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RESUMO

Introduc&o: Na ascensédo do cigarro eletrénico, destacou-se um acontecimento: o surgimento de uma
sindrome com caracteristicas muito especificas que, se nao tratada, pode levar a morte. Foi nesse
contexto que houve o surgimento da Lesdo Pulmonar Associada ao Uso do Cigarro Eletrénico,
conhecida como EVALI. Objetivo: O presente trabalho tem o propésito de destacar a fisiopatologia
causada pelo uso dos cigarros eletrénicos, bem como tratar de exames complementares auxiliares no
diagnostico da EVALI. Materiais e Métodos: Trata-se de uma reviséo de literatura tendo como base
de dados o Google Académico, Scielo e PubMed. Foram utilizadas as palavras chaves “cigarro-
eletrdnico”, “evali” e “lesdo pulmonar associada ao uso do cigarro eletrbnico” selecionadas mediante ao
tema escolhido, de modo a refinar as buscas por artigos pertinentes. Desenvolvimento: A EVALI é
uma lesdo que pode comportar-se como outras patologias que afetam o sistema respiratdrio. Nao
existem dados o suficiente para definir se esta lesdo afeta um publico especifico ou quais seréo os
efeitos ocasionados a longo prazo pela sua manifestacdo. Entretanto, por mais que sua etiologia seja
parcialmente desconhecida, é fato de que essa lesdo pode evoluir ao ébito. Em relacdo aos sintomas
constitucionais, 0s pacientes apresentaram leve dispneia, aceleracdo dos batimentos cardiacos, dor
toracica, cefaleia e tosse. Verificou-se, também, a presenca de sintomas gastrointestinais como
vOmitos, nduseas e dores abdominais. Nos achados patolégicos, foram descritas injarias mecénicas,
pneumonia organica, lipoide e eosinofilica e faléncia respiratoria hipoxémica aguda. Os achados
radiograficos nos pulmdées indicam nddulos em vidro-fosco no centro dos lébulos e opacidades em
vidro-fosco que poupavam a regido subpleural e da conspicua da borda cardiaca. Houve a observacéo
de um espessamento septal, infiltrados difusos de &rvore em brotamento e infiltrados nodulares
bilaterais. Outras patologias apresentadas na literatura foram derrame pleural, pneumomediastino e
pneumotdrax. Conclusé&o: Para que os nimeros de pacientes com EVALI diminua, é necessario que
exista um maior acervo de pesquisas sobre essa patologia juntamente a potencializacdo das politicas
anti-drogas, fortalecendo a legislacédo e utilizando de meios de propaganda para impactar a sociedade
sobre os riscos do uso do CE e os maleficios ocasionados a saude pelo seu uso a longo prazo.
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ABSTRACT
Introduction: In the rise of electronic cigarettes, one event stood out: the emergence of a syndrome
with very specific characteristics that, if left untreated, can lead to death. It was in this context that
Electronic Cigarette-Associated Lung Injury, known as EVALI, emerged. Objective: This study aims to
highlight the pathophysiology caused by the use of electronic cigarettes, as well as to address
complementary exams that aid in the diagnosis of EVALI. Materials and Methods: This is a literature
review using Google Scholar, Scielo and PubMed as databases. The keywords “electronic cigarette”,
“Evali” and “electronic cigarette-associated lung injury” were selected according to the chosen theme,
in order to refine the searches for relevant articles. Results: EVALI is an injury that can behave like
other pathologies that affect the respiratory system. There is not enough data to define whether this
injury affects a specific population or what the long-term effects will be caused by its manifestation.
However, although its etiology is partially unknown, it is a fact that this lesion can evolve to death.
Regarding constitutional symptoms, patients presented mild dyspnea, accelerated heartbeat, chest
pain, headache and cough. The presence of gastrointestinal symptoms such as vomiting, nausea and
abdominal pain was also observed. The pathological findings described mechanical injuries, organic,
lipoid and eosinophilic pneumonia and acute hypoxemic respiratory failure. Radiographic findings in the
lungs indicate ground-glass nodules in the center of the lobules and ground-glass opacities that spared
the subpleural region and the conspicuous cardiac border. Septal thickening, diffuse tree-in-bud



infiltrates and bilateral nodular infiltrates were observed. Other pathologies presented in the literature
were pleural effusion, pneumomediastinum and pneumothorax. Conclusion: In order for the number of
patients with EVALI to decrease, there needs to be a greater body of research on this pathology,
together with the strengthening of anti-drug policies, strengthening legislation and using propaganda to
impact society on the risks of EC use and the harm caused to health by its long-term use.

Keywords: EVALI, Electronic Cigarettes; Pathologies.

INTRODUCAO
O tabaco é uma substancia que ganhou grande importancia e notoriedade

social e cultural desde o inicio da humanidade. Os historiadores ndo sabem ao certo
guandoesse habito foi implantado ou qual foi a primeira populacao a utilizar as folhas
secas do tabaco para aspiracdo, mas existem indicios de seu surgimento na Ameérica
do Sule do Norte. Assim sendo, o tabaco é uma planta que seduz e encanta a
populacéo atéos dias atuais. (Ministério da Saude, 2012)

Logo, em igualdade ao avanco da sociedade, houve também o avanco nas
formas de fumar e nas substéncias que compdem tal ato. No ano de 2003, o primeiro
cigarro eletrénico foi fabricado na China. Este tinha como objetivo ser uma alternativa
mais segura em relac&o aos cigarros convencionais. Foram vendidos, também, sob a
afirmacao de que auxiliariam na cessacao do ato de fumar em tabagistas. (Winnicka;
Shenoy, 2020)

Entretanto, com o passar dos anos, cientistas atestaram cada vez mais que 0s
cigarros eletrénicos também apresentam riscos equivalentes ao tradicionais. Mesmo
gue tenha surgido como forma de reposi¢cao de nicotina, os cigarros eletronicos atuais
contam com aromatizantes adicionados a base liquida, como forma de personalizar a
experiencia do usuario. Tornaram-se, entdo, mais atraentes para jovens por
apresentarem aromas agradaveis juntamente a sabores variados; também sao
dispositivos facilmente ocultaveis e podem fornecer nicotina e tetra-hidrocanabidinol
(THC), cujo é um ingrediente psicoativo da maconha. (Santos et al., 2021)

Em conjunto, o cigarro eletrdnico também fornece aos seus usuarios um
estigma de liberdade, visto que 0 seu uso ndo gera odor e nem cinzas. No entanto, na
crescente e glamourosa ascensdo do cigarro eletrénico, destacou-se um
acontecimento: o surgimento de uma sindrome com caracteristicas muito especificas
e gque, se nao tratada, pode levar a morte. Foi nesse contexto que houve o surgimento
da Lesao Pulmonar Associada ao Uso do Cigarro Eletronico, popularmente conhecida
como EVALLI. (Santos et al., 2021)

Diante desta abordagem, o presente trabalho tem o propdsito de destacar a



as alteracfes patologicas causada pelo uso dos cigarros eletrbnicos no organismo,

bem como tratar de exames complementares que auxiliam no diagndéstico da EVALI.

METODOLOGIA

A producdo deste trabalho trata-se de uma revisao de literatura. Tendo como
base de dados o Google Académico, o Scielo e o PubMed, foram utilizadas as
palavras chaves “cigarro-eletronico”, “e-cigarette”, “evali” e “lesdo pulmonar associada
ao uso do cigarro eletronico” selecionadas mediante ao tema escolhido, de modo a
refinar as buscas por artigos pertinentes. Fundamentado pela combinacdo destas
palavras, foram localizadas 20 publicacdes. A selecéo dos artigos partiu da leitura dos
resumos destas publicacdes, de forma a refinar a amostra por meios de critérios de
exclusdo. Assim sendo, o acervo foi constituido por artigos originais, nacionais e
internacionais, publicados de 2014 a 2021 que contém informacdes sobre as palavras-
chaves referidas no texto. Considerando a proposta deste trabalho, o acervo final foi

composto por 8 artigos.

DESENVOLVIMENTO
Como resultado do uso excessivo e diario de cigarros eletrénicos, houve o
surgimento da EVALLI. E uma les&o que, por muitas vezes, pode comportar-se como
outras patologias que afetam o sistema respiratorio. Nao existem dados o suficiente
para definir se esta lesdo afeta um publico especifico ou quais serdo os efeitos
ocasionados a longo prazo pela sua manifestacdo. Entretanto, por mais que sua
etiologia seja parcialmente desconhecida, € fato de que essa lesdo pode evoluir ao

Obito. (KLIGERMAN et al., 2020; VARGAS et al., 2021)

OS COMPONENTES QUIMICOS E MECANICOS DO CIGARRO ELETRONICO

Os cigarros eletronicos possuem uma estruturacdo simples: o aparelho conta
com LED, bateria, sensor, vaporizador, cartucho (que contém nicotina), bocal e vapor.
Logo, o seu funcionamento tem inicio no ato da tragada do usuario, que aciona o
sensor de sucgdo, iniciando um ciclo de aquecimento. Neste ciclo, o objetivo principal
€ atingir o ponto de ebulicdo do liquido, onde a temperatura varia de 40 a 65°C. Assim,
uma parte do vapor gerado € liberado juntamente a nicotina para o usuario, enquanto

o restante é liberado para o ambiente externo. Desse modo o ciclo chega ao seu fim,



tendo inicio novamente ao usuario tragar o cigarro eletrénico. (Santos et al., 2021,
Winnicka; Shenoy, 2020).

Em funcdo de seu comportamento mecénico, 0s componentes quimicos dos
cigarros eletrdnicos sédo, geralmente, a nicotina e aditivos que produzem aerossol —
propilenoglicol ou glicerol diluido em agua. Nestes casos, 0 mais preocupante € a
variacdo de nicotina nos cigarros eletronicos, que pode variar de 16 a 22 mg/ml,
tornando-se um agravante da toxicidade causada por estes. Ademais, alguns usuérios
personalizam a sua experiencia adicionando outras substancias aos cigarros
eletrbnicos, como cannabis e outras ervas. (SANTOS et al., 2021; VARGAS et al.,
2021).

Figura 1 - componentes mecanicos do cigarro eletronico
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Fonte: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/ PMC7351931/. Acesso em 15 abr 2024.

OS DANOS CELULARES ASSOCIADOS A EVALI

Perante o exposto, no ano de 2019, diversos casos de pacientes com sintomas
respiratorios, constitucionais e gastrointestinais foram reportados ao Centro de
Controle e Prevencédo de Doencas (CDC) nos Estados Unidos. Na maioria destes
casos, 0S pacientes apresentavam uma grave insuficiéncia respiratoria decorrente do
uso cotidiano de cigarros eletronicos. (Kligerman et al., 2020; Santos et al., 2021;
Vargas et al., 2021)

N&o existem evidéncias dos danos causados pelo uso do cigarro eletronico a
longo prazo. Entretanto, estudos realizados in vitro demonstram que 0 cigarro
eletrbnico pode causar stress oxidativo, alteracdo nos cilios presentes no epitélio e
induzir & apoptose nas células. Alteram também o perfil do ciclo celular, afetando o
G1 e G2, consequentemente acarretando danos no DNA, causando a quebra das
duplas fitas. (Kligerman et al., 2020; Santos et al., 2021)

Do mesmo modo, o vapor liberado pela utilizagcdo dos cigarros eletrénicos


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7351931/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7351931/

desencadeia um aumento da impedancia respiratéria, além de elevar a resisténcia das
vias aéreas. Algumas amostras coletadas apresentavam efeitos citotoxicos em células
do miocérdio, indicando que os efeitos nocivos do cigarro eletronico podem se alastrar

para além do sistema respiratério. (Santos et al., 2021; Vargas et al., 2021)

Em relacdo aos sintomas constitucionais, 0s pacientes apresentaram leve
dispneia, aceleracdo dos batimentos cardiacos, dor toracica, cefaleia e tosse.
Verificou-se, também, a presenca de sintomas gastrointestinais como vomitos,
nauseas e dores abdominais. Nos achados patoldgicos, foram descritas injarias
mecanicas, pneumonite hipersensivel sem entidade Unica, pneumonia organica,
lipoide e eosinofilica e faléncia respiratéria hipoxémica aguda. (Santos et al., 2021;
Vargas et al., 2021; Winnicka; Shenoy, 2020)

Na anélise do hemograma, os achados foram complementares. Autores como
Santos et al (2021) indicaram um aumento na linhagem branca, enquanto Winnicka e
Shenoy (2020) descreveram quadros de pacientes com leucocitose acompanhada de
neutrofilia. Ainda sobre os achados de Winnicka e Shenoy (2020), ambas
descreveram que houve a elevacdo de marcadores inflamatérios, como o VHS, PCR
e procalcitonina. (Winnicka; Shenoy, 2020)

Ha, todavia, um risco no uso de cigarros eletrénicos que contém THC em sua
composicado: a presenca de acetato de vitamina E, utilizado como espessante para o
uso desta substancia. Ao ocorrer a inalagcdo desta substancia, ha a incorporagéo dela
ao fosfolipideos que compdem o surfactante, ocasionando a sua permeabilidade e
consequentemente diminuindo o seu funcionamento adequado. De acordo com a
AMB, os isbmeros de vitamina E apresentam efeitos reguladores nas proteinas PKCa
das células endoteliais, cuja enzima tem a funcéo especifica de expressédo de células
T, dendriticas e plasmocitéides. (King et al., 2020; Kligerman et al., 2020; Winnicka,
Shenoy, 2020)

A TOXICIDADE PULMONAR E OS ACHADOS RADIOGRAFICOS

A EVALI é caracterizada como uma manifestacdo de toxicidade pulmonar. Existem
evidéncias de que a inalacdo do vapor dos cigarros eletrdnicos ndo gera danosomente aos
pulmdes ou apenas em associacado com o0 acetato de vitamina E, emboraele seja o0 maior
potenciador dessa patologia. (Winnicka; Shenoy, 2020)

Estudos realizados in vitro demonstram que, apds a exposi¢éo ao vapor do cigarro



eletrénico, foram atestados danos ao DNA celular, esgotamento dos estoques de
glutationa e aumento da permeabilidade da membrana celular. As células bucais também
apresentaram alteracdes como apoptose, disqueratose e atrofia. Cobaias submetidas ao
vapor do cigarro eletrénico foram diagnosticadas com estresse inflamatério ocasionado
pelas concentracbes aumentadas de citocinas (IL-6, MCP-1,IL-1 e IL-13). (Winnicka;
Shenoy, 2020)

Os casos de toxicidade pulmonar também podem ocorrer por conta da exposicao
dos usuarios de cigarros eletrénicos a moléculas de metais inaladasjuntamente ao vapor.
Um estudo encontrou evidéncias da presenca de calcio, cromo,aluminio, ferro, chumbo,

estanho, magnésio, cobre e zinco nos aerossois dos CE. (Winnicka; Shenoy, 2020)

Comumente, os seus achados radiograficos nos pulmdes indicam nodulos em
vidro-fosco no centro dos l6ébulos e opacidades em vidro-fosco que poupavam a regido
subpleural e da conspicua da borda cardiaca. Houve a observacdo de um espessamento
septal, ocasionando no surgimento de linhas de Kerley. Foram observados, também,
infiltrados difusos de arvore em brotamento e infiltrados nodulares bilaterais. Outras
patologias apresentadas na literatura foram derrame pleural, pneumomediastino e
pneumotoérax. (Kligerman et al.,, 2020; Oliveira Prado Santos et al., 2021; Winnicka;
Shenoy, 2020).

Figura 2 — Radiografia postero-anterior de um paciente com EVALI. Ha a presenca de consolidag&o
e opacidade pulmonar média e inferior bilateral. As setas brancas com contorno indicam
espessamento septal, a seta preta com contorno indica derrame pleural direito, as setas
brancas indicam preservacdo das bordas cardiacas e as setas pretas indicam a
preservacao das porc¢des subpleurais do pulmao.




Fonte: https://pubs.rsna.org/doi/epdf/10.1148/radiol.2020192585. Acesso em 30 abr. 24.



Figura 3 - Imagem coronal de um paciente com EVALI. Presenca de achados radiograficos na regiéo
inferior com opacidade em vidro fosco leve, com poucas areas de consolidacdo. Ha,
também,preservacao subpleural e perilobular (setas pretas). As setas brancas sem trago
indicam nddulos centrolobulares em vidro fosco, predominantemente turvos, presentes
bilateralmente. As setas brancasindicam preservagédo do intersticio peribroncoauveolar. As
setas pretas sem traco indicam espessamento dos septos intralobulares, criando um
padréo de “pavimentagédo maluca”.
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Fonte: https://pubs.rsna.org/doi/epdf/10.1148/radiol.2020192585. Acesso em 30 abr. 24.

Figura 4 — O mesmo paciente apos trés dias de terapia com medicamentos. Houve uma melhora
clinica e radiogréfica.

Fonte: https://pubs.rsna.org/doi/epdf/10.1148/radiol.2020192585. Acesso em 30 abr. 24

Com a realizacdo de bidpsias pulmonares, pesquisadores encontraram uma
leve e inespecifica inflamacgéo, dano alveolar difuso e agudo, presenca de macrofagos
espumosos (vacuolo citoplasmatico preenchido com HDL), pneumonite fibrinosa
aguda, pneumonite quimica, pneumonia em organizacdo, pneumonia lipoide e
pneumonite granulomatosa intersticial e peribronquiolar. (Kligerman et al., 2020;
Santos et al., 2021; Winnicka; Shenoy, 2020)



Figura 5 — Achados Histolgicos da EVALI por meio de fotomicrografias de bidpsias. As setasindicam
pneumonia por orgamzagao
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Fonte: https://pubs.rsna. org/d0|/epdf/10 1148/rad|ol 2020192585. Acesso em 30 abr. 24

Figura 6 - Achados Histol6gicos da EVALI por meio de fotomicrografias de bidpsias. As setasindicam
pneumonite fibrinosa aguda.

Fonte: https://pubs.rsna. org/d0|/epdf/10 1148/rad|0I 2020192585 Acesso em 30 abr. 24

Figura 7 — Achados Histologicos da EVALI por meio de fotomicrografias de bidpsias. Dano alveolar
difuso com membranas hialinas, |nd|cado pelas setas.
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Figura 8 - Achados Histologicos da EVALI por meio de fotomicrografias de biopsias. Presenca de
macréfagos espumosos na regido alveolar, detectados por meio de lavagem broncoalveolar.
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Fonte: https://pubs.rsna.org/doi/epdf/10.1148/radiol.2020192585. Acesso em 30 abr. 24

EXAMES COMPLEMENTARES AO DIAGNOSTICO

A EVALI é uma patologia que requer um diagnéstico realizado por exclusdo de
outras doencas, como infec¢cbes por Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae e Legionella pneumophila, além de micoses endémicas e infec¢des
oportunistas. Assim sendo, 0os exames laboratoriais tém um grande papel na
diferenciacéo destas doencas. (SANTOS et al., 2021).
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Tabela 1 — Exames laboratoriais associados ao diagnostico da EVALI — Brasil — abril a setembro de2021.

Exame Valor presente na EVALI  Valor de Referéncia
Hemograma Leucocitose — 11.000 porms; Leucdcitos — 4.000 a 11.000m?3

Possivel presenca de

neutrofilia.
Exame Valor presente na EVALI Valor de Referéncia
Hemossedimentacédo (VHS) 20mm;

e Para Homens, até
15mm.

e >50 mg/dL — elevacéo

severa.
Teste Toxicolégico de Urina Em casos de pacientes que e Negativo
fizeram o uso de cigarros
eletrénicoscontendo THC, o
examesera positivo para a
presenca de seus
metabdlitos.
Anticorpo Antinuclear Negativo e Nao reagente
Anticorpo contra Membrana Negativo e Inferior a 20U/ml

Basal Glomerular

Fonte: Arquivos Catarinenses de Medicina, 2021.

A EFICACIA DO USO DO CIGARRO ELETRONICO NA CESSACAO DO HABITO
TABAGISTA
Mesmo que o uso do cigarro eletrénico tenha sido popularizado globalmente

por “fornecer uma alternativa para auxiliar na cessag¢ao do tabagismo”, ndo existem



evidéncias cientificas demonstrando tal eficacia. Pesquisas atuais revelaram que o
perfil de toxicidade dos cigarros eletrénicos para com os cigarros tradicionais é de
grande semelhanca. (Knorst et al., 2014)

Ademais, por nao ter sua eficAcia comprovada, o uso do cigarro eletrénico ndo
€ admitido em diversos paises como o Brasil, Singapura, Canada e Australia. Com a
politica de proibigcdo, h4 um menor conhecimento e interesse na existéncia do produto.
Porém, por meios de propagandas como a Internet, os cigarros eletrdnicos chegaram
ao conhecimento dos jovens, estimulando o consumo e facilitando o acesso a esses
produtos. Estudos comprovam que a curiosidade em experimentar oS cigarros
eletrbnicos pode induzir o adolescente a iniciar um habito de tabagismo tradicional.
(KNORST et al., 2014; SANTOS et al., 2021).

Por serem produtos proibidos, ndo ha regularizacdo quanto a sua producéo
ou composicao. Assim sendo, 0s riscos apresentados podem ser piores do que o
esperado, variando de acordo com a fabricacdo destes aparelhos. O consumidor ndo
tem conhecimento do que esta consumindo, aumentando assim os riscos e niveis de
intoxicagdes. (Knorst et al.; Winnicka; Shenoy, 2020)

Profissionais que atuam diretamente com pacientes que procuram a cessacgao
do hébito tabagista possuem preocupacdes sobre a popularizacdo do cigarro
eletrénico. Segundo eles, o uso dos cigarros eletrénicos ndo € indicado porque néo
existem dados sobre a eficacia de seu auxilio na cessagdo do tabagismo, além de
poder induzir o habito tabagista em jovens e adolescentes. E igualmente alarmante o
modo com que os CEs sabotam os ambientes em que o ato de fumar é proibido,
fazendo com que o habito de fumar torne-se aceitavel, expondo também individuos
nao tabagistas a novas substancias possivelmente patoldgicas. (Santos et al., 2021,
Winnicka; Shenoy, 2020)

CONSIDERACOES FINAIS
Mediante as informacdes expostas, é fato de que a toxicidade dos cigarros
eletrénicos se apresenta equivalente as dos cigarros tradicionais. Com isso, surge
uma emergente preocupacdo com a saude dos jovens consumidores de cigarros
eletrénicos sob as circunstancias do surgimento da EVALLI, visto que seu diagnostico
€ complexo e baseado na excluséao de outras doencgas.

A ascensdo do cigarro eletrbnico utilizou de muitos alicerces, como a
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regulamentacéo fragil e a auséncia de evidéncias cientificas sobre os potenciais riscos
causados por esse habito para se consolidar no mercado ilegal. Assim, com o
surgimento dos casos de EVALI, uma desconfianca ainda maior cresceu sobre o uso
do cigarro eletrénico.

Para que os numeros de pacientes com EVALI diminua, é necessario que exista
um maior acervo de pesquisas sobre essa patologia juntamente a potencializagcéo das
politicas anti-drogas, fortalecendo a legislacéo e utilizando de meios de propaganda
para impactar a sociedade sobre os riscos do uso do cigarro eletrénico e os maleficios
ocasionados a saude pelo seu uso a longo prazo, assim como é feito com os cigarros

tradicionais.
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