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Il Streszczenie

Wprowadzenie i cel pracy. Elektroniczne wyroby nikotynowe
(EWN) w ostatnich latach zyskaty znacznag popularnosc jako
alternatywa dla tradycyjnych papieroséw. Cho¢ znany jest
wptyw tradycyjnych papieroséw na zmiane mikrobioty ustnej,
mato poznany pozostaje wptyw e-papieroséw na mikrobiote
goérnych drég oddechowych (GDO) oraz na ryzyko rozwoju
choréb uktadu oddechowego, takich jak astma czy przewlekta
obturacyjna choroba ptuc (POChP). Celem pracy byta analiza
dostepnych badan dotyczacych wptywu EWN na sktad oraz
funkcjonowanie mikrobioty GDO.

Metody przegladu. Przeprowadzono przeglad literatury
z wykorzystaniem bazy PubMed, wybierajac publikacje za
pomoca odpowiednio dobranych stéw kluczowych. Dodat-
kowo prace uzupetniono danymi statystycznymi z polskich
oraz Swiatowych zrédet (Gov, WHO, FDA).

Opis stanu wiedzy. W Polsce w 2023 roku sprzedano 100 min
sztuk e-papieroséw. Najczesciej siegajg po nie osoby miode.
Aerozol z EWN moze znaczaco zaburza¢ mikrobiote, zwiek-
szajac liczbe patogennych mikroorganizméw oraz ostabiajac
funkcje uktadu immunologicznego. Réznorodne substancje
chemiczne zawarte we wktadach, m.in. nikotyna, metale ciez-
kie czy aldehydy, moga uszkadza¢ btony sluzowe, indukowac¢
stres oksydacyjny czy zwiekszac produkcje cytokin prozapal-
nych, przyczyniajac sie zczasem do rozwoju licznych patologii
uktadu oddechowego. Ekspozycja na aerozol powstaty zEWN
znaczaco wptywa na nasilenie atakdw astmy, a takze zwieksza
prawdopodobienstwo zachorowania na POChP.
Podsumowanie. Dotychczasowe badania wskazujg, ze regu-
larne stosowanie EWN, zaréwno bezposrednie, jak i bierne,
moze doprowadzi¢ do dysbiozy GDO, zwiekszajac ryzyko
rozwoju choréb ukfadu oddechowego. Niestety réznorodnos¢
typoéw EWN oraz ztozonos¢ ich budowy utrudnia interpreta-
cje wynikéw. Brakuje rowniez istotnych danych dotyczacych
dtugofalowego wptywu EWN na zdrowie.
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0 Abstract

Introduction and Objective. In recent years, electronic
nicotine delivery systems (ENDS) have gained popularity
as an alternative to traditional cigarettes. While the impact
of conventional smoking on the oral microbiota is well
documented, the influence of e-cigarettes on upper
respiratory tract (URT) microbiota and diseases, such as
asthma or chronic obstructive pulmonary disease (COPD),
remains poorly understood. The aim of this study is to analyze
available research on the effects of ENDS on the composition
and function of the URT microbiota.

Review methods. A literature review was conducted using
the PubMed database, with publications selected based on
relevant keywords. Additionally, the study was supplemented
with statistical data from Polish and international sources
(Gov, WHO, FDA). Brief description of the state of knowledge
In Poland, the number of e-cigarette units sold in 2023
reached 100 million. The ENDS aerosol can significantly
disrupt the microbial balance, increasing the number of
pathogenic microorganisms. Various chemical substances,
such as nicotine, heavy metals, and aldehydes, may damage
mucosal membranes, induce oxidative stress, and increase
the production of pro-inflammatory cytokines, ultimately
contributing to the development of numerous respiratory
pathologies. Exposure to the aerosol significantly contributes
to the exacerbation of asthma attacks and increases the risk
of developing chronic obstructive pulmonary disease (COPD).
Summary. Current research indicates that regular use of
END -both active and passive—can lead to dysbiosis of
URT, increasing the risk of developing respiratory diseases.
Unfortunately, the diversity of ENDS types and the complexity
of their design hinder the interpretation of research findings.
Moreover, thereis a lack of significant data regarding the long-
term health effects of electronic nicotine delivery systems.
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WSTEP

W ostatnich latach dynamicznie wzrasta popularnos$¢ roz-
norodnych typéw wyrobéw tytoniowych. Szczegdlnym za-
interesowaniem cieszg si¢ elektroniczne wyroby nikotynowe
(EWN), ktore stopniowo wypieraja z uzycia tradycyjne pa-
pierosy. Wiele osob postrzega je jako ich mniej szkodliwa dla
zdrowia alternatywe. Najczesciej siegaja po nie osoby mlode,
gltownie w wieku 18-24 lata [1]. Niezwykle niepokojacy zdaje
sie fakt rosnacej dostepnosci EWN oraz tatwosci ich zakupu,
co przyczynia sie do wzrostu zainteresowania tymi produkta-
mi takze wérdd niepetnoletnich. Wiadomo, ze tradycyjne pa-
pierosy wplywaja na mikrobiote jamy ustnej - potwierdzaja
to liczne badania naukowe [2]. Jednak w wptyw e-papierosow
na mikrobiote gérnych drég oddechowych (GDO) oraz na
ryzyko rozwoju choréb uktadu oddechowego, takich jak
astma czy przewlekla obturacyjna choroba ptuc (POChP),
pozostaje stabo poznany. Co ciekawe, palacze powszechnie
uwazaja EWN za zdrowsze od tradycyjnych papieréw [3].
Kwestia zaréwno krotkofalowego, jak i dtugofalowego
wpltywu EWN na fizjologie wielu ukfadow ludzkiego orga-
nizmu pozostaje przedmiotem licznych dyskusji, a wyniki
dotychczasowych badan sa niejednoznaczne. Wedtug da-
nych Swiatowej Organizacji Zdrowia (World Health Or-
ganization, WHO) palenie tytoniu powoduje rocznie ok. 7
mln zgondéw, w tym takze oséb niepalacych, narazonych na
bierne wdychanie dymu papierosowego [4]. W Polsce liczba
uzytkownikéw e-papieroséw wynosi ok. 1,2 mln [5]. W 2022
roku 28,8% Polakéw deklarowato codzienne palenie, w tym
26,5% mezczyzn oraz 22,9% kobiet. Do epizodycznego pale-
nia przyznalo si¢ natomiast 4,3% mezczyzn i4,2% kobiet [6].
Szczegdlnie wysokie ryzyko negatywnego wplywu nikotyny
iinnych substancji chemicznych wystepuje u mtodych doro-
stych ponizej 25. roku zycia, co dodatkowo budzi niepokoj,
gdyz to wlasnie ta grupa wiekowa najczesciej siega po wyroby
nikotynowe [7]. Najbardziej alarmujacy jest jednak gwaltow-
ny wzrost zainteresowania EWN wsrdd osob niepetnoletnich.
W anonimowej ankiecie przeprowadzonej w szkotach wéréd
mlodziezy w wieku 13-19 lat az 47,6% uczniéw przyznato
sie do codziennego korzystania z wyrobéw tytoniowych.
Natomiast 64,9% ankietowanych zadeklarowalo okazjonalne
palenie. Réznorodne smaki liquidéw oraz fatwa dostepnosé
e-papierosOw sprawiaja, ze s3 one najpopularniejszym typem
EWN wéréd mlodziezy. Co ciekawe, 90,1% ankietowanych
jest swiadomych szkodliwosci zdrowotnej tych produktéw,
jednak mimo to co trzecia osoba deklarowata calkowite
wypalenie jednorazowego e-papierosa w ciggu 24 godzin.
Warto podkredli¢, ze ilos¢ nikotyny przyjetej w tym procesie
do organizmu jest niemal réwna iloéci nikotyny dostarczanej
przez wypalenie calej paczki tradycyjnych papierosow [8].
Szacuje sig, ze w jamie ustnej czlowieka bytuje blisko 700
réznorodnych mikroorganizmoéw, ktore maja istotny wplyw
na funkcjonowanie wielu uktadéw narzadéw. Zachwianie
réwnowagi mikrobiologicznej moze by¢ spowodowane roz-
nymi czynnikami $rodowiskowymi, m.in. paleniem tyto-
niu. Znaczna dysbioza ma kluczowe znaczenie dla zdrowia,
przyczyniajac si¢ do rozwoju licznych schorzen, zaréwno
infekcyjnych, jak i nieinfekcyjnych, takich jak nieswoiste
zapalenia jelit czy choroba Alzheimera [9]. Powszechnie
wiadomo, ze palacze sg bardziej podatni na infekcje uktadu
oddechowego, gtéwnie z powodu draznigcego dzialania sub-
stancji zawartych w dymie papierosowym. Przewlekle, na-
wracajace zakazenia sprzyjaja kolonizacji patogenow, ktorych

przedtuzona obecnos¢ w GDO zwieksza ryzyko rozwoju
w przyszloéci obturacyjnych choréb ukladu oddechowego
takich jak: dychawica oskrzelowa czy POChP.

Celem pracy bylo sprawdzenie, w $§wietle najnowszych
doniesien naukowych, korelacji pomiedzy uzywaniem elek-
tronicznych wyrobéw nikotynowych a zmianami zacho-
dzacymi w GDO oraz réznorodnoscia bytujacych tam mi-
kroorganizméw. W ramach przygotowania niniejszej pracy
dokonano systematycznego przegladu literatury w bazie
PubMed, z zastosowaniem odpowiednio dobranych stéw
kluczowych odnoszacych si¢ do problematyki e-papierosow
i ich wplywu na zdrowie. Do przegladu literatury wybrano
nastepujace sfowa kluczowe: ,,respiratory tract microbiota”,
»e-cigarettes”, ,COPD?”, ,,asthma” oraz ,upper respiratory
tract microbiota”. Dodatkowo uwzgledniono dane pochodza-
ce z oficjalnych zrédel, takich jak strona WHO, amerykanska
Agencja Zywnosci i Lekéw (FDA), Ministerstwo Zdrowia,
portal pacjent.gov.pl oraz serwis Medycyna Praktyczna, co
umozliwilo odniesienie si¢ do aktualnych zalecen i wytycz-
nych zdrowotnych.

ELEKTRONICZNE WYROBY NIKOTYNOWE

Elektroniczne wyroby nikotynowe mozna podzieli¢ na kil-
ka kategorii, wedlug konstrukeji, mechanizmu dzialania
oraz sposobu dostarczania nikotyny do ukladu oddecho-
wego. Do najpopularniejszych typéw naleza: e-papierosy,
e-papierosy jednorazowe, e-fajki, e-cygara czy urzadzenia
typu JUUL. Budowa tych urzadzen rézni sie w zaleznosci od
modelu, jednak wigkszo$¢ z nich sktada si¢ z ustnika, spirali
grzewczej, atomizera, baterii oraz zbiornika z e-liquidem.
E-liquid, czyli ptyn wykorzystywany w EWN, zawiera ni-
kotyne, zwigzki chemiczne oraz substancje aromatyzujace.
Dzialanie urzadzen polega na podgrzewaniu tego ptynu do
temperatury powyzej 200°C, co powoduje jego odparowanie
i przeksztalcenie w aerozol. Uzytkownik wdycha go do jamy
ustno-gardlowej, skad trafia on do gérnych drog oddecho-
wych, a nastepnie do ptuc [10]. Z kazdym kolejnym wdechem
wzrasta ilo$¢ substancji osadzajacych sie w drogach odde-
chowych. Aerozol z EWN sktada sie z drobnych czasteczek
o rozmiarze 100-160 nm, poréwnywalnych z czgsteczkami
dymu tradycyjnych papieroséw. Warto rowniez pamietac,
ze osoby przebywajace w otoczeniu uzytkownikéw EWN sg
narazone na wdychanie szkodliwych substancji zawartych
w aerozolu powstalym w urzadzeniu. Na rynku dost¢pna
jest szeroka gama e-liquidéw smakowych, wsréd ktorych
mozna znalez¢ np. czekoladowe czy owocowe. Badania wy-
kazujg, ze uzytkownicy EWN chetniej wybieraja urzadzenia
z dodatkiem substancji aromatyzujacych, co zwigksza ich
popularnos¢ oraz poteguje ryzyko uzaleznienia [11]. Szcze-
golna popularnodcia w ostatnich latach cieszg sie urzadzenia
typu IQOS, zatwierdzone w kwietniu 2019 roku przez FDA
(ang. Food and Drug Administration, Amerykanska Agencja
Zywnodci i Lekéw, bedaca czeécig Departamentu Zdrowia
i Opieki Spotecznej Standéw Zjednoczonych). Dane zebrane
przez agencje sugeruja, ze podgrzewanie tytoniu zamiast
jego spalania pozwala na redukcje niektérych szkodliwych
substancji chemicznych, tak iz jest ich mniej niz w tradycyj-
nym dymie papierosowym. Badania wykazaly, ze przejscie
z tradycyjnych papieroséw na IQOS zmniejsza narazenie
na wybrane toksyczne i rakotworcze zwiazki, co sugeruje,
ze moga by¢ one lepszg alternatywa dla palaczy [12]. Nalezy



Medycyna Ogélna i Nauki o Zdrowiu 2025, Tom 31, Nr 4

247

Maja Machulak, Mateusz Wunderlich, Oliwia Wajda, Paulina Kinga Lotko, Matgorzata Maria Koziot. Wptyw elektronicznych wyrobéw nikotynowych na mikrobiote...

Ustnik Spirala grzewcza Bateria

adjgeie: freepik:

Przycisk aktywujacy

Zbiornik z e-liquidem <
urzadzenie

Rycina 1. OgéIny schemat budowy EWM.
Zrédto: opracowano na podstawie [10-12]

jednak pamietaé, ze nie sg to produkty catkowicie wolne
od ryzyka.

Podstawowy schemat budowy wybranego EWN przed-
stawiono na ryc. 1.

SUBSTANCJE ZAWARTE W LIQUIDACH

Stezenie szkodliwych substancji w aerozolu generowanym
przez EWN jest nizsze niz w dymie z tradycyjnych papie-
rosow, gléwnie dlatego, ze podczas uzywania EWN nie do-
chodzi do spalania tytoniu. Niemniej jednak podgrzewanie
sktadnikow e-liquidow generuje nowe zagrozenia zdrowotne,
ktére sa badane [13]. Analizy wykazaly, ze sktad chemiczny
substancji pierwotnych rézni si¢ od tych powstajacych pod-
czas podgrzewania i obecnych w aerozolu. Wysoka tempera-
tura sprawia, iz zachodza reakcje chemiczne prowadzace do
powstawania nowych zwigzkéw. Do dzi$ zidentyfikowano
takie substancje jak, acetaldehyd, antymon, glikol propyle-
nowy, benzaldehyd, benzen, nikiel, chrom, miedz, toluen,
diacetyl, formaldehyd, gliceryna, otéw, naftalen, nikotyna
oraz gliceryna roslinna [14]. Niektore sktadniki e-liquidow sa
uznawane przez FDA za szkodliwe lub potencjalnie szkodliwe
dla zdrowia (ang. Harmful and Potentially Harmful Con-
stituents, HPHC). Inne niebezpieczne substancje to m.in.:
aldehyd octowy, formaldehyd, etylobenzen, otéw, nikiel, ni-
kotyna, krotonaldehyd, chrom oraz anabazyna [14]. Aerozol
powstaly w efekcie uzywania e-papieroséw moze zawieraé
réwniez $ladowe ilo$ci rakotworczych nitrozoamin, takich
jak NNN i NNK [15]. Stezenie nikotyny w e-liquidach jest
rézne w zaleznosci od rodzaju EWN, najczesciej jednak
wynosi od 6 do 24 mg/mL [16]. Jeden tradycyjny papieros
dostarcza do ok. 0,6-1,2 mg nikotyny, co oznacza, ze pacz-
ka, w ktdrej znajduje si¢ 20 papieroséw, dostarcza 8-20 mg
nikotyny. Warto takze zaznaczy¢, ze zagrozenie zdrowotne
nie wynika wylacznie z substancji bezposrednio zawartych
we wkladach do e-papierosdéw, ale takze z metali obecnych
w elementach konstrukcyjnych urzadzen, takich jak spirala
grzewcza, bateria, obudowa czy zbiornik na e-liquid. Metale
te moga uwalnia¢ si¢ podczas wielokrotnych cykli podgrze-
wania urzgdzen i wchodzi¢ w sklad aerozolu powstalego
z EWN. Goniewicz i wsp. w 2013 roku przeprowadzili przez
badanie, ktére obejmowato analize 11 najpopularniejszych
marek e-papieroséw w Polsce oraz jednego produktu pocho-
dzacego z Wielkiej Brytanii. W oparach generowanych ze
sprawdzanych urzadzen wykazano obecnos¢ niklu, ofowiu
oraz chromu. Wigkszos¢ z tych metali uznawana jest przez

Tabela 1. Charakterystyka zwigzkéw najczesciej zawartych w e-pro-
duktach

Wystepowanie

Wystepowanie

Substancja w e-liquidzie A — Charakterystyka
Nikotyna Tak Tak Uzalezniajgca
Nitrozaminy

(NNK, NNN) Niewielkie ilosci Sladowe ilosci Rakotwércze

Metale ciezkie
(nikiel, chrom,

Obecne w elementach Obecne Rakotwdrcze,

; urzqdzenia w aerozolu toksyczne
otéw)
Substancje Taik Tak Mogq znfvi_gks_zac'
aromatyzujqce a a uzaleznienie

Zrédto: opracowano na podstawie [13-16]

FDA za substancje rakotworcze i szkodliwe lub potencjalnie
szkodliwe dla ludzkiego zdrowia [16, 15].

Charakterystyke wybranych zwigzkéw chemicznych za-
wartych w e-liquidach przeznaczonych do EWN przedsta-
wiono w tab. 1.

WPLYW EWN NA ORGANIZM

Wdychanie aerozolu generowanego przez elektroniczne
wyroby nikotynowe prowadzi do przenikania toksycznych
substancji chemicznych i metali do drég oddechowych i ptuc.
Czes¢ z tych substancji szybko wchtania sie do krwiobiegu,
rozprzestrzeniajac si¢ w szybkim tempie po organizmie.
Palenie tytoniu przyspiesza proces aterogenezy, prowadzac
do powstawania i nastepnie do odktadania si¢ blaszek miaz-
dzycowych w tetnicach wiencowych, mézgowychiszyjnych.
Nikotyna, gtéwny sktadnik EWN, wplywa na uklad wspot-
czulny, powodujac uwalnianie katecholamin, co skutkuje
zwiekszeniem czestosci oraz sily skurczow serca. Ponadto
uposledza funkcje $rédblonka naczyniowego w zakresie
jego regulacji kurczliwosci naczyn krwionosnych, prowa-
dzac do wzrostu ci$nienia krwi i zwigkszonego obcigzenia
serca, skutkujac finalnie niewydolnoscig serca. Wszystkie
te mechanizmy znaczaco zwigkszaja ryzyko zachorowania
w przyszlosci na zawat serca lub udar mézgu [17]. Nikoty-
na jest takze substancja psychoaktywna, wplywajaca na
centralny uklad nerwowy, powodujaca silne uzaleznienie.
Dlugotrwata ekspozycja na nig, szczeg6lnie w okresie do-
rastania, moze negatywnie wplywa¢ na pamiec¢ i koncen-
tracje, zaburzajac prawidlowy rozwoéj oraz ksztaltowanie
sieci neuronalnych [18]. Elektroniczne wyroby nikotynowe
dziatajg immunosupresyjnie, ostabiajac zdolnosci antybak-
teryjne uktadu odpornosciowego. Okazuje si¢, ze stosowanie
e-papieroséw negatywnie wplywa na funkcjonowanie oraz
przezywalnos¢ makrofagéw ptucnych. W badaniu dotycza-
cym tego zjawiska Scottiwsp. uzyli kondensatu pary e-papie-
rosowej oraz niewaporyzowany e-liquid, ktérego dziataniu
poddano granulocyty. Zaobserwowano, ze zmniejszenie
przezywalnosci komorek bylo zalezne od dawki, przy czym
hodowle poddane dzialaniu kondensatu wykazywaty cyto-
toksycznos¢ przy znacznie nizszych stezeniach. Dodatkowo
stwierdzono zwigkszong produkcje wolnych rodnikéw oraz
cytokin prozapalnych oraz obnizong zdolnos¢ makrofa-
gow do fagocytozy. Zmiany te moga inicjowac stan zapalny
w goérnych drogach oddechowych, co w przyszlosci moze
prowadzi¢ do rozwoju astmy oskrzelowej lub przewlektej
obturacyjnej choroby ptuc [19]. Natomiast Gosh i wsp. [20]
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analizowali wplyw skladnikow e-papieroséw na stezenie
proteaz w popluczynach oskrzelowo-pecherzykowych (BAL)
oraz na ilo$¢ tych enzyméw wydzielanych przez makrofagi,
ktore zostaly uzyskane podczas bronchoskopii. Badaniem
objeto osoby niepalace, palaczy tradycyjnych papierosoéw
oraz uzytkownikow e-papieroséw. U osdb korzystajacych
z e-papierosow stwierdzono znacznie podwyzszone poziomy
proteazy neutrofilowej (NE), MMP-2 (metaloproteinaza ma-
cierzy pozakomoérkowej 2) oraz MMP-9 (metaloproteinaza
macierzy pozakomorkowej 9) w poréwnankiu z osobami
niepalgcymi. Nikotyna zawarta w EWN zwiekszata wydzie-
lanie proteaz w mechanizmie zaleznym od obecno$ci jondéw
wapnia. Zaobserwowano to w neutrofilach wyizolowanych
zkrwi obwodowej, jak i w makrofagach pochodzacych z BAL.
Mozna wywnioskowa¢ wiec, ze regularne korzystanie z e-
-papieroséw negatywnie wplywa na komorki uktadu im-
munologicznego, zaburzajac rOwnowage miedzy enzymami
proteolitycznymi a antyproteolitycznymi, co moze prowadzi¢
do licznych schorzen uktadu oddechowego. Anderson i wsp.
[21] przeprowadzili badanie, w ktérym poréwnywali wplyw
dymu z e-papierosow i ekstraktu z dymu tradycyjnych pa-
pierosow na ludzkie komérki $rédblonka zyly pepowinowe;j.
Stwierdzili, ze aerozol z EWN moze indukowaé powstawanie
reaktywnych form tlenu (RFT), tym samym prowadzac do
uszkodzenia DNA w tych komdrkach. Ekspozycja komdrek
na opary z e-papieroséw skutkowata zmniejszeniem ich
zywotno$ci w sposéb zalezny od stezenia oraz aktywacja
w nich mechanizméw apoptozy i nekrozy. Aerozol z EWN
moze réwniez wplywac na jame ustna, powodujac m.in.
zapalenie dzigsel czy sucho$¢ w jamie ustnej czy przyczy-
niajac sie do rozwoju chordb przyzebia. Paciorkowce jamy
ustnej, w szczegolnoéci S. mutans, uwazany jest za jeden
z kluczowych drobnoustrojéw przyczyniajacych si¢ do roz-
woju prochnicy. Po ekspozycji na aerozol z EWN zauwazono
wzrost liczebno$ci tych bakterii oraz wzmozone tworzenie
struktury biofilmowej. Zaobserwowano u nich takze lepsza
przyczepnos$¢ do plytek zebowych oraz spotegowang eks-
presje genéw kodujacych m.in. biatko wiazace glukan czy
glukozylotransferaze [22].

Wptyw wdychanego aerozolu EWN oraz zmiany zacho-
dzace pod jego wptywem w drogach oddechowych przed-
stawiono na ryc. 2.

Wdychanie aerozolu EWN

Przenikanie toksycznych substancji chemicznych do drég oddechowych

Oslabienie funkeji odpornosciowych makrofagéw oraz neutrofili

Zwigkszona produkcja cytokin prozapalnych

Rycina 2. Schemat zmian zachodzacych w organizmie podczas uzywania EWM.
Zrédto: opracowano na podstawie [17-22]

MIKROBIOTA UKLADU ODDECHOWEGO

Uktad oddechowy zasiedlajg réznorodne mikroorganizmy
- poczawszy od saprofitycznch bakterii, przez patogeny bak-
teryjne, na grzybach i wirusach skonczywszy. Mikrobiota
jamy ustnej petni kluczowe funkcje w organizmie, w tym
stymuluje rozwdj oraz regulacje ukladu odpornosciowego
oraz ogranicza wzrost patogennych mikroorganizméw ko-
lonizujacych GDO (tzw. stan nosicielstwa). Anatomicznie
uklad oddechowy dzieli si¢ na gérne i dolne drogi odde-
chowe, z ktérych kazda skiada si¢ z réznych budujacych ja
struktur. Gérne drogi oddechowe obejmuja nozdrza, prze-
wody nosowe, zatoki i gardlo, a ich gtéwng funkcja jest
oczyszczanie oraz ogrzewanie wdychanego ze srodowiska
powietrza. Dolne drogi oddechowe, w sktad ktérych wchodza
krtan, tchawica, oskrzela, oskrzelikii pluca, odpowiadajg za
transport pobranego powietrza do pecherzykéw ptucnych,
gdzie nastepnie zachodzi wymiana gazowa. Powierzchnia
drég oddechowych dorostego cztowieka wynosi ok. 70 m?,
co jest ponad 40 razy wigksze niz powierzchnia skory, ktéra
ma ok. 1,5-2 m” Kolonizacja drég oddechowych cztowieka
rozpoczyna sie u noworodkéw, tuz po narodzinach. Jest ona
silnie uzalezniona od wielu czynnikéw, takich jak rodzaj
porodu (cesarskie ciecie czy pordd naturalny), karmienie
piersia czy ekspozycja na dym tytoniowy [23]. Na prze-
strzeni kolejnych lat Zycia mikrobiota drég oddechowych
réwniez ulega licznym zmianom, zaréwno ilosciowym, jak
i jako$ciowym, co jest zwigzane z postepujacym rozwojem
oraz dojrzewaniem ukladu odpornosciowego dorastajacego
organizmu. Palenie w mlodym wieku jest zatem szczegélnie
niewskazane, poniewaz moze prowadzi¢ do dysbiozy. Uktad
oddechowy zasiedlaja réznorodne typy (phylum) bakterii,
m.in.: Actinobacteria, Bacteroidetes, Firmicutes czy Prote-
obacteria. U zdrowych, niepalacych dorostych nosogardziel
jest gtownie zasiedlana przez bakterie z rodzajow: Corynebac-
terium, Propionibacterium, Bifidobacterium, Bacteroides, Fa-
ecalibacterium, Staphylococcus, Streptococcus czy Moraxella
[24,25]. W czeéci ustnej gardla pojawiajg sie natomiast takie
rodzaje jak: Rothia, Porphyromonas Prevotella, Veillonella
i Haemophilus. Wér6éd komponenty wirusowej u pacjentéw
odnotowuje si¢ wirusy z rodzin: Siphoviridae, Podoviridae,
Mpyoviridae oraz Herpesviridae, podczas gdy komponenta
grzybicza obejmuje drozdzaki z rodzaju Candida, nalezace
do rzedu Saccharomycetales [25]. Sklad gatunkowy mikrobio-
ty jest gtoéwnie determinowany przez trzy kluczowe mecha-
nizmy: imigracje (poprzez inhalacje ze Srodowiska, kontakt
z jamg ustng), eliminacje (za pomocg bezwarunkowych
mechanizméw obronnych takich jak kaszel czy kichanie)
oraz zdolnosci reprodukcyjne mikroorganizmoéw (zalez-
ne od ilosci dostepnych skladnikéw odzywczych, pH czy
obecnodci innych drobnoustrojéw wzajemnie hamujacych
swoj wzrost). Réwnowaga miedzy tymi mechanizmami jest
niezbedna do utrzymania prawidlowej flory bakteryjnej
w ukladzie oddechowym. Blona §luzowa drég oddechowych
sklada si¢ ze §luzu i rzesek, ktdre tworzg bariere fizykoche-
miczng, umozliwiajacg usuwanie patogenow, pytéw i innych
rodzajow zanieczyszczen przed ich dotarciem do ptuc. Sluz,
wydzielany przez komérki kubkowe i gruczoty podsluzow-
kowe, zawiera elementy ukladu odpornosciowego, takie jak
neutrofile, makrofagi, limfocyty, immunoglobuliny, lizozym
oraz mucyny. Natomiast rzeski to drobne struktury znajdu-
jace sie na powierzchni komorek nablonkowych (przy czym
jedna tego typu komdrka moze mie¢ ok. 200-300 rzgsek),
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zbudowane z mikrotubul i osadzone na ciatkach podstaw-
nych. Biatko motoryczne - dyneina umozliwia ich ruch,
pozwala to na przesuwanie §luzu wraz z zanieczyszczeniami
w kierunku jamy ustnej oraz gardta, gdzie jest on potykany
lub odkrztuszany, a nastepnie usuwany z drég oddechowych.
Caly ten proces nazywany jest oczyszczaniem §luzowo-rzes-
kowym (ang. mucociliary clearance, MCC). Upo$ledzenie
tego mechanizmu wraz z zmniejszong ruchliwoscig rzesek,
zredukowang ich catkowitg liczbg oraz hipersekrecjg $lu-
zu obserwuje sie u palaczy tradycyjnych papieroséw, uzyt-
kownikéw e-papierosoéw oraz biernych palaczy [26]. Zatem
zmniejszenie skutecznosci naturalnego procesu eliminacji
obcych drobnoustrojéw z drég oddechowych sprzyja ko-
lonizacji patogennych mikroorganizméw, co prowadzi do
rozwoju choréb.

WPLYW EWN NA MIKROBIOTE

Sklad mikrobioty jamy ustnej oséb niepalacych, palacych
e-papierosy oraz uzytkownikéw tradycyjnych papieroséw ba-
dano za pomocg analizy wysoko konserwatywnej sekwencji
16S rRNA, dzigki ktorej mozliwe jest scharakteryzowanie ro-
dziny, rodzaju czy gatunkéw mikroorganizméw. Okazuje sie,
ze mikrobiota cztonkdw tych trzech grup znaczaco sie rézni.
U palaczy e-papieroséw wykazano wzrost liczebnos$ci bakte-
rii: Actinobacteria, Firmicutes, Spirochaetes, Proteobacteria,
a szczegllnie Porphyromonas i Veillonella. Takie zmiany
moga by¢ spowodowane niekorzystnym dzialaniem substan-
cji chemicznych zawartych w e-liquidach. Wzrost liczby tych
bakterii moze prowadzi¢ do rozwoju réznych chordb jamy
ustnej, w tym choréb przyzebia. Porphyromonas gingivalis
jest znany jako patogen sprzyjajacy paradontozie, natomiast
Veillonella fermentuje kwas mlekowy, wptywajac tym sa-
mym na pH jamy ustnej. Aby sprawdzi¢, czy ekspozycja na
dym z EWN wplywa na zdolno$¢ infekeji, komoérki FaDu
zainfekowane Porphyromonas gingivalis oraz Fusobacterium
nucleatum wystawiono na kontakt z dymem z urzadze-
nia. W obu przypadkach zaobserwowano wzrost szybkosci
oraz zdolnosci do infekgji. Ponadto u palaczy odnotowano
wzrost poziomu wybranych prozapalnych interleukin, m.in.
IL-6 oraz IL-1B. Mechanizmy te sugeruja, Ze uzytkowanie
e-papieroséw prowadzi do zmian w mikrobiocie jamy ust-
nej, zwiekszajac liczbe patogennych bakterii oraz obnizajac
antybakteryjna odpornos¢ blony $luzowej. Efektem sg nie
tylko choroby przyzebia, ale réwniez te szerzace si¢ na drogi
oddechowe [27, 28]. Sktad mikrobioty blony §luzowej nosa
0sob niepalacych oraz uzytkownikéw e-papierosow takze
sie rozni. W jednym z badan Hickman i wsp. zastosowali
metode sekwencjonowania genu 16S rRNA do identyfikacji
poszczegdlnych gatunkéw bakterii. Gronkowiec zlocisty -
Staphylococcus aureus dominowat u 0séb palacych, podczas
gdy liczebnos¢ bakterii z gatunkéw Lactobacillus iners byta
u nich wyraznie obnizona [29]. Hwang i wsp. [30] w swoim
badaniu wykazali, Ze juz po godzinie od ekspozycji na aerozol
powstaly z e-papieroséw dochodzi do obnizenia zdolnosci
antybakteryjnej komoérek nablonkowych gérnych drég odde-
chowych zainfekowanych szczepem S. aureus o mechanizmie
opornosci typu MRSA (ang. methicillin-resistant Staphylococ-
cus aureus). Stan stalego nosicielstwa tego patogenu obejmuje
nosogardlo i szacuje sie, ze dotyka ok. 20% spoleczenstwa,
natomiast okresowa kolonizacja S. aureus wystepuje u ok.
60% 0s6b, szczegolnie u personelu medycznego [31]. Zatem

patogen ten jest narazony w najwiekszym stopniu na szybki
kontakt z substancjami dymu z EWN. Ponadto aktywnos¢
przeciwdrobnoustrojowa makrofagéw oraz neutrofili obec-
nych w plucach réwniez ulegla oslabieniu. Skutkiem tego
obecny szczep MRSA staje si¢ znacznie bardziej oporny na
ochronne dziatanie uktadu immunologicznego gospodarza,
a co za tym idzie jego eradykacja staje si¢ trudniejsza. Za-
obserwowano réwniez, ze w obecnosci nikotyny - zaleznie
od jej dawki — nastepuje wzrost hydrofobowosci S. aureus
wraz z jego wzmozong zdolnoécig do tworzenia struktury
biofilmowej - jednego z najwazniejszych mechanizméw in-
wazyjnych bakterii. Streptococcus pneumoniae, bakteria, kto-
ra moze kolonizowa¢ nosogardlo (nosicielstwo), a zarazem
bedaca czynnikiem etiologicznym m.in.: pozaszpitalnego
zapalenia ptuc (PZP), ostrego zapalenia ucha §rodkowego
(ZUS), zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych (ZOMR),
moze réowniez zwigksza¢ swoja wirulencje pod wpltywem
ekspozycji na aerozol powstaly z e-papieroséw. Kontakt
z dymem z EWN istotnie wplywa na zmiane ekspresji 264
gen6éw u pneumokokow ze szczepu TIGR 4, w tym tych
odpowiadajacych za tworzenie biofilmu tych bakterii. Ba-
gale i wsp. w przeprowadzonym badaniu analizowali to za
pomoca sekwencjonowania transkryptomu (RNA-Seq) oraz
testu wirulencji bakterii w warunkach in vitro [32].

Skladniki aerozolu powstajacego z EWN sprzyjaja two-
rzeniu si¢ wolnych rodnikéw, ktdre nie tylko powoduja po-
jawienie sie stresu oksydacyjnego w licznych komérkach
sktadowych ukladu oddechowego, lecz takze moga zwiekszac
ekspresje receptora dla czynnika aktywujacego plytki (ang.
platelet-activating factor receptor, PAFR). Str. pneumoniae
wykorzystuje ten receptor do adhezji do komoérek nabtonka
drég oddechowych. Poréwnano jego stopien ekspresji u pa-
laczy e-papieroséw przed i po paleniu. Okazalo sig, ze po
godzinie od ekspozycji na dym z EWN poziom receptora
PAFR w nablonku nosa znacznie wzrést. Dodatkowo ogdl-
ny poziom PAFR po wapowaniu byl wyzszy w poréwnaniu
do grupy kontrolnej. Do oceny adhezji pneumokokéw do
nabtonka drég oddechowych uzyto linii komérkowej A549
- komoérek nabtonka pecherzykéw ptucnych typu II. Zaob-
serwowano, ze przyleganie bakterii zalezy nie tylko od czasu
ekspozycji na aerozol z e-papierosow, ale takze od zawartej
w nich dawki nikotyny [33]. Powyzsze mechanizmy dzialania
sktadnikéw pochodzacych z EWN, jak réwniez wiele innych,
ktore nie zostaty tutaj wymienione, sprzyjaja znacznej dys-
biozie GDO, zasadniczo zmieniajac tym samym liczbe oraz
roznorodno$¢ gatunkowa mikroorganizmow zasiedlajacych
blony §luzowe tego obszaru. Prowadzi to do zasiedlenia tego
regionu przez patogeny sprzyjajace rozwojowi rozmaitych
schorzen uktadu oddechowego, zaréwno tych infekcyjnych,
jak i nieinfekcyjnych.

ASTMA A EWN

Astma oskrzelowa to przewlekta obturacyjna choroba drog
oddechowych charakteryzujaca si¢ nadreaktywnoscia
oskrzeli i odwracalnym zwezeniem drég oddechowych. Jej
typowe objawy to dusznos¢, kaszel, ucisk w klatce piersiowej
i$wiszczacy oddech. Nasilenie tych symptoméw bywa rézne,
najczesciej ich zaostrzenie mozna obserwowa¢ nad ranem,
w nocy lub po kontakcie z czynnikami wyzwalajacymi, taki-
mi jak alergeny czy wysilek fizyczny. Wedtug danych WHO
z 2019 roku choroba ta dotyka 262 mln oséb, natomiast
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w Polsce Narodowy Fundusz Zdrowia na podstawie prze-
prowadzonych analiz szacuje, Ze na astme choruje 2 mln
0s0b, z czego najliczniejszg grupa sg dzieci w wieku 6-10 lat
[34, 35]. Sugeruje sig, ze 0s6b dotknietych tym schorzeniem
moze by¢ znacznie wiecej, jednak do tej pory nie zostaly
one prawidlowo zdiagnozowane. Co ciekawe, astma jest
najczesciej wystepujaca chorobg przewlekla wséréd dzieci.
Na podstawie danych zebranych w Stanach Zjednoczonych
amerykanskie centra kontroli i prewencji chorob (Centers
for Disease Control and Prevention, CDC) szacuja liczbe
chorych na ponad 6 mln [36]. Powszechnie wiadomo, ze
ekspozycja na dym papierosowy jest czynnikiem wywotu-
jacym i zaostrzajacym astme, zaréwno u palaczy, jak i osob
narazonych na bierne palenie. Infekcje uktadu oddechowego
mogga istotnie wptywac na patogeneze dychawicy oskrzelo-
wej, dlatego w ostatnich latach tematem wielu analiz stat sie
sktad gatunkowy wraz z liczebnoscig poszczegdlnych grup
bakterii. Jednym z takich badan bylo badanie przeprowadzo-
ne przez Zhaou i wsp. [37], ktore miato na celu okreslenie, czy
u dzieci w wieku szkolnym fakt, iz ich mikrobiota ich drog
oddechowych jest réznorodna, wplywa na mozliwosci kon-
troli astmy oraz czestotliwo$¢ jej zaostrzen. Okazuje sig, ze
uczestnicy, uktérych dominowaty bakterie z rodzaju Coryne-
bacterium i Dolosigranulum, rzadziej do$wiadczali epizoddw
zaostrzen choroby, a czas miedzy nimi byl istotnie dtuzszy
w poréwnaniu z osobami, u ktérych dominowaty bakterie
z rodzajow Moraxella i Staphylococcus. Zaréwno zintensy-
fikowanie astmy oskrzelowej, jak i nasilony stan zapalny
spowodowany aktywacja eozynofili zaobserwowano u dzieci,
u ktérych w mikrobiocie jamy nosowej szczegélnie domi-
nowaly wspomniane patogenne Gram-ujemne ziarenkowce
z rodzaju Moraxella. Natomiast obecno$¢ Corynebacterium
spp. znaczaco zmniejszala ryzyko rozwoju astmy oskrzelowej
[38, 39]. Ze wzgledu na ogromna liczbe dzieci cierpiacych na
astme do$¢ powszechne staly si¢ w ostatnich latach analizy
dotyczace wplywu czynnikéw srodowiskowych potencjalnie
nasilajacych objawy tej choroby u mtodszych pacjentdw.
Dlatego w celu okreslenia czy drugorzedowa ekspozycja na
dym z EWN wplywa na zaostrzenie choroby w tym samym
stopniu co bezposrednie palenie e-papieroséw, zbadano mto-
dziez w wieku szkolnym w przedziale wiekowym 11-19 lat.
Okazalo sie, ze u uczestnikéw badania regularnie korzy-
stajacych z e-papieroséw znaczaco czeéciej w poréwnaniu
z osobami nigdy niepalagcymi wystepuja objawy astmy, m.in.
$wiszczacy oddech, niezaleznie od innych czynnikéw (wiek,
ple¢). Powszechne narazenie na areozol w domu lub najbliz-
szym otoczeniu réwniez powodowato nasilone pojawianie
sie niekontrolowanych atakéw astmy [40, 41].

PRZEWLEKLA OBTURACYJNA CHOROBA PLUC
A EWN

POChP (przewlekta obturacyjna choroba ptuc) to postepu-
jaca choroba ukladu oddechowego o przewlektym przebiegu
z wystepujacymi okresami remisji i zaostrzen. Charaktery-
zuje si¢ postepujacy obturacja drég oddechowych, zwigksze-
niem podatno$ciirozdeciem ptuc oraz rozedma. Najczesciej
dotyka mezczyzn oraz osoby powyzej 50. roku zycia. W Pol-
sce na POChP choruje ok. 2 mln 0séb. Wedtug analiz WHO
choroba ta byla czwartg najczestsza przyczyna zgonéw na
$wiecie w 2021 roku, powodujgc ok. 3,5 mIn zgonéw. Gtéwna,
powszechnie znang przyczyng POChP jest palenie tytoniu.

W krajach wysoko rozwinietych odpowiada ono za blisko
ponad 70% przypadkéw rozpoznan przewleklej obturacyjnej
choroby pluc [42, 43]. Rzucenie palenia jest najskuteczniejsza
metodg zatrzymania POChP, spowalniajaca rozwdj choroby
oraz zapobiegajacg pojawieniu si¢ jej nieodwracalnych skut-
kow zdrowotnych. Szacuje sie, Ze u pacjentdéw z rozpoznang
POCHP, ktorzy zrezygnowali z palenia papieroséw, ryzyko
zgonu z powodu tej choroby zmniejsza si¢ o ok. 50%. Z tego
wzgledu chorzy palacy oytzymuja zalecenie catkowitego
zaprzestania korzystania z wyrobéw nikotynowych, jak
réwniez drugorzedowej ekspozycji na dym papierosowy
[44]. Obecnie przedmiotem licznych dyskusji stat sie temat,
czy oraz w jaki sposob elektroniczne wyroby nikotynowe
wplywaja na patogeneze lub zaostrzenie choroby. Niezwykte
i zarazem zaskakujace obserwacje poczynili Polosa i wsp.,
ktérzy analizujac w sposob retrospektywny dokumentacje
pacjentow regularnie korzystajacych zEWN, zaobserwowa-
li zmniejszenie wystepowania objawéw oraz ograniczenie
$redniej liczby zaostrzen choroby wraz z uplywem czasu
od ekspozycji na te produkty [45]. Niestety badan, ktére
przyniostyby takie wyniki, jest niewiele, natomiast domi-
nuje przekonanie o negatywnym wplywie e-papieroséw na
przebieg POChP. Poréwnujac prawdopodobienistwo rozwoju
przewleklej obturacyjnej choroby ptuc u uzytkownikéw
e-papieroséw oraz osOb niepalacych, nalezy stwierdzi¢, iz
niezaprzeczalnie wyzsze wystepuje u palaczy [46]. Stopien
szkodliwosci EWN badano poprzez wystawienie ludzkich
komorek nabtonka drég oddechowych (BEAS-2B) na dzia-
tanie aerozolu o réznych stezeniach, powstatego przy uzyciu
urzgdzenia IQOS. Wzrost RFT oraz réznorodne zaburzenia
homeostazy dotyczacej dziatania mitochondrium, m.in. ob-
nizenie potencjatu blonowego, zaobserwowano juz po upty-
wie 6 godz. od kontaktu komoérek z badanym produktem.
Zywotno$¢ komoérek istotnie obnizala sie w sposéb zalezny
od stezenia aerozolu, z jakim mialy kontakt komoérki na-
blonka [47]. Warto zaznaczy¢, ze komdrki miesni gladkich
drég oddechowych (ang. airway smooth muscle cells, ASMC)
odgrywaja kluczowg role w kontroli napiecia $cian oskrzeli.
Dla pacjentéw z POChP charakterystyczny jest ich przerost.
Skutkuje to znaczng redukcja §wiatla zbudowanych z nich
drég oddechowych, obnizajac ilos¢ przeptywajacego przez
nie powietrza. Dodatkowo komoérki AMSC dotknietych
ta chorobg zwigkszaja produkcje licznych cytokin proza-
palnych (np. IL-8, TNF-a) oraz chemokin. Powoduje to
wzmozone przycigganie kluczowych w patogenezie choroby
komorek ukfadu immunologicznego, m.in. neutrofili, nasi-
lajacych przewlekly stan zapalny w drogach oddechowych
[48]. Fizjologicznie drzewo oskrzelowe oraz ptuca sg srodo-
wiskiem zasiedlonym przez naturalng mikrobiote, sktada-
jaca sie z niewielkiej liczby bakterii. Zmienia sie to jednak
u chorych w czasie stabilnej POChP, jak réwniez podczas
jej zaostrzen. Nastepuje wtedy kolonizacja drég oddecho-
wych przez potencjalnie patogenne mikroorganizmy (PPM).
Podczas badania plwociny grupy pacjentéw cierpiacych na
stabilne POChP zaobserwowano pozytywne hodowle mi-
kroorganizmoéw takich jak: Str. pneumoniae oraz Moraxella
catarrhalis, Pseudomonas aeruginosa, enterobakterie, Staph.
aureus czy Haemophilus influenzae, w przypadku ktérego
wzmozona kolonizacja wykazala zwiazek z paleniem pa-
pieroséw [49, 50]. Okres zaostrzen choroby zwigzany byt
szczegolnie z gwattownym wzrostem P. aeruginosa oraz H.
influenzae [51, 52]. Analizujac zaleznoséci miedzy gatunkami,
zauwazono negatywny wplyw na kolonizacje H. influenzae
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i M. catarrhalis podczas obecnosci P aeruginosa — zardwno
w trakcie choroby stabilnej, jak i epizodéw jej zaostrzen.
Inaczej bylo natomiast w przypadku S. pneumoniae - jej
wystepowanie bylo pozytywnie zwigzane z kolonizacjg H.
influenzae w czasie trwania stabilnej POChP [49]. Przedtu-
zona obecnos¢ tych mikroorganizméw w dolnych drogach
oddechowych wiaze sie rozwojem przewleklego stanu za-
palnego oskrzeli, prowadzacym do rozwinigcia si¢ POChP.
Badania wykazaly réwniez zwiazek miedzy kolonizacja H.
influenzae a zwiekszong neutrofilia w plwocinie, dodatkowo
zauwazono réwniez podwyzszony poziom niektdrych cyto-
kin prozapalnych, takich jak np. IL-1B, IL-8 czy IL-12. Co
ciekawe, takiej korelacji nie wykazano w przypadku bakterii
H. parainfluenzae [53, 49].

PODSUMOWANIE

W dobie powszechnego stosowania elektronicznych wy-
roboéw nikotynowych ich wplyw na mikrobiote gérnych
drég oddechowych oraz na ryzyko rozwoju choréb ukladu
oddechowego, takich jak astma oskrzelowa czy POChP,
jest przedmiotem licznych badan naukowych. Réznorod-
no$¢ typéw EWN utrudnia interpretacje wynikow, jednak
przeprowadzone dotychczas analizy sugerujg, ze zaréwno
bezposrednie uzywanie e-papierosow, jak i bierna ekspozycja
na dym moga prowadzi¢ do zmian w mikrobiocie, ostabienia
mechanizmdéw obronnych i indukcji stanu zapalnego w dro-
gach oddechowych, co sprzyja rozwojowi wielu patologii. Po-
mimo ze e-papierosy reklamowane sg jako mniej szkodliwa
alternatywa dla tradycyjnych papieroséw, nie mozna zgodzi¢
sie z tg teza, gdyz slabo poznane sg ich dlugoterminowe
skutki zdrowotne. Brakuje badan dotyczacych zlozonosci
budowy e-papieroséw, ich kontaminacji podczas wielokrot-
nego uzytkowania oraz dokladnego skiadu chemicznego
liquidéw. Ograniczona jest réwniez liczba analiz okreslaja-
cych doktadny sktad zwigzkéw chemicznych wystepujacych
w e-liquidach do EWN. Szeroka dostepno$¢ produktow,
réznorodnos¢ smakoéw i koloréw obudéw to tylko nieliczne
z cech, ktdre przyciagaja mlodziez. Nieustannie nalezy wiec
zwiekszac §wiadomos¢ szkodliwosci elektronicznych wyro-
boéw nikotynowych w spoteczenistwie. W przysztosci koniecz-
ne jest zatem przeprowadzenie badan nad diugofalowym
wplywem e-papieroséw na funkcjonowanie uktadu oddecho-
wego, ze szczegdlnym uwzglednieniem patomechanizméw
prowadzacych do rozwoju przewlektych choréb ptuc, takich
jak astma czy POChP. Istotna jest rowniez analiza ryzyka
mikrobiologicznej kontaminacji tych urzadzen w przypadku
ich wielokrotnego uzytkowania. Réwnolegle wskazane jest
przeprowadzenie badan spotecznych i epidemiologicznych
majacych na celu identyfikacje czynnikéw warunkujacych
rosnacy atrakcyjnos¢ elektronicznych wyrobéw nikotyno-
wych w populacji mtodziezy.
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