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Resumo

Os cigarros eletronicos tém sido usados, desde 2003, com grande adesio pelo
pressuposto de serem seguros para a saude e ajudarem na cessa¢do tabdgica. Os
efeitos a longo prazo eram e ainda sdo desconhecidos, ndo havendo estudos concretos
sobre biosseguranc¢a. Embora o vapor do cigarro eletrénico seja menos prejudicial que
o consumo de cigarros na forma tradicional, com todos os efeitos adversos, como o
desenvolvimento do cancro oral, caries, periodontite, é de extrema importancia avaliar
os efeitos dos E-cigarros, uma vez que existem muitas duividas sobre a sua seguranca
na saude oral. Com esta monografia pretendemos fazer uma revisdo bibliogréfica
sobre as possiveis complicagdes da utilizagdo dos cigarros eletrénicos na satde oral.
Recorremos as bases de dados Pubmed, e Scopus e selecionamos 32 artigos. Com esta
pesquisa, aclaramos alguns conceitos sobre a constituicao dos E-cigarros, bem como os
efeitos adversos na cavidade oral. Concluindo, que este dispositivo de consumo de
nicotina, € um potenciador de algumas patologias orais, como a candidiase, que o
mentol € um aroma associado a etiologia da doenca periodontal, que a presenca de
sabores doces se comparam aos dos alimentos cariogénicos. Alguns estudos foram
feitos sobre o cancro oral associado ao E-cigarro, deixando algumas incongruéncias. Ha

necessidade de uma maior evidéncia cientifica e mais estudos para avaliar os efeitos a

longo prazo.
Palavras-chave

E-cigarrette, e-vapor, electronic nicotine, oral health, oral cancer, mucosa oral,

nicotina, propileno glicol
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Abstract

Since 2003, electronic cigarettes (e-cigarettes) have been enjoying great
popularity under the assumption that they are safe and that they help quit the
smoking habit. Long term effects were then unknown and have remained so, with no
specific studies on biosafety. Even though the steam released by electronic cigarettes
is less harmful than that associated with regular tobacco consumption, including all its
adverse effects such as oral cancer, cavities and periodontitis, the assessment of the
effects of e-cigarettes is of utmost importance, given that there are many concerns
over their safety on oral health. Herein, a bibliographic review over possible
complications of electronic cigarettes associated with oral health has been performed.
PubMed and Scopus were used as databases, out of which 32 papers were selected.
This work sheds light on some concepts regarding e-cigarettes' composition, as well as
their adverse effects on the oral cavity. It was concluded that this nicotine
consumption device can trigger some oral pathologies, such as candidiasis, that
menthol aroma is associated with periodontal disease aetiologies, and that sweet
flavourings are comparable to those in carcinogenic foods. Some studies have been
conducted on the relationship between oral cancer and e-cigarettes, with a few
contradictory results. There is a need for stronger scientific evidence and further

studies on long term effects.
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Introducao

De acordo com o relatério intitulado “Epidemia mundial de tabaco 2007”, da
Organiza¢do Mundial de Saude (OMS), a pandemia do tabagismo atingia cerca de mil e
duzentos milhdes de fumadores (1/3 da populagdo com mais de 15 anos de idade), dos
quais 5 milhdes morrem anualmente. A este nimero ainda se deve somar seiscentos
mil individuos que morrem devido a serem consumidores passivos, perfazendo um
total de seis milhdes de mortes por ano (média de 1 morte a cada seis segundos),
sendo considerada a 62 causa de morte de doenga em todo mundo e uma das maiores
ameagcas de sempre a saude publica. Mesmo com acesso a informacdo do maleficio da
inalacdo do fumo resultante da combustdo do tabaco (e até mesmo o seu consumo
sob outras formas) prevé-se alcangar os mil milhdes de mortes ao longo do presente
século(1, 2). Relativamente ao panorama nacional, em 2016, segundo
estimativas elaboradas pelo “Institute of Health Metrics and Evaluation”, morreram
em Portugal aproximadamente 11844 pessoas por doencas relacionadas ao seu
consumo, o que corresponde a morte de uma pessoa a cada 50 minutos. Destas, 9263
eram homens (78,2% do total de dbitos) e 2581 eram mulheres (21,8% do total de
obitos). O tabaco foi responsavel por 46,4 % das mortes por doenca pulmonar
obstrutiva crénica, 19,5 % das mortes por cancro, 12 % das mortes por infecdes
respiratdrias do trato inferior, 5,7 % das mortes por doencgas cérebro-cardiovasculares

e 2,4 % das mortes por diabetes(3).

A ingestdo do fumo através do cigarro convencional possui duas fases, uma
gasosa, composta por mondxido de carbono, amdnia, cetonas, formaldeido,
acetaldeido e acroleina, entre outras substancias. A outra fase é a particulada, contem
nicotina, alcatrdo com 48 substancias cancerigenas, como niquel, arsénico,
benzopireno, cdadmio, chumbo, e vestigios de produtos usados na producdo agricola do

tabaco.
Os maleficios causados pelo consumo de tabaco s3o graduais, havendo um

hiato de varios anos entre o inicio da sua utilizagdo e a altura em que a saide dos

fumadores comega a revelar-se atingida. As principais patologias associadas localizam-
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se nos sistemas respiratdrio, cardiovascular, nervoso, digestivo e reprodutor (4), para
além dos variados efeitos carcinogéneos que ocorrem em todo o organismo,
inclusivamente nas estruturas do aparelho estomatognatico (labio, pavimento da boca,
lingua, rebordo alveolar, palato e trigono retromolar). A sua utilizagdo nas diversas
formas de consumo aumenta o risco de neoplasias orais de 5 a 9 vezes, segundo
Pinheiro et al (2002), registam-se por ano cerca de 1500 casos novos de cancro oral,
dos quais cerca de 1250 em homens e de 250 em mulheres. Os mesmos autores
referem que a taxa de mortalidade para o cancro oral em Portugal aumentou cerca de
24% de 1988 a 1998, passando de 7.7 em 1998 para 9.6 por 100.000 habitantes em
1998, sobretudo em homens de idade jovem e de meia-idade, seguindo um padrdo em
que o aumento é cada vez mais elevado em camadas etdrias sucessivamente mais
jovens, sugerindo um efeito de coorte. O cancro oral é em Portugal responsavel por 4%
das mortes nos homens, sendo nestes a 52 causa de morte por doenga oncoldgica. A
percentagem destes doentes que fuma (cerca de 75%) é 2 a 3 vezes maior do que a da

populagdo em geral. (5) (6)

A cultura, comportamentos e a farmacologia do tabaco cria dependéncia pela
nicotina, de igual modo a outras substincias psicotrépicas. A adi¢do nicotinica
acontece devido a sua ligacdo aos recetores nicotinicos de acetilcolina. Quando ocorre
a ligacdo, provoca a abertura do canal, permitindo a saida do potdssio para o meio
extracelular e a entrada de sddio e célcio para o interior da célula, iniciando um
potencial de acdo (estimulo nervoso). Assim, quando a nicotina se liga aos recetores
nicotinicos, tem rapido efeito estimulante, seguido de efeito depressor duradouro.
Produz uma mistura de efeitos inibitdrios e excitantes. Em virtude deste bloqueio
ocorre a sintese de mais recetores nicotinicos para suprir os que estdo blogueados,
que ndo é permanente, assim, aumenta o nimero de recetores (principalmente no
cérebro) levando a tolerancia/dependéncia. Além disso, o fumador ira desenvolver
uma associacdo entre o ato de fumar com os estimulos provenientes do uso de

tabaco(7).

O consumo do tabaco e nicotina pode ser feito através de varias formas, como
o cigarro, charuto, cigarrilha, tabaco de mascar, entre outros. Em 2003 surge o cigarro

eletrénico (E-cigarro) pelo farmacéutico Hon Lik(8), com o objetivo de auxiliar na
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cessacdo tabdgica. Este dispositivo é formado por uma bateria e um cartucho com
liquido (pode ser com éleos, esséncias e nicotina) que ird ser atomizado através do
atomizador. Através deste, o fumador tem acesso a nicotina, sem estar em contacto
com as substancias do cigarro convencional e como tal, sem os maleficios da queima
do tabaco(9). A mesma pode ser doseada em vdrias concentracées, sendo o préprio
utilizador a decidir a quantidade pretendida, regulando o doseador. Pode também
gradualmente reduzi-la e até optar por cartuchos sem nicotina. Nestes liquidos, estdo
presentes propileno glicol e a glicerina vegetal, que servem como humectantes e

ajudam na produgdo do fumo, para além destas existem tamhém esséncias com sabor.

Muitos estudos foram realizados desde entdo, para verificar a seguranca desta
nova forma de consumo. Havendo grande controvérsia, por um lado estudos que
referem ndo haver riscos, outros alertam que o uso de sabores apelativos podem
aumentar o desejo de utilizagdo, o que vai contra o objetivo da sua genesis, havendo
maior adesdo a este dispositivo e sendo este uma ponte de ligacio ao cigarro

convencional. Outros estudos chegam a conclusdes de efeitos igualmente nefastos

para a salde publica e oral(10).

Assim, perante um boom de utilizadores destes dispositivos, torna-se oportuno
a revisdo bibliografica deste tema de modo a avaliar os seus constituintes e seus
efeitos na cavidade oral, de modo a desmistificar alguns mitos sobre os E-cigarros e

relacionar os seus efeitos na cavidade oral.
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Materiais e Métodos

Para a pesquisa bibliografica recorreu-se as bases de dados Pubmed e Scopus,
Os termos utilizados foram: em “E-cigarrette AND oral cavity”, “E-cigarrette AND oral
cancer”, “E-cigarrette AND oral health”, “electronic nicotine AND oral health” e "e-
cigarette flavor AND safety”. Selecionaram-se artigos em inglés, portugués e espanhol,
publicados o mais recente possivel, por ser um tema no auge das descobertas, assim
colocou-se o filtro de 1 ano. Nesta revisdo os artigos foram selecionados a partir da
leitura dos resumos. Utilizou-se como critérios de sele¢do a proximidade do abstract a
pesquisa pretendida, o nimero de citacdes, artigos free fulltext e como “Research

Funder” a NIH (National Institutes of Health).

Foram igualmente incluidos na revisdo bibliografica artigos relacionados e
recomendados durante a pesquisa. Foram também consultados livros como
complemento de informag¢do, nomeadamente sobre anatomia e farmacologia. No final

da pesquisa, foram incluidas 39 referéncias.

Tabela 1 Termos usados na pesquisa bibliogréfica

Palavra-chave Filtros Numero de Ndmero final Numero de
artigos de artigos lidos artigos
pesquisados incluidos
Rk Giguiatie... Chlce el o oA e o
AND safety anos
E-cigarrette Free fulltext; 1 25 14 3
AND oral ano; NIH
cancer”
E-cigarrette Free fulltext; 1 33 13 8
AND oral health ano; NIH
electronic Free fulltext; 1 56 12 5
nicotine AND ano; NIH
oral health
E-cigarette Free fulltext; 1 14 8 3
flavor AND ano; NIH
safety
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Anatomia da Cavidade oral

Entre as fossas nasais e a regido supra-hiodeia, encontra-se a cavidade oral.
Esta € limitada anteriormente pelos labios e posteriormente pelo istmo das fauces,
acima pela abdbada palatina e por baixo pela lingua e pavimento da boca.
Lateralmente pelas bochechas e mucosa jugal. A cavidade oral pode ser divida em duas
partes: a mais anterior, denominada zona vestibular limitada pelos dentes, osso
alveolar, labios e bochecha, e a mais posterior denominada cavidade oral
propriamente dita, constituida pela lingua, pavimento da boca, palato duro e palato
mole, e pelas glandulas salivares. Estas duas dreas comunicam entre si quando o0s

dentes estdo desencostados.(11)

A cavidade oral € revestida por uma membrana mucosa constituida por um
epitélio pavimentoso estratificado, podendo ser queratinizado, como o caso do palato
duro e da gengiva aderida, ou por um epitélio de recobrimento, ndo queratinizado.
Este epitélio apoia-se num cérion constituido por tecido conjuntivo denso,
denominado de lamina prépria. Por baixo deste tecido, encontra-se uma submucosa,

apoiada em musculo estriado ou em peridsteo dependendo da zona considerada.

Os dentes estdo inseridos nos alvéolos, que sdo parte integrante do
periodonto. Este, € o conjunto de tecidos que formam o 6rgdo de sustentagdo e

protecdo do dente. De acordo com a funcio, divide-se em:

- Periodonto de protegado, que compreende a gengiva e a jun¢do dentogengival.

- E 0 periodonto de inser¢do constituido por cemento radicular, ligamento
periodontal e osso alveolar(12).

De referir que a mucosa oral possui vérias glandulas salivares menores que
formam a submucosa, e que juntamente com as maiores sdo responsaveis pela

producdo da saliva.

A drenagem linfatica da cavidade oral € feita através de uma rede que inclui: os
ganglios submentonianos, os génglios submandibulares e os ganglios jugulares. Os
primeiros drenam o conteddo linfatico vindo dos labios, da parte anterior do

pavimento oral e do apice da lingua. Os segundos drenam a zona mais posterior da
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cavidade oral. Quanto aos ganglios da cadeia jugular também podem drenar a partir da
cavidade oral ou servir como intermedidrios entre os ganglios linfaticos mais

superficiais e as cadeias ganglionares profundas(13).
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E-cigarros

Dependéncia tabagica

Antes de iniciar este capitulo, é de extrema importéancia entender o porqué do
enorme numero de fumadores. Isto deve-se a varios fatores, habitos culturais,
dependéncia quimica e emocional/comportamental. Apds consumo continuado do
tabaco, é libertado o neurotransmissor dopamina para o nucleo accumbens, que ird
dar a sensagdo de prazer, recompensa ou reforco. Aliado a este bem estar a nicotina é

aditiva e provoca dependéncia fisica no utilizador(14)

Como maior impacto e dificuldade da cessagdo tabagica, estd a dependéncia,
gue consiste no uso compulsivo de uma determinada substancia, neste caso especifico
a nicotina presente no tabaco, que leva a incapacidade em limitar o consumo, levando
em casos de pausa prolongada a uma sindrome de abstinéncia. Deve-se ao facto de a
répida absor¢do disponibilizar uma grande quantidade no organismo, que provoca um
efeito sobre o cérebro de dependéncia, fisica e psicoldgica, através da associa¢do do
ato de fumar com os estimulos provenientes do uso da nicotina. Isto leva a mudancas
de comportamentos, fendmenos cognitivos e fisiologicos que se desenvolvem com a
presenca constante desta substdncia no organismo, resultantes da sensa¢do de prazer

e de relaxamento(15).

A interrup¢ao abruta do habito tabdgico leva a sindrome de abstinéncia, como
se de uma droga se tratasse, mas com menor severidade, com mudancas
comportamentais, como irritabilidade, agressividade, disturbios de sono ou ansiedade,
podendo também levar a quedas de tensdo arterial. A dependéncia psicoldgica é mais
importante para o retorno do vicio da nicotina, e é responsavel pelo insucesso da

cessacao tabagica a longo prazo.

Origem do E-cigarro

No término do seculo XX, a sociedade apercebeu-se da relagdo entre o declinio

da salde e o consumo de tabaco. A relagdo direta entro o habito de fumar e o grande
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aumento da incidéncia do cancro do pulmio, e da doenga pulmonar cronica, entre
outras doencas, levou a que este habito seja menos aceite pela sociedade. Em 2003,
apds a morte do seu pai, vitima de neoplasia pulmonar e fumador ativo, o
farmacéutico chinés Hon Lik, desenvolveu um dispositivo que permitia inalar nicotina,
substancia responsavel pelo vicio tabagico, sem os maleficios do tabaco convencional,
o denominado Cigarro eletrénico — “E-cigarro”. (8). Este dispositivo também foi
pensado para auxiliar na cessagdo tabdgica, através da diminuicdo progressiva da
nicotina, o utilizador, vai diminuindo a concentracdo de nicotina de forma gradual,

podendo até, usar o dispositivo sem nicotina, mantendo apenas o vicio de boca.

Diferentes tipos de E-cigarros

O cigarro eletrdnico classico é composto por 3 elementos principais. A bateria,
o atomizador e o cartucho. A bateria é a parte responsdvel por fornecer energia a
utilizacdo do dispositivo. O atomizador utiliza a energia para, como o nome indica,
atomizar o liquido que dard origem ao vapor. Por fim, o cartucho, é onde se encontra o

liquido a atomizar (9).

Inicialmente, o cigarro eletrénico tinha o design semelhante ao cigarro
convencional, onde geralmente até a ponta simulava a brasa. Hoje tem um aspeto
diferente, também conhecido como “caneta”, tecnologia mais segura e ndo tao

descartaveis como os da primeira geragdo.

Depois do sucesso do cigarro eletrénico, comegaram-se a desenvolver outros
dispositivos. Um deles é o Vaporizador ou Vape, uma variante do E-cigarro, com um
sistema eletronico inteligente e mais seguro. Podem ter até 3 sistemas de
aquecimento: por conducdo, por convecgdo (quando a esséncia ndo entra em contacto
com o atomizador) e um sistema hibrido. Sdo constituidos por um sistema eletrdnico
alimentado por uma ou mais baterias, o atomizador que faz conexdo com a bateria e a
resisténcia, isto tudo estd encaixado num tank, e ainda possui o reservatério para o

liquido, exteriormente possui o bucal (16).

Outro dispositivo de alternativa ao cigarro convencional e ao cigarro eletronico,

sdo os Produto de Tabaco de Risco Modificado (MRTPs), ou mais especificamente, 0s

10
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produtos de tabaco aquecido. Sendo o mais consistente o 1Q0S™, desenvolvido pela
Philips Morris International. Com um desenho semelhante a uma caneta laser, possui
uma abertura onde se insere o cigarro (HEETS ou heatsticks), que é diferente do
convencional. Nessa abertura possui uma lamina para fixar o cigarro, ficando apenas o
filtro no exterior do dispositivo. O suporte possui uma resisténcia que aquece o cigarro
abaixo dos 3509C, de forma que um aerossol seja produzido para se poder inalar. Por
norma € guardado num dispositivo semelhante a uma powerbank, onde o 1Q0S é
carregado quando ndo esta em utilizagdo. Simula muito de perto a experiéncia de

fumar o cigarro convencional(17).

Constituintes do liquido do E-cigarro

Os E-cigarros, contém menos componentes que o cigarro convencional, sdo
compostos por um liquido, uma mistura de propileno glicol, nicotina e aromatizantes.
O teor de nicotina vai variando de 0 a 34mg/ml. O vapor podem conter particulas finas
de sabores, aromas, glicerol, propilenoglicol, nicotina, tracos de carcinogéneos, metais

pesados e outros produtos quimicos.(18)

Nicotina
A nicotina é usada pelos humanos ha milhares de anos, pelos seus efeitos

psicoativos, tornando-se a substancia responsdvel pela tolerancia e dependéncia,
sendo extraida pela primeira vez das folhas de tabaco pelos médicos alemaes Wilhelm
Heinrich Posselt e Karl Ludwig Reimann(19). E um alcaloide forte, na sua forma pura é
um liquido claro com um odor caracteristico. Em contacto com o oxigénio fica
castanha. E uma amina composta por anéis de piridina e pirrolidina. Quando se
encontra em meio alcalino, a nicotina tem propriedades lipofilicas. Esta é a razdo pela
qual a nicotina a pH fisiolégico (pH=7.3) atravessa as membranas celulares(20). A
absor¢do ocorre desde a mucosa oral e pelo trajeto respiratério ate chegar aos
pulmdes, incluindo a pele e intestinos(20). O cigarro apresenta 800 mg de tabaco por
unidade, dos quais 9 a 17 mg sdo de nicotina. Dez por cento deste valor é absorvido
pelo individuo fumador. A maior taxa de absor¢ido ocorre no pulmio e menores
quantidades sdo absorvidas pela boca e nasofaringe(15). Apds a ingestdo das diversas

formas, mastigada ou inalada, é metabolizada pelo figado. O processo metabdlico
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pode ser categorizado em duas fases. Na fase | ha oxidagdo da nicotina através de
multiplas vias, este leva a formagdo de varios metabdlitos como a cotinina e
nornicotina, desmetil cotinina, trans-3-hidroxicotinina e ido d- (3-piridil) -g-
metilaminobutico. Depois disso, na fase Il, ha N e O-glucuronidagdo dos metabdlitos e
excrec¢do via urina, fezes, bile, saliva, suor, etc. 5 a 10% da eliminagdo é por via renal
(excregdo de nicotina inalterada). No entanto, ha reabsorcdo da bexiga quando o pH
urinario é alto. Ha evidéncias de que a nitrosacdo da nicotina in vivo pode levar a
formac¢do de N-nitrosonornicotina (NNN) e 4- (metilnitrosamino) -1- (3-piridil) -1-
butanona, que sdo conhecidos por serem altamente carcinogénicos. A inflamagdo na
cavidade oral aumenta o risco de nitrosacdo enddgena. No consumo de nicotina sem
queima, a absor¢do é mais lenta, tendo iguais picos de niveis venosos. Estes picos
caem bruscamente apds o fumo, sendo que no caso do E-cigarro os niveis mantém-se

constantes(19).

No cérebro, a nicotina atua nos subtipos a4, a2 e a7 dos recetores nicotinicos
da acetilcolina (nAChR) no cértex e no hipocampo, permitindo a abertura de canais
catiénicos e promovendo excitagdo neuronal e maior libertagio de
neurotransmissores. Na medula, inibe os reflexos espinhais e causa relaxamento do
musculo esquelético. Esse processo ocorre devido a uma estimulagdo das células
inibitérias de Renshaw, no corno ventral da medula espinhal. Deste modo, ndo se pode
afirmar que a nicotina é simplesmente excitatdria ou inibitéria. Em baixas doses,

promove uma hiperatividade e em altas doses, sedag¢do. (15)

Devido a diminuicio da saude dos fumadores, comegou-se a dar importancia a
toxicidade da nicotina no cérebro e os seus efeitos nos comportamentos, incluida
dependéncia e a funcdo cognitiva. Estes conhecimentos foram possiveis através de
técnicas de neuroimagem, como a tomografia por emissdo de antieletrdes (PET),
tomografia computadorizada de emissdo de fotdo Unico (SPECT) e ressonancia
magnética funcional (fMRI), que tornou possivel estudar as a¢bes da nicotina e do
cigarro em circuitos cerebrais e processos subjacentes a dependéncia e cogni¢do no
cérebro humano in vivo(21). Posto isto, foi colocado como base para os regulamentos
mundiais de seguran¢a do tabaco e outros produtos contendo nicotina, que a dose

letal para adultos é de 30-60mg, aproximadamente a quantidade de nicotina pura
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extraida de cinco cigarros ou 10mL de solucdo diluida de nicotina (considerando
apenas a quantidade de nicotina existente no cigarro e ndo pela quantidade realmente
absorvida). Varios estudos demonstram que um consumo de mais de 0,5g de nicotina

é suficiente para provocar a morte de um adulto(22).

Propileno glicol
Também conhecido pela nomenclatura organica propano-1,2-diol, pois é um

alcool diol, viscoso, amargo, transparente e sem cheiro, um bom solvente com agua,
acetona e cloroférmio (23). 1,2-propanodiol tem imensas aplicagdes, € um solvente
para aromatizantes usados na pastelaria, bem como para tintas de impressdo de
embalagens alimentares. E igualmente um humectante para manter alimentos secos e
na consisténcia ideal. Na industria farmacéutica tem como finalidade ser solvente
estabilizador de vitaminas. Também é usado para criar fumo, por exemplo em artes

cénicas, efeito esperado no E-cigarro, de modo a criar a experiéncia de fumar.

Em rela¢ao a toxicidade, estudos em animais demostram que apds 90 dias de
exposicdo a este vapor, verifica-se um aumento de células caliciformes e mucina na
mucosa nasal. Poderd causar irritagdo das vias aéreas em humanos apds exposicao
aguda(20, 24).

Glicerina

E um &lcool, denominado de glicerol, que & temperatura ambiente (252C) se

encontra no estado liquido, higrascépico, inodoro, viscoso com sabor doce(23).

Tem aplicagdes vastas, desde humectante, solvente e agente suavizante em
pastelaria, usado em odleos, sabonetes e cosméticos. Também aparece nas pastas

dentifricas para conferir brilho, viscosidade e suavizar o sabor.

E considerado seguro para o consumo humano, estando descrito na bibliografia
um unico caso de pneumonia lipoide associada ao uso do cigarro eletronico, embora
investigadores sejam um pouco reticentes a este caso, visto que a glicerina é um alcool
e ndo um lipido(20).

Aromatizantes

Os sabores usados nos E-cigarros, de forma opcional, sdo geralmente seguros

quando ingeridos oralmente. O seu efeito apds o aquecimento (para alguns sabores)
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ainda é desconhecido, podendo ser irritante para as vias aéreas. Como exemplo o
Diacetil, sabor usado nas pipocas, é seguro para consumo, mas quando aquecido e

inalado de forma constante, pode provocar bronquite irreversivel.

Estudos demonstram que o vapor produzido por E-liquidos com sabores é mais
citotéxico do que nos ndo aromatizados e menos nefasto que o fumo de tabaco.
Estudos in vitro também mostraram suscetibilidade de células das vias aéreas a infe¢do
viral apés inalacdo dos aromatizantes. Embora ndo haja evidéncia cientifica até ao
momento que demonstre perigo nos sabores no vapor, os seus derivados sugerem

mais riscos para a saude decorrentes com o uso prolongado(25).

Metais pesados
Durante estudos efetuados, descobriram metais pesados nos E-cigarros, como

ides de cadmio, niquel, chumbo entre outros. O cddmio é nefrotéxico com potencial
carcinogénico. lgualmente como o niquel quando inalado, podendo causar alergia por
contacto. O aerossol do E-cigarro apresentou maior concentragdo de niquel que
cigarros convencionais da marca Marlboro. A origem dos metais pesados no E-cigarros,
ndo é muito bem explicita, podera resultar na produgdo dos liquidos, pela reag¢dao
catalitica através do aquecimento dos filamentos de aguecimento de niquel-cromo,

chumbo pela solda dos componentes. (8, 26)
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Relagdo dos danos Causados pelos E cigarros na
cavidade oral

Os E-cigarros sdo relativamente recentes no mercado o que dificulta na
caracterizagdo dos seus efeitos na saude oral, ndo existindo estudos de longo prazo.
No entanto, algumas pesquisas sobre os efeitos colaterais foram efetuadas, concluindo
que a xerostomia foi 0 mais prevalente, numa pesquisa em 2014 (quase dez anos apds
a entrada dos E-cigarros no mercado). Verificou-se num estudo caso-controlo,
realizado com fumadores de E-cigarros e Ex-fumadores de cigarro convencional
(cessagdo hd mais de 6 meses), um aumento estatisticamente significativo da
prevaléncia da estomatite nicotinica, lingua pilosa e queilite angular. Saraswathi et al
concluiram num estudo, a presenca de lesées melanociticas iguais aos fumadores
convencionais, aminas policiclicas como a nicotina e benzopirenos, ativam a producéo

de melanina.(18)

Ha especulagGes sobre alteragdes do fluxo sanguineo da mucosa oral no
consumo dos E-cigarros, um estudo piloto, realizado em 2016, consistia na avalia¢io
do fluxo, antes e depois do vaporizar, concluiu que hd um aumento transitdrio na

perfusdo capilar, mas que apds 30 de minutos do vaporizar, voltou & normalidade. (27)

Tem sido relatados casos de lesdes provocadas pelo dispositivo, devido ao
sobreaquecimento da bateria interna, por vezes levando a explosio, como
consequéncia, varias lesdes orais, desde fratura dentdria e dento-alveolar, avulsio,
ulceragdo traumdtica, hematoma, tatuagem, perfuracdo do palato, por vezes com
extensdo para a cavidade nasal, queimaduras e posteriormente necrose que levam a

défices de tecidos moles, que requerem a cirurgia corretiva(27).

Periodontite

Os dentes estdo suportados pelo tecido periodontal, composto
abundantemente por fibroblastos gengivais, fibras do ligamento periodontal, células
epiteliais. Apds expostas a stress provocado pelo contacto a substancias téxicas,
presentes no tabaco e suas variantes, as células incitam respostas inflamatdrias,

provocando assim a doenga periodontal. Hd uma relagdo causal entre tabagismo e
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perda de dentes, nivel de inser¢do periodontal, bolsas periodontais, perda de osso
alveolar, juntamente com destruicdo do tecido conjuntivo e matriz extracelular(28)
(29).

Estudos mostraram que fumadores apresentam, maior perda de inser¢do
clinica e profundidade de sondagem (24mm). Nestes pacientes o sangramento por
sondagem (HPS) é camuflado pelo efeito vasoconstritor da nicotina. Segundo um
estudo desenvolvido nesta faculdade pela Professora Maria de Lurdes Lobo Pereira,
consoante a dosagem da nicotina e tempo de exposi¢do provoca diferentes efeitos na
cavidade oral, como alteracdo da morfologia e a proliferacdo de células provenientes
de osso alveolar. Esta suscetibilidade depende do estadio celular, sendo maior durante
a adesdo ao substrato. Os resultados sugerem que a toxicidade direta da nicotina
sobre as células osteobldsticas pode contribuir para os efeitos nefastos do tabagismo
no tecido dsseo da cavidade oral, contribuindo para a doenca periodontal (30).

Sobre os efeitos dos E-liquidos na cavidade oral, hd um estudo, que relaciona os
aromas usados com o stress oxidativo no epitélio gengival. Por exemplo, o agente
aromatizante de mentol teve resultados num aumento stress de carbonila e libertacdo
de IL-8. O mentol age em recetores de transitdrio ankirina 1 (TRPA1) para ativar
respostas inflamatdrias, a ativagdo de recetores TRPA por e-cigarros aerossois
conduzirdo respostas mediadas por COX-PGE2 nos tecidos periodontais, levando ao
aumento de respostas inflamatoria e pro-fibrotica e pré-carcinogénicas. Interfere
assim, na proliferacdo dos fibroblastos, diminuido estatisticamente significativo,
levando a apoptose dos fibroblastos gengivais, 48horas apds exposicao com o E-
cigarro(27, 31, 32).

Carbonilagdo de proteinas leva a produgdo de anticorpos que podem levar a
destruicdo da matriz e perda 6ssea durante a periodontite. Os carbonilos/aldeidos
presentes no E-liquidos, sdo responsaveis, pela indugdo da toxicidade oral, mostrando
resposta inflamatdéria significativa (COX2), danos no DNA e comprometer a saude

periodontal (31).
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Candidiase

O fumo do tabaco é um fator de risco para infe¢des orais, como periodontite,
caries e candidiases. Literatura mostra que os gases alteram as relacdes entre
Prphyromonas gingivalis e o hospedeiro resultando em doenca periodontal. Apesar,
desta bactéria vir referenciada nos estudos como a responsavel, outros
microrganismos como a Candida albicans, foram encontrados nas bolsas periodontais.
A C. albicans estd relacionada com candidiases orofaringeas, em pacientes com
disturbios sistémicos, como diabetes mellitus, neutropenias e imunodeprimidos como
0 caso dos pacientes com SIDA.

Ao consumir o E-cigarro, o vapor entra logo em contacto com a cavidade oral,
e claro, com o microbioma oral. Este vapor, possui radicais livres, resultando da
atomizacdo do E-liquido, levando a danos nas células da mucosa oral, que despoletam
um défice no sistema imunitério.

Alanazi et al, em Janeiro de 2019, publicaram o primeiro estudo a demonstrar
os efeitos do E-cigarro sobre a C. albicans. Mostrando que em contato com o vapor,
esta aumenta a sua capacidade de invasdo na membrana epitelial, promovendo o seu
crescimento e a transicdo e expressao de patogenicidade.

O artigo demonstra também, que a presenca da nicotina pouco interfere no
crescimento e comprimentos das suas hifas, apenas diferem na expressio dos genes
SAP, como SAP2, SAP3 e SAP9, genes associados no desenvolvimento e viruléncia da C.
albicans.

Resultados do estudo concluiram, também, que co-culturas de C. albicans,
expostas ao vapor, aumentaram a diferenciacdo das células epiteliais e diminuiu o seu

crescimento. Mostrou mudangas morfoldgicas significativas do fungo diploide. (33)

Carie Dentaria

Doenca com maior prevaléncia, afetando cerca de 90% da populacdo, resulta
da destruicdo do tecido dentdrio através da atividade bacteriana, potenciada pela

alimentacdo dita cariogénica, normalmente, alimentos ricos em sacarose.
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Os E-liquidos possuem sabores agucarados e acidicos (sacaridios, esters, acidos
e aldeidos), estudos foram efetuados para avaliar o seu risco cariogénico. Concluiram
que Streptococcus mutans, quando exposto ao vapor, 0s esteres presentes fornecem
uma fonte adicional de alimento, aumentando o potencial cariogénico. Possuindo
capacidade de degradar os materiais restauradores, como resina composta e

adesivos.(34)

A exposicdo nicotinica, resulta numa resposta inflamatdria pulpar, podendo
levar a necrose pulpar. Também poténcia a formagdo do biofilme e da atividade de S.
mutans. Os metabolitos resultantes, diminui pH local, aumentando a desmineralizagdo

do esmalte e da dentina. (26)

Cancro oral

Os E-cigarros foram desenvolvidos pelo impulso do motivo da morte do pai do
inventor, de modo a consumir nicotina sem o risco cancerigeno. A verdade é que
poucos estudos existem sobre o poder carcinogénico da nicotina, no entanto, os ja
existentes, indicam que a nicotina pode suprimir a apoptose e induzir a migragdo de
células do carcinoma de células escamosas da orofaringe, mais recentemente (2018)
outro estudo provou que possuia capacidade de provocar a migracdo de células
displasicas, por via do recetor de fator de crescimento epidérmico. Sabe-se que leva a
formacdo de NNN, um potencial indutor do carcinoma epidermoide oral, verificado em
estudos com o cigarro convencional, com isto viu-se a necessidade de verificar o risco

carcinogénicos dos E-cigarros. (27)

Estudos foram efetuados para verificar o indice de genotoxicidade e
citotéxicidade do vapor, com e sem nicotina, foram analisadas amostras de urina e
sangue periférico de ratos, Yu et al, verificaram a presenca de danos de DNA de
leucdcitos, como diminuicdo e fragmentos da cadeia de DNA simples e dupla.
Concluiram entdo que o vapor era um agente indutor de quebras de DNA nas linhas
celulares epiteliais normais e carcinoma de células escamosas da cabeca e pescogo.(27,

35, 36)
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No entanto, outros estudos, provaram que as células da cavidade oral,
apresentavam valores de micronticleos (elementos indicativos da instabilidade
genomica e podem ter aplicagdo clinica em testes de rastreio para categorias de risco)

semelhantes ao grupo controlo saudavel.(27)

Desenvolvimento craniofacial

Para muitas mulheres fumadoras convencionais, a gravidez, € um motivo para a
cessagdo tabagica e boas praticas saudaveis, para bem do seu bebé, nisto, devido a sua
propaganda “segura”, recorrem ao cigarro-eletrénico, pois, os seus efeitos secundarios

sao tidos como ligeiros. (37)

Kennedy et al, investigaram o efeito do aerossol do E-cigarro e dos seus
aromatizantes, no desenvolvimento craniofacial, em animais. Provaram que o produto
aromatizado, desenvolveu anomalias craniofaciais, como a fenda mediana. Os aromas
de pudim, banana, canela, mentol e cola, possuiam taxas de citotoxidade mais
elevadas nas células epiteliais pulmonares. Sabores como bagas, caramelo e canela,

afetavam as células tronco embrionarias humanas. (38)

A producdo de quimicos na aerossolizagdo pode ter efeitos diferenciais e esses

efeitos podem varias entre tipos de células, como desenvolvimento dos musculos da

mastigacdo e occipitais, e na cartilagem.

Quando expostos aos vapores, os embrides tiveram defeitos craniofaciais
dramaticos, nomeadamente, anomalias oculares, hipoplasia frontonasal e fenda
mediana, acompanhados pela redugdo da cartilagem craniana, muscular e deficiéncia

nas células sanguineas do tecido facial. (38, 39)
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Discussao

Com a inteng¢do de consumir nicotina de uma forma saudavel ou simular o ato
de fumar, sem os riscos da queima do tabaco, foi desenvolvido o E-cigarro, pelo
farmacéutico Hon Lik em 2003. Até ao momento ha ainda controvérsia sobre a sua

salubridade e pouco conhecimento sobre a agdo no organismo, os riscos e beneficios.

Em relagdo aos beneficios, o fator de peso, é a diminuicdo da exposicdo a
substancias nocivas. Também auxiliam na cessacdo tabdagica pelo desmame nicotinico

através da capacidade de regular a quantidade de nicotina dispensada.

Este beneficio, pode também ser um risco, pois o consumidor pode inalar maior
concentragdo de nicotina, pois é ele que manipula o cartucho. Aliado a isto, os sabres
apelativos, podem dificultar na cessacdo bem como aliciar os mais jovens e nio
fumadores a consumo deste produto. Contudo, segundo Truman et al, constatou, que
a utilizagdo dos cigarros eletrdnicos favoreceu a cessacdo tabagica. E que os seus

utilizadores apresentam menor dependéncia nicotinica.

A nicotina é responsavel por desenvolver algumas doencas na cavidade oral, e
como tal, para analisar o risco deste dispositivo, mensuraram a concentracdo de
nicotinina no sangue dos fumadores. Verificou-se uma maior concentra¢cdo nestes
fumadores quando comparado aos fumadores de cigarro convencional. Esta maior
concentracao de nicotina faz com que haja uma alteragdo do fluxo sanguineo, devido
ao efeito vasoconstritor da nicotina, mas apds 30 minutos, os valores voltam ao

normal.

-

E uma perce¢do comum nos usuarios dos cigarros eletrénicos, que este
dispositivo é seguro, ndo prejudicial para a saude, em boa verdade, possuem menos
substancia toxicas que os convencionais. Eles possuem aerossdis viscosos feitos de
propileno glicol e glicerina juntamente com os sabores doces, fornecem alimento
adicional as bactérias cariogénicas como o S. mutans, alterando assim o equilibrio do
microbioma oral, aumentando o indice de cdrie nos consumidores dos E-cigarros. O

que também pode estar relacionado com a xerostomia uma das queixas relatadas no

estudo de Jun Ho Cho.(26)
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As células do tecido gengival sdo os primeiros alvos dos aerossoéis dos E-
cigarros, provocando stress oxidativo nos fibroblastos do ligamento periodontal e
danos no ADN, este acontecimento estd mais acentuado com a presen¢a dos
aromatizantes. Alterando o poder regenerativo das células periodontais. A presenca de
nicotina camufla os sinais clinicos da doenga periodontal inibindo o sangramento

gengival.

O E-cigarro foi promovido como ndo-cancerigeno e um substituto seguro para o
tabaco, tem ganho bastante popularidade, em 2018, registavam-se 18 milhdes de E-
fumadores, dos quais 16% jovens. (8) O estudo da carcinogecidade é urgente, ja
existem alguns estudos, uns concluiram que hé potencial carcinogénico, pelos danos
causados no ADN, diminuicdo da apoptose. Outros estudos, usando os microntcleos
como biomarcadores, concluiram que ndo haviam diferencas estatisticamente
significativas para afirmar o potencial carcinogénico dos E-cigarros. (35) A verdade é
que em alguns dos estudos efetuados, eram usados fumadores de cigarros eletronicos
que tinham historial de fumadores convencionais. Ou seja, podem enviesar os dados
obtidos. E o tempo de consumo dos E-cigarros ainda ndo ser suficiente para obter

dados concretos sobre a sua citotoxidade.

Ha um estudo, em animais, sobre o0s seus efeitos na gestagdo, onde conclui que
0 seu consumo pode trazer efeitos adversos ao desenvolvimento craniofacial. Mais
estudos dever3o ser efetuados, uma vez que os cigarros eletrénicos sdo dados como

seguros associados apenas efeitos leves. (38)

Recentemente tem-se verificado um aumento de interesse nos efeitos do E-
cigarro na saude, principalmente no ultimo ano tém sido publicados novos estudos
sobre seus efeitos na cavidade oral, tendo sido esses usados para desenvolver este
trabalho. Havendo ainda lacunas sobre os constituintes do E-liquido, principalmente
dos aromatizantes, ndo havendo grande controlo sobre a sua producgdo, e os seus

efeitos.
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Conclusao

Os E-cigarros sdao menos nocivos que 0s cigarros convencionais, mas possuem
componentes ndo inofensivos, dos quais os seus efeitos a longo prazo sdo ainda
desconhecidos, nomeadamente o seu potencial cancerigeno. No entanto ja

apresentam efeitos na cavidade oral, como fator etiolégico da carie, e doenca

periodontal.

Contudo, os danos obhservados ndo podem ser atribuidos exclusivamente ao
uso do E-cigarros, uma vez que a maioria dos utilizadores de vaporizadores também
tem histdrico de consumo de cigarros industrializados. Continuando a ser necessarios

mais estudos sobre os seus efeitos na cavidade oral.
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