € possivel perceber que os carcindbgenos presentes
nos e-liquidos vaporizados no cigarro eletrénico tém o potencial de induzir o crescimento
descontrolado de células cancerigenas nos tecidos pulmonares. Além disso, a presencga de
substancias inflamatérias nos vapores pode desencadear processos inflamatoérios, que sao
conhecidos por contribuir para o desenvolvimento do cancer de pulmao.

Por isso, € imprescindivel a realizagdo de mais estudos longitudinais e abrangentes
para compreensdao ampla dos efeitos a longo prazo do uso do cigarro eletrénico no
desenvolvimento de céancer de pulm&o e de outras patologias respiratérias. Esse
conhecimento mais profundo €& essencial a formulagado de estratégias eficazes para a
prevencao do cancer de pulmé&o relacionado ao uso de cigarro eletrénico.
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