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Streszczenie

Papierosy elektroniczne, stanowigce alternatywe dla tradycyjnego palenia, stajg cig coraz bardziej popularne na catym
Swiecie. Poczatkowo zostaty przedstawione jako zdrowsze od tradycyjnych, ale po przeprowadzeniu wielu badan na-
ukowych zaczynajg wzbudza¢ duzo kontrowersji. Zaobserwowano, ze w wyniku ekspozycji na aerozol e-papieroséw
dochodzi do obumierania keratynocytéw jamy ustnej oraz zwigkszenia wydzielania cytokin prozapalnych przez fibro-
blasty tkanek przyzebia. Zaobserwowane dziatanie cytotoksyczne nie byto zalezne od obecnosci nikotyny w roztworze.
Udowodniono réwniez, ze skfadniki zawarte w aerozolu dziatajg karcynogennie poprzez uszkadzanie struktury DNA,
co stanowi podstawe do prowadzenia bardziej szczegétowych badan naukowych uwzgledniajgcych dtugoterminowe
skutki palenia e-papierosow.

Stowa kluczowe: elektroniczne papierosy, cytotoksycznos$¢, jama ustna.

Abstract

Electronic cigarettes, considered an alternative to traditional smoking, are becoming increasingly popular around the
world. At first they were presented as healthier than traditional cigarettes, but after a lot of scientific research they have
become the subject of much controversy. As a result of e-cigarette aerosol exposure, the death of oral keratinocytes
and the secretion of proinflammatory cytokines by periodontal fibroblasts have been observed. Those cytotoxic effects
were not dependent on the presence of nicotine in the solution of e-liquids. It was also observed that DNA structure
damage contributes to the carcinogenic effects of aerosol components, which is the reason for further scientific re-
search in order to determine the long-term effects of e-cigarette usage.
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Wstep

Papierosy elektroniczne, odkad pojawity sie na
rynku w 2004 roku, zdobywajg coraz wigkszg po-
pularnos¢ na catym Swiecie, rowniez w Polsce [1].
Ze wzgledu na r6znorodno$¢ smakow i zawarto-
Sci nikotyny oraz mozliwo$¢ uzytkowania w wielu
miejscach publicznych sg atrakcyjne dla palaczy,
niezaleznie od przynaleznosci do okreslonej grupy
spotecznej i wiekowej [1-4]. Poczgtkowo przed-
stawione jako ,zdrowsza” alternatywa palenia,
obecnie zaczynajg budzi¢ kontrowersje, stajac sie
przedmiotem wielu badan naukowych [5]. Skutki
palenia papieroséw elektronicznych, zwtaszcza
dtugoterminowe, nie zostaty dotychczas szcze-
gbétowo zbadane [1, 6-8]. Do poznanych nieko-
rzystnych efektéw palenia e-papieroséw nalezy
suchos$¢ w jamie ustnej i gardle, kaszel, zwieksze-
nie oporu oddechowego oraz przyspieszenie akgc;ji
serca [1, 9-14]. Obserwuje sie rébwniez zaburzenia
w obrebie jamy ustnej, ktéra jako pierwsza ma
kontakt z substancjami zawartymi w aerozolu [12].
Jak wskazujg niektérzy badacze, cytotoksyczne
dziatanie e-papieroséw na keratynocyty nabtonka
jamy ustnej i komorki fibroblastow moze powodo-

wac choroby przyzebia, jak rowniez prowadzi¢ do
rozwoju nowotworéw [9, 12].

E-papierosy i ich skiad

Niekwestionowang zaletg elektronicznych pa-
pierosOw jest wyeliminowanie szkodliwych oraz
karcynogennych substancji zawartych w dymie
tytoniowym, takich jak tlenek wegla, wielopier-
Scieniowe weglowodory aromatyczne, fenol, sub-
stancje smoliste i wiele innych [15]. Podczas pale-
nia e-papieroséw palacz wdycha aerozol powstaty
z roztworu inhalacyjnego po jego podgrzaniu do
temperatury 40-65°C, ktéra jest wystarczajgco
wysoka, aby osiggnat stan lotny [16, 17]. Roztwor
ten w wiekszosci sktada sie z glikolu propyleno-
wego, ktory powoduje powstanie efektu wizualne-
go podobnego do dymu papierosowego. Badania
Bertholon i wsp. wskazaty, ze nie jest to substan-
cja toksyczna podczas inhalacji i ulega szybkie-
mu zmetabolizmowaniu (jego okres poéttrwania
we krwi wynosi 2 godziny) [1]. Niektore firmy jako
gtéwny sktadnik wykorzystujg glicerol albo dodajg
jego niewielka ilos¢ w celu modyfikacji aerozolu,
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ale wymaga on podgrzania do wyzszej tempe-
ratury niz glikol propylenowy. Temperatura pod-
grzania glicerolu nie powinna jednak przekraczac¢
100°C, aby zapobiec powstawaniu toksycznej
akroleiny. Nie mozna jednak uzyska¢ szczego6to-
wych informaciji na temat faktycznej temperatury
podgrzania roztworu i przewiduje sie, ze moze
by¢ wyzsza [1]. Badania przeprowadzone przez
Jensen i wsp. wykazaty, ze z pozornie nieszko-
dliwych substancji, takich jak glikol propylenowy
i glicerol, w wyniku spalania w obecnosci tlenu
i przy zbyt wysokiej temperaturze moze powstaé
formaldehyd — substancja silnie draznigca i tok-
syczna [9, 15, 18]. Stezenie formaldehydu moze
nawet przewyzsza¢ zawartos$¢ nikotyny. For-
maldehyd przy regularnym wdychaniu zwieksza
ryzyko powstania nowotworu nawet 15-krotnie,
znacznie bardziej niz dym tytoniowy [18]. Pozo-
state sktadniki to aromaty nadajgce odpowiedni
smak, nikotyna i woda. Prawdopodobnie najwiek-
sze zagrozenie dla uzytkownikow e-papieroséw
stanowig substancje smakowe. Wprawdzie wigk-
sz0$¢ z nich zostata dopuszczona do wykorzysta-
nia w przemysle spozywczym i kosmetycznym,
ale nie przeprowadzono badan sprawdzajgcych
krotko- i dtugoterminowe skutki ich inhalacji [1,
9, 19-21]. Badania przeprowadzone przez Ku-
charskg i wsp. wykazaty rozbieznosci pomiedzy
sktadem roztworu inhalacyjnego deklarowanym
przez producentéw a sktadem faktycznym [22].
Najwiecej kontrowersji wywotuje diacetyl — sub-
stancja smakowa wykorzystywana do stworzenia
smaku karmelowego. Jest to zwigzek chemiczny,
ktéry mozna bezpiecznie spozywac, ale podczas
inhalacji prowadzi do obturaciji oskrzeli [9]. W ae-
rozolu stwierdzono takze obecnos¢ metali, takich
jak nikiel, aluminium, kadm oraz krzem. Doktad-
ny sktad roztwor6éw inhalacyjnych jest nieznany,
a informacje udostepniane przez producentéw
niekompletne [23-26].

Cytotoksyczne dziatanie aerozolu
e-papieroséw

Aerozol powstaty podczas palenia e-papieroséw
moze powodowac¢ powstawanie wielu niekorzyst-
nych skutkéw ubocznych, manifestujgcych sie w ja-
mie ustnej. Nalezy do nich obumieranie komérek
nabtonka jamy ustnej oraz indukowanie odpowie-
dzi zapalnej. Szkodliwy wptyw nikotyny na tkanki
przyzebia jest dobrze poznany, ale w przypad-
ku e-papierosow wigkszo$¢ wyszczegdlnionych
skutkow powstaje niezaleznie od obecnosci niko-
tyny w roztworze inhalacyjnym. Prawdopodobnie
wskazuje to na szkodliwe dziatanie formaldehydu
oraz zastosowanych substancji smakowych [9, 12,
13, 18, 27].

Nabftonek jamy ustnej jest szczelng, ale delikat-
ng barierg, zapewniajgcg integralno$¢ ustroju oraz
chronigcg organizm przed wnikaniem patogenéw.
Jezeli bariera ta zostanie przerwana, zwieksza to
ryzyko rozwoju infekcji. W badaniach in vitro za-
obserwowano, ze ekspozycja komérek nabtonka
jamy ustnej na dziatanie aerozolu e-papieroséw
prowadzi do ich $mierci. Wedtug badan przeprowa-
dzonych na Uniwersytecie w Quebec 24-godzinne
narazenie na sktadniki roztworu inhalacyjnego po-
woduje obnizenie przezywalnosci komérek kera-
tynocytow o 18% w stosunku do komoérek kontrol-
nych i wzrasta przy wydtuzaniu czasu ekspozyciji
[28]. Podobng cytotoksycznos$¢ wykazaty badania
prowadzone przez Yu i wsp., wskazujgc dodat-
kowo nasilone obumieranie komérek niezaleznie
od obecnosci nikotyny w aerozolu. Keratynocyty
poddane ekspozycji na aerozol e-papieroséw nie-
zawierajgcy nikotyny wykazaty 53—68% zwieksze-
nie wystepowania nekrozy komoérek oraz nawet
dwukrotne apoptozy w poréwnaniu z komérkami
kontrolnymi. Wskazuje to na indukowanie $mier-
ci komoérek przez aerozol e-papieroséw zaréwno
na drodze nekrozy, jak i apoptozy [27]. Smieré ko-
moérek keratynocytéw w wyniku dziatania aerozo-
lu e-papierosdbw potwierdzajg réwniez Rouabhia
i wsp. w eksperymencie przeprowadzonym in vitro
na ludzkich komérkach nabtonka dzigstowego [29].
E-papierosy, wedtug badan wykonanych w Anglii
przez Holliday i wsp, dziatajg cytotoksycznie na
keratynocyty jamy ustnej w wyniku indukowania
stresu oksydacyjnego [30]. Stres oksydacyjny jest
zaburzeniem réwnowagi pomiedzy generowaniem
reaktywnych form tlenu a zdolnoscig do ich szyb-
kiej detoksykacji. Przyczyng jest obnizenie ste-
zenia glutationu w komérkach, prawdopodobnie
spowodowane zawartoscig metali ciezkich w ae-
rozolu [13, 31].

Aerozol powstaty podczas palenia papieroséw
elektronicznych dziata szkodliwie nie tylko na tkan-
ke nabtonkowa, ale rowniez na fibroblasty struktur
przyzebia. Badania przeprowadzone w Centrum
Medycznym w Rochester przez Sundar i wsp. wy-
kazaty, ze roztwory inhalacyjne zawierajgce sub-
stancje aromatyzujgce indukowaty powstawanie
stresu oksydacyjnego oraz zwiekszenie uwalnia-
nia cytokin prozapalnych. Zwiekszeniu ulegta ilos¢
prostaglandyny E,, cyklooksygenazy-2 oraz inter-
leukiny-8 [12]. Rozwdj stanu zapalnego, ze wspo6t-
istniejgcym uszkodzeniem DNA, moze prowadzié¢
do obnizenia potencjatu regeneracyjnego komoé-
rek [12, 32, 33]. Wzrost wydzielania cytokin pro-
zapalnych zostat réwniez potwierdzony przez Meo
i wsp. [34] oraz Carvellati i wsp. [35]. Na podstawie
przeprowadzonych badah mozna przypuszczac,
ze regularne palenie e-papieroséw powoduje stale
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utrzymujgcy sie stan zapalny, co predysponuje do
rozwoju miedzy innymi choréb przyzebia. W wyni-
ku dziatania substancji aromatycznych z roztwo-
row inhalacyjnych zaobserwowano rowniez zacho-
dzenie kolejnej reakcji chemicznej — karbonylacji
biatkowej, ktéra prowadzi do zwiekszenia liczby
produkowanych przeciwciat i w konsekwencji utra-
ty kosci w przebiegu choroby przyzebia [36—38].

Wedtug badan przeprowadzonych przez Wu
i wsp. roztwory inhalacyjne e-papieroséw, zarbwno
zawierajgce nikotyne, jak i jej pozbawione, majg ne-
gatywny wptyw na komérki nabtonkowe drég odde-
chowych, promujgc odpowiedzi zapalne. Powodujg
znaczacy wzrost zawartosci IL-6 i IL-8 niezaleznie
od obecnosci nikotyny w roztworze. Wu i wsp.
sugerujg, ze e-papierosy, nasilajgc stan zapalny,
sprzyjajg infekcjom gérnych drég oddechowych
w podobnym stopniu, jak dym tytoniowy [39].

Badania przeprowadzone przez Lerner i wsp.
udowodnity, ze olejki elektronicznych papierosow,
dziatajgce bezposrednio na komorki nabtonkowe
ptuc, zmieniajg ich morfologie. Nasilenie odpowie-
dzi zalezy od zawartosci nikotyny i zastosowanego
smaku olejku. Po zadziataniu roztworu inhalacyj-
nego na komorki ich filopodia ulegajg skroceniu,
podobnie jak filopodia fibroblastéw wiezadet przy-
zebnych po zadziataniu nikotyny. Zaobserwowano
rowniez zwigkszenie liczby wakuoli w komorkach,
co prawdopodobnie jest spowodowane zwieksze-
niem stresu oksydacyjnego w wyniku dziatania
substancji smakowych. Autorzy zwrécili rowniez
uwage na fakt, iz glikol propylenowy moze zwigk-
sza¢ transport substancji smakowych i innych
potencjalnie toksycznych zwigzkéw do komorek
nabtonkowych, zwtaszcza, ze jest stosowany
w systemach transdermalnych dla zwigkszenia
penetracji lekow [40].

Sussan i wsp. w badaniach przeprowadzonych
za myszach zaobserwowali, ze ekspozycja na
e-papierosy powoduje infiltracje makrofagow do
drog oddechowych. Jest to zjawisko podobne do
odpowiedzi zapalnej powstatej po ekspozycji na
dym tytoniowy [41].

Sktadniki zawarte w dymie pochodzgcym
z e-papieros6w majg niekorzystny wptyw na za-
chowanie prawidtowe] struktury DNA komoérek
nabtonka jamy ustnej. W badaniach przepro-
wadzonych przez Sundar i wsp. oraz Yu i wsp.
w warunkach in vitro zaobserwowano pekanie po-
dwojnej helisy DNA [12, 27]. Najprawdopodobniej
odpowiedzialny jest za to formaldehyd powstaty po
podgrzaniu roztworu do zbyt wysokiej temperatu-
ry. Doktadny mechanizm reakcji nie zostat jeszcze
poznany, ale przypuszcza sig, ze w proces zaan-
gazowane sg reaktywne formy tlenu, powodujgce
destrukcje DNA [42, 43]. Powtarzalne dziatanie

czynnikbéw indukujgcych uszkodzenie materiatu
genetycznego, w potaczeniu z zaburzeniem dzia-
tania komérkowych systemoéw naprawczych, pro-
wadzi do powstania mutacji, co moze skutkowac
rozwojem nowotworu. Wielu badaczy obserwowa-
to, ze uszkodzenia DNA wystegpowaty niezaleznie
od zawartosci nikotyny, ale jej obecno$¢ nasilata
obserwowane zjawiska [12, 27, 42, 44].

Podsumowanie

Wyniki badah prowadzonych w wielu osrodkach
naukowych w Europie i Stanach Zjednoczonych
wskazujg na niekorzystne zjawiska, ktére moga
zachodzi¢ w nabtonku jamy ustnej podczas pa-
lenia papieroséw elektronicznych. Krotkotermino-
we skutki dziatania e-papieroséw sg niepokojace,
a dtugotrwate efekty ich uzytkowania nie zostaty
jeszcze poznane. Stanowi to podstawe do prowa-
dzenia dalszych, bardziej szczeg6towych badan
i weryfikacji powszechnie panujgcej opinii o nie-
wielkiej szkodliwosci palenia e-papierosow.
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