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RESUMEN

El objetivo de este estudio es establecer la relacion entre el uso de cigarrillos electrénicos y la incidencia
de cancer oral, evaluando los componentes quimicos, los mecanismos bioldgicos y los efectos toxicos
asociados. Se realiz6 una revision exhaustiva de la literatura cientifica, analizando estudios publicados entre
2018 y 2024. Los resultados indican que los aerosoles de cigarrillos electrénicos contienen sustancias
quimicas que pueden descomponerse en compuestos toxicos como formaldehido y acetaldehido,
reconocidos carcindgenos. Estos compuestos, al ser inhalados, pueden inducir efectos citotoxicos y
genotoxicos en las células de la cavidad oral, generando dafio en el ADN y aumentando el riesgo de cancer
oral. Ademas, la alteracién del microbioma oral por el uso de cigarrillos electronicos puede favorecer el
crecimiento de bacterias patégenas que estan asociadas con enfermedades periodontales y caries, y que
podrian contribuir al desarrollo de cancer oral a través de mecanismos de inflamacion cronica y produccion
de metabolitos carcinogénicos. Concluimos que, aunque los cigarrillos electronicos se presentan como una
alternativa menos perjudicial en comparacidn con los cigarrillos tradicionales, los hallazgos actuales
indican que no estan exentos de riesgos significativos para la salud oral, destacando la necesidad de una

mayor vigilancia y regulacién en su uso.

Palabras clave: cigarrillos electronicos, cancer oral, salud oral, carcinégenos, microbioma oral, estrés
oxidativo, dafio en el ADN.

ABSTRACT

The study aims to establish the relationship between the use of electronic cigarettes and the incidence of
oral cancer, evaluating the chemical components, biological mechanisms, and associated toxic effects. A
scientific literature review was conducted, analyzing studies published between 2018 and 2024. The results
indicate that e-cigarette aerosols contain chemicals that can break down into toxic compounds such as
formaldehyde and acetaldehyde, which are known carcinogens. These compounds, when inhaled, can
induce cytotoxic and genotoxic effects in the cells of the oral cavity, causing DNA damage and increasing
the risk of oral cancer. In addition, the alteration of the oral microbiome by the use of e-cigarettes may
favor the growth of pathogenic bacteria that are associated with periodontal diseases and caries and that
could contribute to the development of oral cancer through mechanisms of chronic inflammation and
production of carcinogenic metabolites. The conclusions stated that although e-cigarettes are presented as
a less harmful alternative to traditional cigarettes, current findings indicate that they are not without

significant oral health risks, highlighting the need for increased monitoring and regulation of their use.

Keywords: e-cigarettes, oral cancer, oral health, carcinogens, oral microbiome, oxidative stress, DNA

damage.
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Introduccién

El cancer oral refiere a cualquier tipo de tumor maligno que se desarrolla en los tejidos de la cavidad oral,
incluyendo los labios, la lengua, las encias, el paladar duro y blando, el revestimiento de las mejillas y el
piso de la boca. Este tipo de cancer puede manifestarse como carcinomas de células escamosas u otros tipos
histolégicos y esta asociado con factores de riesgo como el consumo de tabaco, alcohol, (1) y en el caso de
algunos estudios revisados, con el uso de cigarrillos electronicos. (2) Representa una carga significativa para
la salud piblica en todo el mundo, con una alta morbilidad y mortalidad asociada.(3) Aunque
tradicionalmente se ha asociado con el consumo de tabaco y alcohol, la aparicion de nuevos productos de
tabaco, como los cigarrillos electrénicos, plantea nuevas preocupaciones sobre su impacto en la salud oral

y el riesgo de céancer.(4)

En las Gltimas décadas, los cigarrillos electrénicos han ganado popularidad como una alternativa
aparentemente mas segura al tabaquismo convencional.(5) Sin embargo, la creciente evidencia sugiere que
su uso puede tener consecuencias adversas para la salud, incluido el potencial de aumentar el riesgo de

cancer oral.(6)

Esta revision tiene como objetivo encontrar la relacién entre los cigarrillos electrénicos y el cancer oral,
centrandose en los posibles mecanismos biolégicos subyacentes y los riesgos asociados. Al comprender
mejor esta relacion, se espera proporcionar una base cientifica solida para poder promover la salud bucal

en general.(7)

Se explorara cdmo estos dispositivos han emergido como una preocupacion creciente debido a su potencial
impacto en la incidencia y la progresion del cancer oral. Este contexto establecera la base para la
investigacién presentada en esta tesis, que tiene como enfoque profundizar en la comprension de esta

relacion y sus implicaciones para la salud publica.(8)

Marco Teorico
Composicion y Toxicidad de los Aerosoles de Cigarrillos Electrénicos

Los cigarrillos electronicos, conocidos también como sistemas electrénicos de administracion de nicotina
(ENDS), se han posicionado como una alternativa a los cigarrillos tradicionales.(9) Estos dispositivos
funcionan calentando un liquido, o e-liquido, que tipicamente contiene propilenglicol, glicerina vegetal,
nicotina y saborizantes.(6) Al calentarse, este liquido se convierte en un aerosol que el usuario inhala. En
contraste con los cigarrillos convencionales, que queman tabaco para generar humo lleno de toxinas como
alquitrén, monodxido de carbono y otras sustancias carcinégenas, los e-cigarrillos producen un aerosol que
el usuario inhala.(10) Este aerosol puede contener particulas ultrafinas y compuestos quimicos que pueden

variar segin la marca y los ingredientes especificos del e-liquido utilizado.(11)

La composicion del aerosol de los e-cigarrillos plantea interrogantes sobre su seguridad a largo plazo.(7)
Aunque estudios indican que los e-cigarrillos pueden contener menos toxinas que los cigarrillos
tradicionales, aun existen preocupaciones sobre la exposicion a sustancias quimicas potencialmente nocivas



y sus efectos sobre la salud respiratoria y cardiovascular.(8) Ademas, la variabilidad en los ingredientes y
la falta de regulacion estricta en algunos lugares contribuyen a la incertidumbre sobre los riesgos precisos
asociados con el uso prolongado de e-cigarrillos.(2) El atractivo de los cigarrillos electronicos también se
debe a su variedad de sabores, que van desde frutas hasta postres y bebidas, lo que los hace mas llamativo
especialmente para los jovenes y los nuevos usuarios.(12) Ademas, la percepcion de que los cigarrillos
electronicos son una herramienta efectiva para dejar de fumar ha contribuido a su popularidad. Aunque hay
debate sobre su eficacia en este sentido, muchos usuarios los ven como un paso intermedio entre fumar

cigarrillos y dejar de fumar por completo. (5)

Propilenglicol y Glicerina Vegetal

Propilenglicol y glicerina vegetal son los componentes base del e-liquido. Utilizados como agentes
humectantes, son generalmente considerados seguros para consumo humano en alimentos y cosmeéticos. (6)
Sin embargo, su inhalacién plantea riesgos distintos. Investigaciones han demostrado que, al calentarse,
estos compuestos pueden descomponerse en sustancias toxicas como formaldehido y acetaldehido, ambos
reconocidos como carcinégenos.(5)

Nicotina

La nicotina, el principal agente adictivo en los cigarrillos electronicos, no es carcinogénica por si misma,
pero puede promover la carcinogénesis al inhibir la reparacion del ADN y aumentar la proliferacion
celular.(8) Ademas, la nicotina puede inducir cambios inflamatorios en los tejidos orales, contribuyendo

asi a la progresion del cancer.(7)
Saborizantes y Otros Aditivos

Los e-liquidos contienen una variedad de saborizantes y aditivos disefiados para mejorar la experiencia del
usuario. Aungque muchos de estos saborizantes estdn aprobados para consumo oral, su seguridad para la
inhalacién no ha sido adecuadamente evaluada.(6) Algunos compuestos utilizados como saborizantes han
mostrado propiedades citotdxicas y genotdxicas en estudios de laboratorio, sugiriendo que la inhalacion

continua de estos compuestos podria ser perjudicial para los tejidos orales.(11)

Mecanismos Moleculares y Celulares de Dafio
Estrés Oxidativo y Dafio en el ADN

El estrés oxidativo es un mecanismo central a través del cual los cigarrillos electronicos pueden causar dafio
celular. Los aerosoles de cigarrillos electrénicos contienen radicales libres como el superdxido (02-) y el
peroxido de hidrogeno (H202), son productos del estrés oxidativo inducido por la exposicion a los

aerosoles de cigarrillos electrénicos.(12) Los ROS pueden dafiar las células orales y el ADN, y contribuir



a procesos inflamatorios crénicos y carcinogénesis y otros compuestos reactivos o que pueden inducir estrés
oxidativo en las células orales, causando dafio en el ADN, incluyendo roturas de cadena simple y doble,
aductos de ADN y mutaciones puntuales.(13) El dafio en el ADN es fundamental en el desarrollo del cancer,

ya que puede llevar a la disfuncion celular y a la transformacion maligna de las células. (8)

Inflamacion y Respuesta Inmunitaria

La exposicion cronica a los aerosoles de cigarrillos electronicos puede inducir una respuesta inflamatoria
en los tejidos orales.(7) La inflamacion crénica es un factor de riesgo conocido para la carcinogénesis, dado
que puede crear un ambiente pro-tumoral mediante la produccién de citocinas y otros mediadores
inflamatorios, que promueven la proliferacion celular, la angiogénesis y la invasion tumoral.(5) Las cuales
pueden provocar diversos dafios y respuestas inmunitarias en la cavidad oral. Entre las principales lesiones
documentadas se encuentran la irritacién y ulceracion de las mucosas orales, gingivitis, periodontitis y
lesiones premalignas que pueden progresar a cancer oral.(11,14) Estas lesiones se deben a la presencia de
componentes téxicos en los aerosoles, como nitrosaminas especificas del tabaco y otros compuestos

carcinogénicos.(6)

Alteraciones en el Microbioma Oral

EIl microbioma oral es crucial para la salud bucal y sistémica.(8) Los cigarrillos electrénicos favorecen el
crecimiento de bacterias patégenas asociadas con enfermedades periodontales y caries.(4) Estos aerosoles
pueden inducir inflamacion crénica, crear un ambiente favorable para la proliferacion de bacterias
patogenas y alterar el equilibrio del microbioma oral.(7) La inflamacién crénica es un factor conocido en
la carcinogénesis, ya que puede promover mutaciones y cambios en el microambiente tisular que facilitan
el desarrollo de cancer.(5) Estas alteraciones también pueden influir en el desarrollo del cancer oral, ya que
ciertos patdgenos pueden producir metabolitos carcinogénicos o inducir inflamacion cronica.(11)
Investigaciones han demostrado que el uso de cigarrillos electronicos esta relacionado con un aumento de
bacterias como Porphyromonas gingivalis y Fusobacterium nucleatum, conocidas por su papel en la
patogénesis de enfermedades periodontales y su potencial implicacion en el cancer oral.(12) Ademas, el
aerosol de los cigarrillos electrénicos contiene compuestos que pueden descomponerse en sustancias
toxicas como formaldehido y acetaldehido, que son reconocidos carcindgenos.(6) Estos compuestos no solo
pueden dafar el tejido oral directamente, sino que también pueden alterar el equilibrio del microbioma,
creando un ambiente que favorece la proliferacion de bacterias dafiinas y la inflamacion cronica.(7) La
inflamacion cronica y el estrés oxidativo inducidos por los aerosoles de cigarrillos electronicos pueden
causar dafio en el ADN y mutaciones celulares, lo que aumenta significativamente el riesgo de desarrollo
de malignidades.(15) Los cambios en la composicion del microbioma oral y los efectos toxicos de los
compuestos del aerosol subrayan la necesidad de una evaluacion continua de los riesgos asociados con el
uso de cigarrillos electrénicos. Estos riesgos emergentes reflejan la importancia de investigar mas a fondo
el impacto de estos dispositivos en la salud pablica para implementar estrategias efectivas de prevencion y

regulacion.(5)



Evidencia Epidemiolégica y Clinica
Estudios Observacionales

La relacion entre el uso de cigarrillos electrénicos y el riesgo de cancer oral ha sido explorada en estudios
epidemiolégicos. Aunque la evidencia es limitada, algunos estudios sugieren que los usuarios de cigarrillos
electrénicos podrian tener un mayor riesgo de desarrollar lesiones potencialmente malignas en la cavidad
oral. La prevalencia de condiciones pre-cancerosas como la leucoplasia y la eritroplasia parece ser mayor

en usuarios de cigarrillos electrénicos comparados con no usuarios. (2)

La evidencia epidemioldgica y clinica sugiere que los cigarrillos electronicos, aunque se perciben como
una alternativa mas segura a los cigarrillos tradicionales, plantean riesgos significativos para la salud oral,
incluyendo el aumento del riesgo de cancer oral.(16) sefialaron que estos dispositivos pueden incrementar
la susceptibilidad a caries, enfermedades periodontales y de las mucosas, ademas de contener nitrosaminas
especificas del tabaco, potenciales factores de riesgo para el cancer oral.(17,18) Se envidencio que la
exposicion a los cigarrillos electrénicos esta asociada con un deterioro de la salud periodontal, dental y
gingival, asi como con cambios en el microbioma oral y la presencia de propiedades citotoxicas,
genotdxicas y cancerigenas en sus componentes.(12,19) Demostrando que el vapor de los cigarrillos

electrénicos puede inducir dafio en el ADN vy estrés oxidativo en células orales.
Estudios Clinicos y Casos Reportados

Los estudios clinicos y los informes de casos han documentado varios efectos adversos del uso de cigarrillos
electrénicos en la salud oral. Se han reportado lesiones ulcerativas, hiperplasia epitelial y otros cambios
patoldgicos en la mucosa oral de usuarios de cigarrillos electronicos.(10) Ademas, hay evidencia emergente
de que el uso de cigarrillos electrénicos podria estar asociado con un aumento en la resistencia a la

quimioterapia en células de cancer oral, complicando asi el tratamiento de esta enfermedad.(15)
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En el afio 2018 se reportaron la presencia de agentes carcindgenos en la saliva de los usuarios que hacian
uso de cigarrillos electrénicos,(10) y en el 2021 se logra documentar un caso clinico de un joven con
historial extenso de vapeo que desarrollé un cancer oral progresivo y fatal.(20) otros estudios han mostrado
que estos dispositivos alteran el microbioma oral, favoreciendo el crecimiento de bacterias patogenas
asociadas con enfermedades periodontales y caries, y potencialmente influyendo en el desarrollo del cancer

oral a través de la produccién de metabolitos carcinogénicos o la induccion de inflamacion cronica.(2)
Tabla 1 autores que apoyan la relacion entre los cigarrillos electronicos y el cancer oral. Jaramillo A.
Comparacion con Otros Productos de Tabaco

Aunque los cigarrillos electrénicos son frecuentemente promovidos como una alternativa mas segura a los
cigarrillos tradicionales, no estan exentos de riesgos. Comparados con otros productos de tabaco, como el
tabaco de mascar y las pipas de agua, todos pueden tener efectos nocivos significativos en la salud oral,

aunque a través de diferentes mecanismos y perfiles de riesgo.(2,4) Es crucial que tanto los usuarios como



los profesionales de la salud comprendan los riesgos asociados con el uso de cigarrillos electrénicos y no

los consideren completamente seguros.(20)
METODOS

Para realizar esta revision bibliografica, se llevd a cabo una blsqueda exhaustiva en bases de datos
académicas como PubMed, Scopus y Web of Science, enfocandose en publicaciones relacionadas con
cigarrillos electrénicos y su impacto en la salud oral, especificamente en la relacién con el cancer oral. Las
palabras clave utilizadas incluyeron “electronic cigarettes", "e-cigarettes”, "oral health™, "oral cancer”, "oral
cavity", "nicotine delivery systems", "vaping", "carcinogens"”, "oral microbiome", "DNA damage",
"cytotoxicity", "genotoxicity”, "periodontal disease”, "oral mucosa", "nitrosamines" y "toxicology". Los
criterios de inclusién fueron articulos en inglés y espafiol, publicados entre 2018 y 2024, que abordaran
directamente el impacto de los cigarrillos electronicos en la salud oral y su relacion con el cancer oral. Se
excluyeron articulos sin datos empiricos, revisiones no sistematicas y estudios con metodologia deficiente.
Se revisaron los titulos y resimenes para identificar estudios relevantes y luego se realizé una revision

completa de los textos seleccionados para extraer y sintetizar la informacion pertinente.
DISCUSION

Los estudios revisados han identificado varios mecanismos biolégicos mediante los cuales los cigarrillos
electrénicos (CE) podrian contribuir al desarrollo del cancer oral. Por ejemplo, Guo J. demostraron en
estudios in vitro que el liquido o vapor de los CE puede inducir dafio en el ADN, estrés oxidativo y apoptosis
en células orales. Ademas, Szumilas P. sefiala que los tejidos orales son el primer locus de interaccién
directa con los componentes del vapor inhalado, lo que puede tener implicaciones significativas para la
carcinogénesis oral a largo plazo. Si bien varios estudios han encontrado una asociacién entre el uso de CE
y un mayor riesgo de cancer oral, la evidencia epidemiolégica sigue siendo inconsistente. Por ejemplo,
Flach (2019) describe los peligros potenciales asociados con el uso de CE y su papel en los canceres de
cabeza y cuello, mientras que Accinelli R. sugieren que el CE es un problema emergente de salud publica,
pero no hay evidencia concluyente sobre su relacion especifica con el cancer oral. Estas discrepancias
pueden deberse a diferencias en el disefio del estudio, la duracién del seguimiento y las caracteristicas de
la poblacion estudiada.

La falta de consenso en la evidencia epidemioldgica destaca la necesidad de una investigacion adicional
para comprender completamente la asociacion entre los CE y el cancer oral. Sin embargo, dada la creciente
popularidad de los CE y su percepcion errénea como una alternativa mas segura al tabaco convencional, es
crucial que los profesionales de la salud y los responsables de formular politicas estén informados sobre los
posibles riesgos. Sultan A. sefiala que existe una escasez de evidencia en torno a los efectos perjudiciales
de los sistemas electronicos de administracion de nicotina (ENDS) para la salud bucal y sistémica, lo que

destaca la necesidad de investigaciones adicionales en este campo.



CONCLUSION

Aunque los cigarrillos electronicos se presentan como una alternativa menos perjudicial en comparacion
con los cigarrillos tradicionales, los hallazgos actuales indican que no estan exentos de riesgos significativos
para la salud oral.

Los estudios revisados demuestran que los aerosoles de cigarrillos electrénicos contienen sustancias
quimicas que pueden descomponerse en compuestos toxicos como formaldehido y acetaldehido,
reconocidos carcinégenos. Estos compuestos, al ser inhalados, tienen el potencial de inducir efectos
citotéxicos y genotdxicos en las células de la cavidad oral, generando dafio en el ADN y aumentando el
riesgo de cancer oral. Ademas, la alteracién del microbioma oral por el uso de cigarrillos electrénicos puede
favorecer el crecimiento de bacterias patdégenas que estan asociadas con enfermedades periodontales y
caries, y que podrian contribuir al desarrollo de cancer oral a través de mecanismos de inflamacion crénica

y produccién de metabolitos carcinogénicos.

La presencia de sustancias téxicas en los aerosoles y los efectos adversos sobre el microbioma oral destacan
la necesidad de una mayor vigilancia y regulacion en el uso de estos dispositivos. Ademas, es esencial que
se realicen mas estudios para comprender completamente los riesgos asociados y su potencial relacion con
el cancer oral, abordar riesgos emergentes y de informar al piblico sobre los posibles efectos adversos de
estos dispositivos. La investigacion futura debe centrarse en proporcionar datos méas precisos sobre la
magnitud del riesgo y en evaluar las politicas de salud publica necesarias para mitigar estos riesgos
potenciales.
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