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Resumen

La introduccién masiva de los cigarrillos electrénicos ha generado una percepcién errénea de seguridad
frente al consumo de tabaco tradicional, lo que representa una problematica de salud publica actual
debido a la exposicién a aditivos quimicos. El objetivo general de esta revision bibliografica es analizar
de forma exhaustiva la citotoxicidad de los saborizantes y sus productos de degradacién térmica en
los cigarrillos electrénicos, comparando sus efectos con los del tabaco convencional. La metodologia
desarrollada consistié en una revisidn narrativa mediante la busqueda de articulos cientificos recientes
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Citotoxicidad de saborizantes en cigarrillos electrénicos y tabaco convenciona

en bases de datos como PubMed, Scopus, Web of Science y ScienceDirect. Los principales resultados
evidencian que el calentamiento de los e-liquidos altera su composicién quimica, generando compuestos
carbonilicos téxicos y particulas metdlicas. Sustancias aromatizantes como el diacetilo y el mentol inducen
estrés oxidativo, dafo celular directo, inflamacién pulmonar y disfuncién endotelial. El impacto de estos
hallazgos subraya que, si bien los cigarrillos electrénicos carecen de alquitran, presentan riesgos pato-
I6gicos con perfiles toxicoldgicos distintos, desmintiendo la total inocuidad del vapeo. Las conclusiones
mas relevantes establecen que los cigarrillos electrénicos generan efectos adversos significativos en la
salud respiratoria y cardiovascular, por lo que requieren mayor investigacion a largo plazo y estrategias
rigurosas de prevencién.

Palabras clave: aldehidos, E-cigarrillos, estrés oxidativo, toxicidad pulmonar, vapeo.

Abstract

The massive introduction of electronic cigarettes has generated a false perception of safety compared to
traditional tobacco consumption, representing a current public health issue due to exposure to chemi-
cal additives. The general objective of this literature review is to exhaustively analyze the cytotoxicity of
flavorings and their thermal degradation products in electronic cigarettes, comparing their effects with
those of conventional tobacco. The methodology developed consisted of a narrative review by searching
for recent scientific articles in databases such as PubMed, Scopus, Web of Science, and ScienceDirect.
The main results show that heating e-liquids alters their chemical composition, generating toxic carbonyl
compounds and metallic particles. Flavoring substances such as diacetyl and menthol induce oxidative
stress, direct cellular damage, pulmonary inflammation, and endothelial dysfunction. The impact of these
findings emphasizes that, although electronic cigarettes lack tar, they present pathological risks with dis-
tinct toxicological profiles, debunking the complete harmlessness of vaping. The most relevant conclusions
establish that electronic cigarettes generate significant adverse effects on respiratory and cardiovascular
health, thus requiring more long-term research and rigorous prevention strategies.

Keywords: aldehydes, E-cigarettes, oxidative stress, pulmonary toxicity, vaping.

1. Introduccion

Los cigarrillos electrénicos han ganado popu-
laridad en los ultimos anos debido a la percep-
cién de que representan una alternativa mas
segura que el cigarrillo convencional, estos
dispositivos generan un aerosol mediante el
calentamiento de liquidos compuestos por
propilenglicol, glicerina vegetal, nicotina y
saborizantes. Sin embargo, la evidencia ac-
tual indica que el proceso de calentamiento
puede modificar la composicién quimica de
estos ingredientes y generar nuevas sustan-
cias potencialmente téxicas. Ademas, la com-
posicidn final del aerosol depende tanto de las

caracteristicas del liquido como de las condi-
ciones de funcionamiento del dispositivo (1).

Los saborizantes constituyen uno de los
principales atractivos de los cigarrillos elec-
trénicos, especialmente entre adolescentes
y adultos jévenes; no obstante, diversos es-
tudios han demostrado que estos compues-
tos pueden contribuir significativamente a la
toxicidad del aerosol (2). En particular, se ha
observado que ciertos sabores, como canela
y avellana, producen mayores efectos citotdxi-
cos que otros, sugiriendo que la composicién
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guimica de los aditivos influye en la respuesta
biolégica inducida por el vapeo (3).

La exposicion a aerosoles de cigarrillos
electrénicos se ha asociado con disminucién
de la viabilidad celular, aumento del estrés
oxidativo y activacién de respuestas inflama-
torias en células del epitelio respiratorio, estos
efectos se relacionan con la produccién de
especies reactivas de oxigeno y mediadores
proinflamatorios capaces de alterar la funcién
celular (4). Aunque algunos estudios reportan
menor toxicidad en comparacién con el humo
de combustion del tabaco, los aerosoles sabo-
rizados contindan mostrando efectos biolégi-
cos potencialmente perjudiciales (5).

Ademas, se ha descrito que la exposicion
a aerosoles de cigarrillos electrénicos puede
alterar la funcién endotelial, aumentar el es-
trés oxidativo vascular y favorecer cambios
tempranos relacionados con el riesgo cardio-
vascular. Estos hallazgos han generado pre-
ocupacion debido a que dichas alteraciones
pueden aparecer incluso en personas jévenes
sin enfermedad cardiovascular conocida (6).
Estos antecedentes justifican la necesidad
de analizar la evidencia cientifica disponible,
mediante una revisién bibliografica, sobre la
toxicidad comparativa entre los aerosoles de
cigarrillos electrénicos saborizados y el humo
del tabaco convencional, con énfasis en los
subproductos generados por la degradacién
térmica de los saborizantes.

2. Materiales y métodos

Se realiz6 una revisién bibliografica narrativa
con el propdsito de analizar la evidencia cien-
tifica disponible sobre los efectos citotéxicos
de los saborizantes degradados térmicamente
en cigarrillos electrénicos y compararlos con
los efectos producidos por el humo del taba-
co convencional. La bdsqueda de informacién
(Figura 1) se llevd a cabo en bases de datos
cientificas reconocidas tales como PubMed,
Scopus, Web of Science y ScienceDirect. Se

emplearon palabras clave en inglés y espa-
nol relacionadas con el tema de estudio, tales
como: electronic cigarettes, e-cigarettes, va-
ping, flavorings, cytotoxicity, oxidative stress,
inflammation, endothelial dysfunction, diace-
tyl, menthol y tobacco smoke, combinadas
mediante operadores booleanos AND y OR.

Se incluyeron articulos cientificos publi-
cados en los ultimos cinco afos, disponibles
en inglés o espanol, que abordaran la toxicidad
de los cigarrillos electrénicos saborizados, la
formacién de compuestos téxicos derivados
de la degradacidn térmica de los saborizantes,
los efectos citotdxicos e inflamatorios sobre
el sistema respiratorio y las alteraciones car-
diovasculares asociadas al vapeo. También se
consideraron revisiones sistematicas y estu-
dios clasicos de alta relevancia cuando apor-
taban informacién fundamental para compren-
der los mecanismos.

4. Desarrollo

5.1. La quimica de la degradacion térmica y
formacion de compuestos toxicos

La degradacién térmica es uno de los princi-
pales procesos responsables de la formacion
de compuestos toxicos en los cigarrillos elec-
trénicos, durante el calentamiento del liquido,
compuesto principalmente por propilenglicol,
glicerina, nicotina y saborizantes, ocurren re-
acciones quimicas que transforman estos in-
gredientes originales en nuevas sustancias;
como consecuencia, el aerosol inhalado pre-
senta una composicién quimica mucho mas
compleja que la del liquido inicial, incluyendo
numerosos productos de reaccién y degra-
dacién que no estaban presentes antes de
la vaporizacién (1). La naturaleza y cantidad
de estos compuestos dependen de factores
como la temperatura alcanzada, la potencia
del dispositivo y la composicién del liquido
utilizado (7).

Entre los principales productos genera-
dos por la degradacién térmica se encuentran
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diversos compuestos carbonilicos, como for-
maldehido, acetaldehido, acroleina, glioxal
y metilglioxa; estos compuestos se forman
durante la descomposicion de los solventes
utilizados en los liquidos de vapeo y son rele-
vantes debido a sus efectos téxicos sobre el
sistema respiratorio. La evidencia muestra que
la formacidén de estos carbonilos contribuye
significativamente a la carga toxica del aero-
sol, ya que muchos de ellos poseen propieda-
des irritantes y pueden participar en mecanis-
mos de estrés oxidativo y dafo celular (1,8).
Ademas de los solventes, los saborizan-
tes también pueden sufrir transformaciones
guimicas durante el calentamiento y gene-
rar productos secundarios adicionales (3).
Asimismo, los aerosoles pueden contener par-
ticulas metalicas liberadas por componentes
internos del dispositivo, aumentando la com-
plejidad quimica de la exposicién (9). Todos
los productos de degradacion se han asociado
con procesos de inflamacién, estrés oxidativo
y lesién celular observados en estudios ex-
perimentales, lo que sugiere que los efectos
adversos del vapeo no dependen Unicamente

de los ingredientes originales, sino también de
las sustancias formadas durante la generacién
del aerosol (1).

5.2. Citotoxicidad Directa y Respuesta
Inflamatoria

La citotoxicidad asociada al vapeo se produce
cuando los componentes del aerosol alteran
la viabilidad y funcién normal de las células
respiratorias (Imagen 1); estudios in vitro han
demostrado que la exposicion de células epi-
teliales pulmonares a aerosoles de cigarrillos
electrénicos puede reducir significativamente
la viabilidad celular y aumentar la liberacién de
lactato deshidrogenasa (LDH), un marcador
de dano celular (10).En particular, los aerosoles
compuestos por propilenglicol (PG) y glicerina
vegetal (VG) mostraron una disminucién de
hasta el 50 % en la viabilidad celular, sugirien-
do que incluso los componentes basicos de
los liquidos de vapeo pueden inducir efectos
citotoxicos, ademads, se observé que estos
efectos aumentaban con concentraciones
mas elevadas de PG (3).

Imagen 1. Respuetsa inflamatoria y estrés oxidativo
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La respuesta inflamatoria constituye otro
mecanismo importante de toxicidad, la exposi-
cion al aerosol puede estimular la produccién
de mediadores inflamatorios y especies reac-
tivas de oxigeno, favoreciendo un estado de
estrés oxidativo en las células pulmonares (10).
Un estudio encontré que la nicotina en forma
de sales generd una respuesta proinflamatoria

mas intensa que la nicotina en forma libre,
mientras que algunas combinaciones con aci-
dos orgdnicos incrementaron adicionalmente
el estrés oxidativo. Estos hallazgos sugieren
que la composicion quimica del liquido influye
directamente en la magnitud de la inflamacién
inducida por el vapeo (4).

Imagen 2. Citotoxicidad directa asociada al vapeo
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Los saborizantes también pueden des-
empenfar un papel relevante en la citotoxici-
dad y la inflamacién, en modelos celulares
pulmonares tridimensionales se observé que
aerosoles con sabores de canela y avellana
provocaron mayores efectos téxicos que los
de tabaco-vainilla (3). De manera similar, otro
estudio que evalud 53 sabores diferentes iden-
tificéd que algunos compuestos aromatizantes,
especialmente los relacionados con canela,
producian disminucién de la viabilidad celular
y aumento de marcadores de lesién celular
(11). Estos resultados indican que la toxicidad
no depende Unicamente de la nicotina, sino
también de los aditivos utilizados para con-
ferir sabor.

Lo expuesto sugiere que la mayor toxi-
cidad atribuida a dichos saborizantes no solo
depende de su presencia en el e-liquido, sino
también de las caracteristicas quimicas de los
compuestos que los conforman; sin embargo,
los mecanismos moleculares implicados aln
no han sido completamente esclarecidos (3,8).
Para los saborizantes de canela, se propone
la participacién del canal TRPA1 com posi-
ble via relacionada con la respuesta al estrés
oxidativo, aunque su bloqueo farmacoldgico
no redujo la citotoxicidad, lo que indica que
otros mecanismos también podrian contribuir
al dano celular (8). Por otro lado, el saborizante
de avellana, a pesar de su elevada citotoxici-
dad, los estudios disponibles no identificaron
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el compuesto responsable ni la ruta bioqui-
mica especifica que explica dicho efecto (3).

Aunque diversos estudios coinciden
en que los cigarrillos electrénicos suelen ser
menos citotdxicos que el humo del cigarrillo
convencional, esto no significa que sean ino-
cuos; una evaluacién comparativa mostré que
el humo del tabaco generé un dano celular
considerablemente mayor; sin embargo, los
aerosoles de cigarrillos electrénicos aun fue-
ron capaces de inducir alteraciones celulares,
estrés oxidativo y respuestas inflamatorias
detectables. Por ello, la exposicion repetida y
prolongada podria contribuir al desarrollo de
dano pulmonar crénico incluso en ausencia
del humo tradicional (5).

5.3. Toxicidad especifica de los saborizantes

Los saborizantes utilizados en los cigarrillos
electrénicos no son compuestos bioldgica-
mente inertes y pueden contribuir significati-
vamente a la toxicidad de los aerosoles inhala-
dos (12). Entre los compuestos mas estudiados
se encuentran el diacetilo y la 2,3-pentanodio-
na, sustancias pertenecientes al grupo de las
dicetonas X, empleadas principalmente para
conferir sabores cremosos, dulces o similares
a mantequilla. Aunque estos compuestos son
considerados seguros para su consumo por
via oral, la exposicion inhalatoria se ha aso-
ciado con lesiones respiratorias severas (13).
Diversas investigaciones han relacionado la
inhalacién crénica de estas sustancias con
el desarrollo de bronquiolitis obliterante, una
enfermedad pulmonar obstructiva irreversi-
ble caracterizada por inflamacidn y fibrosis
de los bronquiolos, conocida popularmente
como “pulmén de las palomitas de maiz" (14).
Estudios recientes contindan identificando la
presencia de diacetilo y compuestos relacio-
nados en liquidos y aerosoles de cigarrillos
electrénicos saborizados, lo que mantiene
vigente la preocupacién sobre sus efectos
respiratorios a largo plazo (15).

Por otra parte, los saborizantes mento-
lados y los agentes refrigerantes sintéticos,
como el WS-23, han adquirido una creciente
relevancia debido a su amplia utilizacién en
dispositivos de vapeo modernos (16). El men-
tol actla sobre los receptores TRPMS, gene-
rando una sensacién de frescura que puede
disminuir la percepcién de irritacién respira-
toria y favorecer inhalaciones mas profundas
y frecuentes. Investigaciones experimentales
han demostrado que la exposicién a mentol
y WS-23 puede alterar la funcién del epitelio
respiratorio, reduciendo la motilidad de los
cilios encargados del aclaramiento mucoci-
liar. Esta alteracién compromete uno de los
principales mecanismos de defensa pulmonar,
favoreciendo la acumulacién de particulas y
microorganismos en las vias respiratorias (17).

Ademas, estudios recientes sugieren que
tanto el mentol como los agentes refrigerantes
sintéticos inducen estrés oxidativo y respues-
tas inflamatorias en células pulmonares huma-
nas, caracterizadas por un incremento en la
produccién de especies reactivas de oxigeno
y la liberacién de citocinas proinflamatorias
(18). Estos mecanismos podrian contribuir al
desarrollo de dano tisular, hipersensibilidad
pulmonar y disfuncién respiratoria, incluso
en ausencia de nicotina (19). Por tanto, la evi-
dencia disponible indica que la toxicidad de
los cigarrillos electrénicos no depende uni-
camente de la nicotina o de los productos de
degradacién térmica, sino también de los pro-
pios saborizantes utilizados, los cuales pueden
ejercer efectos biolégicos adversos sobre el
sistema respiratorio y cardiovascular (14).

5.4. Comparacion toxicoldgica entre ciga-
rrillos electronicos y tabaco convencional

Tradicionalmente, los cigarrillos electrénicos
han sido promocionados como una alternativa
menos perjudicial que el tabaco convencional
debido a la ausencia de combustién y, por con-
siguiente, de algunos compuestos altamente
téxicos presentes en el humo del tabaco, como
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el alquitran y el mondxido de carbono (20). Sin
embargo, la reduccién de ciertos téxicos no
implica la ausencia de riesgos para la salud.
Estudios recientes han demostrado que los
aerosoles generados por los cigarrillos elec-
trénicos contienen una compleja mezcla de
sustancias potencialmente dafinas, incluyen-
do aldehidos, compuestos organicos volatiles,
radicales libres, particulas ultrafinas y metales
pesados liberados por los componentes del
dispositivo(12). Estas sustancias pueden in-
ducir estrés oxidativo, inflamacién sistémica
y daio celular, mecanismos que también se
observan en la exposiciéon al humo de tabaco
convencional (21).

Una diferencia importante entre ambos
productos radica en la naturaleza de los conta-
minantes inhalados; mientras que el humo del
tabaco contiene miles de productos derivados
de la combustién, los cigarrillos electrénicos
pueden liberar nanoparticulas metdlicas pro-
venientes de las resistencias de calentamiento
(22). Metales como niquel, cromo, plomo, co-
bre y estaio han sido identificados en con-
centraciones variables en aerosoles de vapeo,
especialmente cuando se utilizan liquidos sa-
borizados con caracteristicas quimicas que
favorecen la corrosion de las bobinas (23).
Debido a su reducido tamaio, estas particulas

ultrafinas pueden penetrar profundamente en
los pulmones, atravesar la barrera alveoloca-
pilar y alcanzar la circulacién sistémica, facili-
tando su distribucién hacia érganos distantes
como el cerebro, el corazén y los rifones (21).

La evidencia reciente sugiere que la
exposicién repetida a estos metales puede
contribuir a procesos neuroinflamatorios, al-
teraciones de la funcién endotelial y dafo car-
diovascular temprano (24). Asimismo, algunos
estudios experimentales han seihalado que las
nanoparticulas metalicas presentes en el ae-
rosol del vapeo pueden generar una elevada
produccién de especies reactivas de oxigeno
y afectar la funcion mitocondrial celular (12).
Aunque el tabaco convencional continda aso-
ciandose con una carga téxica global superior
debido a la gran cantidad de carcinégenos y
productos de combustiéon que contiene, los
cigarrillos electrénicos saborizados presen-
tan riesgos toxicolégicos particulares que no
estan presentes en el tabaquismo tradicional
(21). Por ello, la evidencia actual respalda que
ambos productos poseen perfiles de toxici-
dad diferentes, pero potencialmente relevan-
tes para la salud respiratoria, cardiovascular y
neuroldgica, especialmente cuando el uso se
inicia a edades tempranas o se mantiene de
forma crénica (25).

Tabla 1. Comparacion toxicoldgica entre cigarrillos electrénicos saborizados y el tabaco

convencional.

Caracteristica

Cigarrillo electronico

Tabaco convencional

saborizado

Calentamiento de liquidos
(aerosolizacion)

Mecanismo de generacién

Alquitrédn Ausente

Monéxido de carbono

Ausente o minimo

Combustién del tabaco

Presente

Elevado

Aldehidos (formaldehido, acetal- Presentes por degradacién

dehido, acroleina) térmica

Niguel, cromo, plomo, cobre,

Metales pesados

provenientes de las resistencias

Presentes por combustién

Cadmio, arsénico, plomo y otros
derivados del tabaco
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Particulas ultrafinas Elevadas
Estrés oxidativo Presente
Inflamacién pulmonar Presente

Citotoxicidad celular

Moderada a elevada, depen-

Elevadas
Presente

Presente

Elevada

diendo del saborizante

Demostrada en estudios

Disfuncién endotelial .
recientes

Riesgo cardiovascular
Riesgo carcinogénico
Toxicidad asociada a
saborizantes

Efectos neuroldgicos
potenciales

Evidencia creciente

Auln en estudio

Si (mentol, diacetilo, WS-23,
cinamaldehido)

Asociados a nanoparticulas
metdlicas y nicotina

Bien establecida

Bien establecido

Claramente demostrado

No constituye el principal meca-
nismo téxico

Asociados principalmente a ni-
cotina y téxicos de combustién

Referencia: Autoria propia basada en referencias (12,20,25).

5.5. Disfuncion endotelial y riesgo cardio-
vascular temprano

La exposicion a aerosoles de cigarrillos elec-
trénicos puede producir alteraciones tempra-
nas en la funcién endotelial, uno de los prime-
ros eventos en el desarrollo de enfermedades
cardiovasculares; diversos estudios han de-
mostrado que el vapeo reduce la biodispo-
nibilidad de éxido nitrico, molécula esencial
para mantener la relajacién vascular y el flujo
sanguineo normal. Como consecuencia, los
vasos sanguineos pierden parte de su capa-
cidad para dilatarse adecuadamente, favore-
ciendo cambios vasculares que pueden pre-
ceder a la aterosclerosis y otras enfermedades
cardiovasculares (6).

La disfuncién endotelial inducida por
el vapeo se relaciona estrechamente con el
aumento del estrés oxidativo y la inflamacién
vascular, la inhalaciéon de aerosoles genera
especies reactivas de oxigeno que danan las
células endoteliales y promueven la liberacién
de mediadores inflamatorios (10). Estos cam-
bios favorecen la rigidez arterial, alteraciones
de la funcién vascular y el inicio de procesos

ateroscleréticos que tradicionalmente se aso-
cian con enfermedad cardiovascular (6).

Ademas de los efectos celulares, se han
observado cambios fisiolégicos agudos tras
el uso de cigarrillos electrénicos, estudios
clinicos reportan incrementos transitorios de
la frecuencia cardiaca, la presion arterial y la
actividad del sistema nervioso simpético des-
pués del vapeo (6). Estos efectos son atribui-
bles principalmente a la nicotina, que estimula
la liberacion de catecolaminas y aumenta la
carga de trabajo cardiovascular, aunque estas
alteraciones son temporales, la exposicion re-
petida podria contribuir al desarrollo de dafo
vascular a largo plazo (26).

La evidencia actual sugiere que los ciga-
rrillos electronicos no estan exentos de riesgo
cardiovascular, aunque en general producen
menos sustancias toxicas que los cigarrillos
convencionales, diversos estudios han en-
contrado marcadores tempranos de lesidon
vascular, inflamacién y disfuncién endotelial
en usuarios de vapeadores. Estos hallazgos in-
dican que el uso crénico de estos dispositivos
podria favorecer la aparicién de enfermeda-
des cardiovasculares incluso antes de que se
desarrollen sintomas clinicos evidentes (27).
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5.6. Daio al ADN, genotoxicidad y potencial
carcinogénico

La citotoxicidad inducida por los cigarrillos
electrénicos no solo compromete la viabilidad
celular, sino que también puede favorecer pro-
cesos de genotoxicidad asociados con el de-
sarrollo de cancer (11). Diversos estudios han
demostrado que la exposicion a los aerosoles
del vapeo incrementa biomarcadores de dafno
al ADN, incluyendo rupturas de cadena simple
y doble, oxidacién de bases nitrogenadas y
formacion de microndcleos, alteraciones que
reflejan inestabilidad genémica (16). Ademas,
algunos compuestos generados durante la de-
gradacién térmica de los liquidos, como los
aldehidos reactivos, son capaces de formar
aductos con el ADN e interferir con los me-
canismos de reparacién del material genético
(25). La persistencia de estas lesiones favore-
ce la acumulacion de mutaciones somaticas,
consideradas uno de los eventos iniciales en
la transformacién maligna de las células (30).

Aunque la evidencia epidemiolégica so-
bre la asociacién entre cigarrillos electrénicos
y cancer aln continta en desarrollo debido
a su introduccién relativamente reciente, la
evidencia experimental disponible demuestra
la activaciéon de mecanismos bioldgicos estre-
chamente relacionados con la carcinogénesis
(25). Entre ellos destacan la alteracién de las
vias de reparacion del ADN, la desregulacién
del ciclo celular, la inhibicién de la apopto-
sis de células danadas y las modificaciones
epigenéticas que alteran la expresién génica
sin cambiar la secuencia del ADN (27). Estos
cambios favorecen la supervivencia y proli-
feracion de células con dafio genético acu-
mulado. En contraste, el tabaco convencio-
nal posee una relaciéon causal ampliamente
establecida con multiples neoplasias debido
a la presencia de numerosos carcinégenos;
sin embargo, los hallazgos actuales indican
que los cigarrillos electrénicos tampoco estan

exentos de potencial carcinogénico, especial-
mente cuando la exposicion es prolongada y
repetitiva (30).

6. Discusion

Los hallazgos de Cao et al. (20), evidencian
que los cigarrillos electronicos saborizados
no constituyen una alternativa exenta de ries-
gos para la salud. Aunque inicialmente fueron
promovidos como dispositivos potencialmente
menos daninos que el tabaco convencional
debido a la ausencia de combustion, la evi-
dencia actual demuestra que la generacién
de aerosoles mediante calentamiento produce
compuestos téxicos capaces de inducir estrés
oxidativo, inflamacién y dano celular.

En concordancia Margham et al
(1), Aleksandr et al. (12), Armas et al. (21),
Eshraghian (22) y Li et al (28), describen
gue la composicién quimica de los aerosoles
depende de la presencia de nicotina, de los
saborizantes utilizados, de la temperatura de
funcionamiento del dispositivo y de las carac-
teristicas del e-liquido. Estos autores reportan
que el calentamiento del propilenglicol y la
glicerina vegetal favorece la formacién de al-
dehidos reactivos, compuestos carbonilicos,
compuestos organicos volatiles y particulas
ultrafinas. Entre los productos identificados
destacan formaldehido, acetaldehido y acro-
leina, sustancias ampliamente reconocidas por
su potencial citotéxico y proinflamatorio. Estos
hallazgos sugieren que la toxicidad del vapeo
no puede atribuirse Unicamente a la nicotina,
sino también a los productos secundarios ge-
nerados durante la aerosolizacién.

Respecto a los efectos celulares, Effah
et al. (29), demostraron que los aerosoles de
cigarrillos electrénicos inducen alteraciones
importantes en células epiteliales respirato-
rias y endoteliales, incluyendo incremento
de especies reactivas de oxigeno, alteracién
de la funcién mitocondrial, disminucién de la
viabilidad celular y aumento en la liberacion
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de citocinas inflamatorias. Estos resultados
coinciden con los reportados por Mercier et
al. (10), quienes observaron aumento de mar-
cadores de daio celular tras la exposicién a
aerosoles de vapeo, y con los hallazgos de
Wang et al. (5), que describieron respuestas
inflamatorias y alteraciones en los mecanis-
mos de reparacion tisular. Aunque Wang et al.
(5), encontraron que los aerosoles de vapeo
presentan una citotoxicidad inferior a la obser-
vada con el humo del cigarrillo convencional,
los autores coinciden en que estos productos
no estan libres de efectos bioldgicos adversos.

La toxicidad observada también parece
estar influenciada por el tipo de saborizan-
te empleado. Effah et al. (3) identificaron una
mayor toxicidad en aerosoles con sabores de
canela y avellana, mientras que Keyser et al.
(2), reportaron que determinados compues-
tos aromatizantes incrementan el dafo celu-
lar y las respuestas inflamatorias. De manera
similar, Kerasioti et al. (23),senalaron que la
composicién quimica especifica de los aditi-
vos desempena un papel determinante en el
grado de dafo biolégico observado.

Entre los saborizantes mds estudiados
destacan el diacetilo y la 2,3-pentanodiona,
compuestos frecuentemente utilizados para
conferir sabores dulces o cremosos. Travis
et al. (24), relacionaron estas sustancias con
lesiones bronquiolares y bronquiolitis oblite-
rante. Asimismo, Manchado (30), sefhala que
su presencia en productos de vapeo genera
preocupacion debido a sus posibles efectos
respiratorios a largo plazo, incluyendo neumo-
nia eosinofilica aguda e hiperplasia de neu-
mocitos tipo Il. Por otra parte, Aleksandr et al.
(12), describieron que el mentol y agentes re-
frigerantes sintéticos como el WS-23 pueden
alterar el aclaramiento mucociliar y favorecer
respuestas inflamatorias pulmonares, lo que
sugiere que determinados aditivos poseen
mecanismos téxicos propios que pueden ac-
tuar independientemente de la nicotina.

La comparacion entre cigarrillos electro-
nicos y tabaco convencional continda siendo
motivo de debate. Farsalinos (25), sostiene
que el humo del cigarrillo convencional man-
tiene una carga toxica global superior debido
a la presencia de numerosos carcinégenos
y productos derivados de la combustién. Sin
embargo, esta diferencia no implica que los
cigarrillos electrénicos sean inocuos. Segun
Anez et al. (21), el vapeo expone a los usua-
rios a particulas ultrafinas y metales pesados
liberados por los sistemas de calentamiento,
incluyendo niquel, cromo y plomo, sustan-
cias relacionadas con toxicidad sistémica,
alteraciones cardiovasculares y potencial
neurotoxicidad.

En el &mbito cardiovascular, Martinez
et al. (31), sugieren que los cigarrillos electré-
nicos pueden inducir disfuncién endotelial
mediante mecanismos relacionados con es-
trés oxidativo e inflamacién vascular. De for-
ma similar, Veldzquez et al. (32), describieron
alteraciones agudas de la funcién vascular y
disminucién de la biodisponibilidad de 6xido
nitrico tras la exposicidn al aerosol de vapeo.
Estos resultados son consistentes con el me-
taanalisis realizado por Meng et al. (6), quie-
nes reportaron una reduccién de la capaci-
dad vasodilatadora y evidencias de disfuncién
endotelial, considerada una etapa temprana
en el desarrollo de aterosclerosis. Asimismo,
Travis et al. (24), respaldan la hipétesis de que
el uso prolongado de cigarrillos electrénicos
podria incrementar el riesgo cardiovascular,
especialmente cuando se combina con otros
factores predisponentes.

7. Conclusiones

La evidencia cientifica analizada demuestra
que los cigarrillos electrénicos saborizados no
constituyen una alternativa inocua al tabaco
convencional, ya que la degradacién térmica
de sus componentes genera una amplia varie-
dad de compuestos toxicos capaces de inducir
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citotoxicidad, estrés oxidativo, inflamacién y
alteraciones de la funcién endotelial. Aunque
el humo del cigarrillo convencional mantiene
una mayor carga global de carcinégenos y
productos derivados de la combustion, los ae-
rosoles de los cigarrillos electrénicos presen-
tan perfiles toxicoldgicos propios relacionados
con la presencia de aldehidos, particulas ultra-
finas, metales pesados y saborizantes como el
diacetilo, el mentol y los agentes refrigerantes
sintéticos, los cuales pueden afectar el sistema
respiratorio y cardiovascular. En conjunto, los
hallazgos disponibles sugieren que el uso pro-
longado de estos dispositivos representa un
riesgo potencial para la salud, especialmente
en adolescentes y adultos jévenes, por lo que
es necesario continuar desarrollando investi-
gaciones que permitan esclarecer sus efectos
a largo plazo y fortalecer las estrategias de
prevencién, regulacién y educacién sanitaria
sobre su consumo.

8. Referencias bibliograficas

1. Margham J, McAdam K, Cunningham A,
Porter A, Fiebelkorn S, Mariner D, et al.
The Chemical Complexity of e-Cigarette
Aerosols Compared With the Smoke From
a Tobacco Burning Cigarette. Front Chem.
30 de septiembre de 2021;9:743060.
doi:10.3389/FCHEM.2021.743060/TEXT
PubMed PMID: 34660535.

2. Keyser BM, Leverette R, Wertman J,
Shutsky T, McRae R, Szeliga K, et al.
Evaluation of Cytotoxicity and Oxidati-
ve Stress of Whole Aerosol from Vuse
Alto ENDS Products. Toxics 2024, Vol 12,
Page 129. 4 de febrero de 2024;12(2):129.
doi:10.3390/TOXICS12020129

3. Effah F, Adragna J, Luglio D, Bailey A,
Marczylo T, Gordon T. Toxicological as-
sessment of E-cigarette flavored E-li-
quids aerosols using Calu-3 cells: A
3D lung model approach. Toxicology.

1 de diciembre de 2023;500:153683.
do0i:10.1016/J.TOX.2023.153683 PubMed
PMID: 38013136.

Wang Q, Lucas JH, Pang C, Zhao R, Rah-
man |. Tobacco and menthol flavored ni-
cotine-free electronic cigarettes induced
inflammation and dysregulated repair in
lung fibroblast and epithelium. Respira-
tory Research 2023 25:1. 10 de enero de
2024;25(1):23-. doi:10.1186/512931-023-
02537-9 PubMed PMID: 38200492.
Wang L, Wang Y, Yang X, Duan K, Jiang
X, Chen J, et al. Cytotoxicity and cell in-
juries of flavored electronic cigarette ae-
rosol and mainstream cigarette smoke: A
comprehensive in vitro evaluation. Toxi-
col Lett. 1 de febrero de 2023;374:96-110.
doi:10.1016/J.TOXLET.2022.12.012 PubMed
PMID: 36572074.

Meng XC, Guo XX, Peng ZY, Wang C, Liu
R. Acute effects of electronic cigarettes
on vascular endothelial function: a sys-
tematic review and meta-analysis of ran-
domized controlled trials. Eur J Prev Car-
diol. 27 de marzo de 2023;30(5):425-35.
doi:10.1093/EURJPC/ZWAC248 PubMed
PMID: 36316290.

Jaegers NR, Hu W, Weber TJ, Hu JZ.
Low-temperature (<200 °C) degrada-
tion of electronic nicotine delivery sys-
tem liquids generates toxic aldehydes.
Scientific Reports 2021 11:1. 8 de abril de
2021;11(1):7800-. doi:10.1038/s41598-021-
87044-x PubMed PMID: 33833273.
McAdam K, Waters G, Moldoveanu S,
Margham J, Cunningham A, Vas C, et al.
Diacetyl and Other Ketones in e-Ciga-
rette Aerosols: Some Important Sources
and Contributing Factors. Front Chem.
23 de septiembre de 2021;9:742538.
doi:10.3389/FCHEM.2021.742538/TEXT
Sussman RA, Sipala FM, Ronsisvalle S,
Soulet S. Analytical methods and experi-
mental quality in studies targeting carbon-
yls in electronic cigarette aerosols. Front

Revista Ceus

Vol. 8, No. 2 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514 41

https://doi.org/10.26871/ceus.v8i2.310


https://ceus.ucacue.edu.ec/index.php/ceus
http://doi.org/10.3389/FCHEM.2021.743060
http://doi.org/10.3389/FCHEM.2021.743060
http://doi.org/10.3390/TOXICS12020129
http://doi.org/10.1016/J.TOX.2023.153683
http://doi.org/10.1186/S12931-023-02537-9
http://doi.org/10.1186/S12931-023-02537-9
http://doi.org/10.1016/J.TOXLET.2022.12.012
http://doi.org/10.1093/EURJPC/ZWAC248
http://doi.org/10.1038/s41598-021-87044-x
http://doi.org/10.1038/s41598-021-87044-x
http://doi.org/10.3389/FCHEM.2021.742538

10.

1.

12,

13.

14,

15.

Citotoxicidad de saborizantes en cigarrillos electrénicos y tabaco convenciona

Chem. 9 de agosto de 2024;12:1433626.
doi:10.3389/FCHEM.2024.1433626/TEXT
Mercier C, Pourchez J, Leclerc L, Forest
V. In vitro toxicological evaluation of aero-
sols generated by a 4th generation vaping
device using nicotine salts in an air-liquid
interface system. Respiratory Research
2024 25:1. 5 de febrero de 2024;25(1):75-.
doi:10.1186/512931-024-02697-2 PubMed
PMID: 38317149.

Effah F, Elzein A, Taiwo B, Baines D, Bailey
A, Marczylo T. In Vitro high-throughput
toxicological assessment of E-cigarette
flavors on human bronchial epithelial cells
and the potential involvement of TRPA1 in
cinnamon flavor-induced toxicity. Toxico-
logy. 1 de septiembre de 2023;496:153617.
doi:10.1016/J.TOX.2023.153617 PubMed
PMID: 37595738.

Stefaniak AB, LeBouf RF, Ranpara AC,
Leonard SS. Toxicology of flavoring- and
cannabis-containing e-liquids used in
electronic delivery systems. Pharmacol
Ther. 1 de agosto de 2021;224:107838.
doi:10.1016/J.PHARMTHERA.2021107838
PubMed PMID: 33746051.

Kanwal R, Kullman G, Piacitelli C, Boyls-
tein R, Sahakian N, Martin S, et al. Flavo-
rings and lung disease . J Occup Environ
Med. 2022;48(2):149-57. doi:10.1097/01.
JOM.0000194152.48728.FB PubMed
PMID: 16474263.

Hernandez ML, Burbank AJ, Alexis NE,
Rebuli ME, Hickman ED, Jaspers |, et
al. Electronic Cigarettes and Their Im-
pact on Allergic Respiratory Diseases:
A Work Group Report of the AAAAI En-
vironmental Exposures and Respiratory
Health Committee. J Allergy Clin Immu-
nol Pract. 2021;9:1142-51. d0i:10.1016/].
jaip.2020.12.065

Yang X, Che W, Zhang L, Zhang H, Chen
X. Chronic airway inflammatory disea-
ses and e-cigarette use: a review of
health risks and mechanisms. European

Vol. 8, No. 2 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514

16.

17.

18.

19.

20.

21,

Journal of Medical Research 2025 30:1. 1
de abril de 2025;30(1):223-. doi:10.1186/
S40001-025-02492-9

Muthumalage T, Friedman MR, Mcgraw
MD, Ginsberg G, Friedman AE, Rahman .
Chemical Constituents Involved in E-Ci-
garette, or Vaping Product Use-Asso-
ciated Lung Injury (EVALI). Toxics 2020,
Vol 8, Page 25. 3 de abril de 2021;8(2):25.
doi:10.3390/TOXICS8020025

Rebuli ME, Rose JJ, Noel A, Croft DP, Be-
nowitz NL, Cohen AH, et al. The E-ciga-
rette or Vaping Product Use-Associated
Lung Injury Epidemic: Pathogenesis,
Management, and Future Directions: An
Official American Thoracic Society Wor-
kshop Report. Ann Am Thorac Soc. 1 de
enero de 2023;20(1):1-17. doi:10.1513/AN-
NALSATS.202209-796ST PubMed PMID:
36584985.

Casey AM, Muise ED, Crotty Alexander
LE. Vaping and e-cigarette use. Myste-
rious lung manifestations and an epide-
mic. Curr Opin Immunol. 1 de octubre de
2021;66:143. doi:10.1016/J.C0O1.2020.10.003
PubMed PMID: 33186869.

Cha SR, Jang J, Park SM, Ryu SM, Cho
SJ, Yang SR. Cigarette Smoke-Induced
Respiratory Response: Insights into Ce-
llular Processes and Biomarkers. An-
tioxidants. 1 de junio de 2023;12(6):1210.
doi:10.3390/ANTIOX12061210 PubMed
PMID: 37371940.

Cao Y, Wu D, MaY, Ma X, Wang S, Li F,
et al. Toxicity of electronic cigarettes:
A general review of the origins, heal-
th hazards, and toxicity mechanisms.
Science of The Total Environment. 10 de
junio de 2021;772:145475. doi:10.1016/J.
SCITOTENV.2021.145475 PubMed PMID:
33770885.

Anez A, Nicolle P, Duarte TC, Loza-
da Veldzquez O, Medina S, Gabriel A,
et al. EL CIGARRILLO ELECTRONI-
CO COMO FACTOR DE RIESGO PARA

Revista Ceus

42

https://doi.org/10.26871/ceus.v8i2.310


https://ceus.ucacue.edu.ec/index.php/ceus
http://doi.org/10.1186/S12931-024-02697-2
http://doi.org/10.1016/J.TOX.2023.153617
http://doi.org/10.1016/J.PHARMTHERA.2021.107838
http://doi.org/10.1097/01.JOM.0000194152.48728.FB
http://doi.org/10.1097/01.JOM.0000194152.48728.FB
http://doi.org/10.1016/j.jaip.2020.12.065
http://doi.org/10.1016/j.jaip.2020.12.065
http://doi.org/10.1186/S40001-025-02492-9
http://doi.org/10.1186/S40001-025-02492-9
http://doi.org/10.3390/TOXICS8020025
http://doi.org/10.1513/ANNALSATS.202209-796ST
http://doi.org/10.1513/ANNALSATS.202209-796ST
http://doi.org/10.1016/J.COI.2020.10.003
http://doi.org/10.3390/ANTIOX12061210
http://doi.org/10.1016/J.SCITOTENV.2021.145475
http://doi.org/10.1016/J.SCITOTENV.2021.145475

22,

23.

24,

25,

26.

27,

28.

Citotoxicidad de saborizantes en cigarrillos electrénicos y tabaco convenciona

ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES
EN ADOLESCENTES. 2024.

Eshraghian EA, Al-Delaimy WK. A review
of constituents identified in e-cigarette
liquids and aerosols [Internet]. 2021.
doi:10.18332/tpc/131111

Kerasioti E, Veskoukis AS, Skaperda Z,
Zacharias A, Poulas K, Lazopoulos G,
et al. The flavoring and not the nicotine
content is a decisive factor for the effects
of refill liquids of electronic cigarette on
the redox status of endothelial cells. To-
xicol Rep. 1 de enero de 2021;7:1095-102.
doi:10.1016/JTOXREP.2020.08.029

Travis N, Knoll M, Cook S, Oh H, Cad-
ham CJ, Sdnchez-Romero LM, et al.
Chemical Profiles and Toxicity of Elec-
tronic Cigarettes: An Umbrella Review
and Methodological Considerations.
Int J Environ Res Public Health. 1 de fe-
brero de 2023;20(3):1908. doi:10.3390/
[JERPH20031908/S1 PubMed PMID:
36767274,

Farsalinos K. EN DEFENSA DE LOS SA-
BORIZANTES EN LA REDUCCION DEL
DANO PO RTABACO, PARA SALVAR VI-
DAS. 2021.

Poudel R, Li S, Hong H, Zhao J, Srivastava
S, Robertson RM, et al. Catecholamine
levels with use of electronic and combus-
tible cigarettes. Tob Induc Dis. 14 de agos-
to de 2024;22(August):1-12. doi:10.18332/
TID/190687

Zong H, Hu Z, Li W, Wang M, Zhou Q,
Li X, et al. Electronic cigarettes and car-
diovascular disease: epidemiological and
biological links. Pfligers Archiv - Euro-
pean Journal of Physiology 2024 476:6.
20 de febrero de 2024;476(6):875-88.
do0i:10.1007/S00424-024-02925-0 Pub-
Med PMID: 38376568.

Li Y, Burns AE, Tran LN, Abellar KA, Poin-
dexter M, Li X, et al. Impact of e-Liquid
Composition, Coil Temperature, and Puff
Topography on the Aerosol Chemistry of

Vol. 8, No. 2 | ISSN 2661-6963. ISSN Elect.2806-5514

29,

30.

31.

32.

Electronic Cigarettes. Chem Res Toxi-
col. 21 de junio de 2021;34(6):1640-54.
doi:10.1021/ACS.CHEMRESTOX.1C00070
PubMed PMID: 33949191.

Effah F, Taiwo B, Baines D, Bailey A, Marc-
zylo T. Pulmonary effects of e-liquid fla-
vors: a systematic review. Journal of To-
xicology and Environmental Health - Part
B: Critical Reviews. Taylor and Francis
Ltd.; 2022. p. 343-71. d0i:10.1080/1093740
4.2022.2124563 PubMed PMID: 36154615.
Manchado A. Daio pulmonar agudo en el
parénquima pulmonar asociado al consu-
mo de cigarrillo tradicional vs. Cigarrillo
electrénico. AlfaPublicaciones. 30 de ju-
nio de 2023;5(2.1):146-62. doi:10.33262/
APV5121.372

Martinez-Larenas MV, Montanez-Agui-
rre AA, Gonzélez-Valdelamar CA,
Fraga-Duarte M, Cossio-Rodea G,
Vera-Lépez JC, et al. Efectos fisiopa-
tolégicos del cigarro electrénico: un
problema de salud publica. Neumol Cir
Torax. 1 de abril de 2022;81(2):121-30.
doi:10.35366/108498

Veldzquez Lépez A, Erandi Gonzalez Gar-
nica A, Del Carmen M, Robelo R. Estu-
dio del efecto de vapeadores y cigarros
electrénicos en la salud de la poblacién
adolescente. JOVENES EN LA CIEN-
CIA. 24 de noviembre de 2025;37:1-15.
doi:10.15174/)C.2025.4999

Revista Ceus

43

https://doi.org/10.26871/ceus.v8i2.310


https://ceus.ucacue.edu.ec/index.php/ceus
http://doi.org/10.18332/tpc/131111
http://doi.org/10.1016/J.TOXREP.2020.08.029
http://doi.org/10.3390/IJERPH20031908/S1
http://doi.org/10.3390/IJERPH20031908/S1
http://doi.org/10.18332/TID/190687
http://doi.org/10.18332/TID/190687
http://doi.org/10.1007/S00424-024-02925-0
http://doi.org/10.1021/ACS.CHEMRESTOX.1C00070
http://doi.org/10.1080/10937404.2022.2124563
http://doi.org/10.1080/10937404.2022.2124563
http://doi.org/10.33262/AP.V5I2.1.372
http://doi.org/10.33262/AP.V5I2.1.372
http://doi.org/10.35366/108498
http://doi.org/10.15174/JC.2025.4999

	Editorial
	La Revolución de la Secuenciación de Nueva Generación en el Cáncer de Mama: Hacia una Oncología de Precisión Real
	The Next Generation Sequencing Revolution in Breast Cancer:
Towards True Precision Oncology

	Reconstrucción integral de una lesión compleja de muñeca con reparación microquirúrgica y colgajo radial reverso
	Comprehensive Reconstruction of a Complex Wrist Injury with Microsurgical Repair and Reverse Radial Forearm Flap

	Ketamina intraoperatoria para el manejo del dolor agudo postoperatorio en cirugías bajo anestesia general, Hospital Vicente Corral Moscoso, Cuenca 2025
	Intraoperative ketamine for acute postoperative pain management in surgeries under general anesthesia, Hospital Vicente Corral Moscoso,  Cuenca 2025

	Satisfacción de las madres sobre el cuidado de enfermería a neonatos atendidos en el Hospital Humanitario Fundación Pablo Jaramillo Crespo y el Hospital de Especialidades José Carrasco Arteaga, Cuenca 2024-2025
	Mothers’ satisfaction with nursing care for neonates at the Hospital Humanitario Fundación Pablo Jaramillo Crespo and the Hospital de Especialidades José Carrasco Arteaga, Cuenca 2024–2025

	Citotoxicidad de saborizantes en cigarrillos electrónicos y tabaco convencional
	Cytotoxicity of flavorings in electronic cigarettes and conventional tobacco

	Mieloma Múltiple a propósito de un caso
	Multiple Myeloma: A Case Report


