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INTRODUGAO: O tabagismo permanece como uma das principais causas evitaveis de mortalidade. Este estudo compara a
eficacia e seguranga do cigarro eletronico (CE) com terapias tradicionais (TT) para cessagao tabagica (CT), considerando
seu impacto em saude publica. METODOLOGIA: Foi realizado um overview de revisdes sistematicas, seguindo a
metodologia PRISMA adaptada. A pergunta de pesquisa foi estruturada pela estratégia PICO. A busca ocorreu nas bases
MEDLINE/PubMed, Scopus, Web of Science e SciELO, com critérios de inclusao e exclusédo previamente definidos. Os dados
foram extraidos e analisados qualitativamente. RESULTADOS: O CE com nicotina demonstrou eficacia superior comparado
a intervengdes isoladas, como a reposic¢éo de nicotina (TRN) ou o aconselhamento, com abstinéncia = 6 meses variando de
RR 1,37 a 1,97 em relagdo a TRN. Frente aos medicamentos, apresentou eficacia semelhante a vareniclina (OR ~1,1; sem
diferenca significativa) e superior a bupropiona (OR 1,8—1,9). Ja as TT combinadas, sobretudo TRN com aconselhamento ou
vareniclina, mantiveram maior efetividade global e melhor custo-beneficio. Quanto a seguranga, eventos adversos leves foram
mais comuns com o CE (RR ~1,2-1,3). Alguns estudos sugeriram risco aumentado de eventos graves, sobretudo
cardiovasculares, em usuarios de alta exposi¢do (OR: 3-5). A heterogeneidade dos estudos, a auséncia de padronizagéo dos
desfechos e a inconsisténcia nos dados de seguranga reduziram a significancia estatistica dos achados. DISCUSSAO: As
revisdes incluidas apresentaram diferengas metodoldgicas relevantes, como variagdes nos desfechos, seguimento desigual
e viés de publicagdo, limitando a forga das evidéncias. Essas limitagdes dificultam a elaboragéo de diretrizes consistentes.
CONCLUSAO: Apesar de o CE com nicotina apresentar potencial, sua recomendagio como terapia de primeira linha exige
cautela. Reforga-se a preferéncia por TT combinadas, com maior respaldo cientifico. Os achados indicam a necessidade de
regulamentagéo especifica e de novos estudos padronizados e robustos para embasar politicas publicas e praticas clinicas
mais seguras e eficazes.

PALAVRAS-CHAVE: Cigarro Eletrénico; Terapia de Reposi¢cdo de Nicotina; Cessacdo do Tabagismo,; Vaping.
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ABSTRACT

INTRODUCTION: Smoking remains one of the leading preventable causes of mortality. This study compares the efficacy and
safety of electronic cigarettes (ECs) with traditional therapies (TTs) for smoking cessation (SC), considering their impact on
public health. METHODOLOGY: An overview of systematic reviews was conducted following an adapted PRISMA
methodology. The research question was structured using the PICO strategy. Searches were performed in MEDLINE/PubMed,
Scopus, Web of Science, and SciELO, according to predefined inclusion and exclusion criteria. Data were extracted and
analyzed qualitatively. RESULTS: Nicotine-containing ECs demonstrated greater efficacy compared to isolated interventions,
such as nicotine replacement therapy (NRT) or counseling, with abstinence at 2 6 months ranging from RR 1.37 to 1.97 versus
NRT. Compared with pharmacotherapy, ECs showed similar efficacy to varenicline (OR ~1.1; no significant difference) and
superior results to bupropion (OR 1.8-1.9). Combined TTs, especially NRT with counseling or varenicline, achieved higher
overall effectiveness and better cost-effectiveness. Regarding safety, mild adverse events were more frequent with ECs (RR
~1.2-1.3). Some studies suggested an increased risk of serious adverse events, particularly cardiovascular, among high-
exposure users (OR up to 3-5). However, the statistical significance of these findings was reduced by study heterogeneity,
lack of standardized outcomes, and inconsistent safety data. DISCUSSION: The included reviews presented relevant
methodological differences, such as outcome variability, unequal follow-up, and potential publication bias, limiting the strength
of the evidence and hindering the development of consistent guidelines. CONCLUSION: Although nicotine-containing ECs
show potential, their recommendation as a first-line therapy requires caution. Combined TTs remain the preferred option,
supported by stronger scientific evidence. These findings highlight the need for specific regulation and further standardized,
methodologically robust studies to guide safer and more effective public health policies and clinical practices.

KEYWORDS: Smoking Cessation; Nicotine Replacement Therapy; Vaping; Electronic Nicotine Delivery Systems.

INTRODUGAO

O tabagismo continua sendo um desafio significativo para a saude publica, mesmo décadas apds os primeiros alertas
oficiais, a exemplo do Surgeon General Report' que destacou seus maleficios ha mais de 40 anos. O fumo mantém-se como
uma das principais causas evitaveis de mortalidade global? e seu habito remonta a séculos, com mais de 300 anos de uso
inalatorio do tabaco pela humanidade’.

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) caracteriza o tabagismo como uma pandemia, resultando em,
aproximadamente, oito milhdes de mortes anuais no mundo, superando a soma de outras causas de morte evitaveis,
especialmente nos paises desenvolvidos'.

Atualmente, estima-se que cerca de 1,3 bilhdo de pessoas sejam fumantes no mundo, nesse sentido, prevé-se que, nos
préximos anos, o aumento da prevaléncia de fumantes se concentre nos paises em desenvolvimento, incluindo gigantes como
China e india®. Em relag&o aos jovens, estudos como o Global Youth Tobacco Survey! revelaram prevaléncias consideraveis de
fumo entre adolescentes, apontando para um aumento do tabagismo nessa faixa etaria em diversos paises, acentuando a
urgéncia de agdes preventivas.

No Brasil, a prevaléncia de tabagismo em adultos (=18 anos) caiu de 34,8% em 1989 para 12,6% em 2019, sendo maior
entre homens (10,2%) do que entre mulheres (7,2%)%. O tabagismo permanece como um dos principais problemas de saude
publica, associado a cancer, doengas respiratorias e cardiovasculares. Estima-se que cause aproximadamente 145.000 mortes
anuais evitaveis e um impacto econémico de R$ 153,5 bilhdes por ano em custos diretos e indiretos*, o que evidencia a urgéncia
de estratégias mais eficazes de prevencgéo e controle.

Diversas alternativas terapéuticas tém sido adotadas para a cessagio do tabagismo®, como Terapias de Reposigéo de
Nicotina, Bupropiona, Vareniclina e, mais recentemente, o vaping, cuja regulamentacao ainda é discutida. Esta revisdo examina
a eficacia e a seguranca desses métodos em comparagéo a placebos e entre si, com foco nos riscos de eventos adversos,
visando embasar estratégias clinicas mais eficazes.
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METODOLOGIA

Este overview de revisdes sistematicas tem como objetivo explorar a extensédo da pesquisa existente acerca do uso do
cigarro eletrbnico e suas possiveis aplicabilidades no combate ao tabagismo quando comparado as terapias tradicionais de
substituicao de nicotina. A pesquisa foi realizada seguindo a metodologia PRISMA, acrénimo para Preferred Reporting ltems for
Systematic Reviews and Meta-Analyses®. Mesmo sendo um conjunto de diretrizes utilizadas para realizar revisdes sistematicas
e meta-analises de estudos cientificos, o PRISMA pode ser adaptado e utilizado como um guia de referéncia a elaboracédo de
overviews sistematicos ou revisdes panoramicas.

Para avaliar a qualidade metodoldgica das revisdes sistematicas incluidas, utilizou-se a ferramenta AMSTAR 2.0, versao
atualizada/aprimorada do AMSTAR original’.

O AMSTAR 2.0 é uma ferramenta amplamente utilizada para avaliar a qualidade metodoldgica de revisdes sistematicas
que incluem estudos randomizados e ndo randomizados de intervengées em saude. Composto por 16 itens, o instrumento
contempla critérios como registro prévio do protocolo, duplicagcao de processos, estratégia de busca, avaliacdo e consideracao
do risco de viés, e adequacao da analise estatistica. Cada item é classificado em "Sim", "N&o", "Parcialmente" ou "N&o aplicavel",
permitindo uma analise qualitativa da revisdo, sem pontuagao numérica. A classificagdo final da qualidade é atribuida em quatro
niveis: alta, moderada, baixa ou criticamente baixa, dependendo da presenca e da gravidade das falhas criticas, especialmente
em dominios como transparéncia metodoldgica, rigor analitico e interpretacdo dos achados. A aplicacéo da ferramenta contribui
para decisées clinicas mais seguras ao identificar revisées confiaveis e destacar limitagdes metodoldgicas relevantes.

A introducdo dos dados dos artigos no questionario possibilitou a determinagéo das respectivas qualidades criticas. Os
revisores independentes aplicaram o AMSTAR 2.0 nas revisdes incluidas e as divergéncias foram resolvidas por consenso entre
os autores (resultados apresentados na Tabela 1).
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Tabela 1. Protocolo de AMSTAR

Referéncia 1 2 3 5 67 8 9 10 1 12 13 14 15 16 Classificagao

do artigo 4 geral de
confianga

Lieta. + + + PS + + - - + - + + + + - + Criticamente
(2022) (RCT'S) (RCT) baixa

Thomaset + + + + + + - + ++ + ++ + + - - + Baixa
al. (2021)

Wangetal. + + + PS + + - PS +/+ - +/- + + + - + Criticamente
(2021) baixa

Chanetal. + + + PS + + - + + + + + o+ 4+ o+ o+ Baixa
(2021) (RCT'S) (RCT'S)

Poundetal. + + + PS + + - + + - + + + + - + Criticamente
Levettetal. + - - PS + + - + + - + + + - - + Criticamente
(2023) (RCT'S) (RCT'S) baixa
Quigleyet + - + PS + + + + + - - + + - - + Criticamente
al. (RCT'S) baixa

(2021)
Ibrahimet + - + PS + + + + + - + + o+ o+ -+ Baixa
2 (RCT'S)  (RCT'S)
(2020)
Heydariet + PS - PS + + - PS -/- - -/- - + + - + Criticamente
al. (2014) baixo
Boyceetal. + + + + + + + + +/- + +/- + + + o+ o+ Baixa

(2021)
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Lindsonet + + + PS + + + + + - + + o+ o+ o+ 4 Alta
al. (2023) (RCT'S) (RCT'S)
Grabovacet + + + PS + + - PS PS + + + + + - - Criticamente
al. (RCT'S) (RCT'S) baixa
(2020)
Thomaset + PS + PS + + - + PS + + + + - - + Criticamente
al. (RCT'S) (RCT'S) baixa
(2021)
Vanderkam + + - PS + + - + + - + - - - - + Criticamente
et al. (RCT’S) (RCT’S) baixa
(2022)

Legenda: + = Sim; - = Nao; Parcialmente Sim = PS; Randomized Clinical Trials = RCT’'S

Para a estruturacdo da pesquisa, utilizou-se a estratégia PICO, ferramenta metodoldégica acr6nimo de
Population/Patient/Problem, Intervention, Control/Comparison, Outcome®. Utilizando-a para a pergunta de pesquisa e
considerando o tema: “Cigarro eletrénico versus terapias tradicionais para a cessagao do tabagismo: Um Overview”, pretende-
se responder ao seguinte questionamento: “Em adultos fumantes que desejam parar de fumar, o uso do cigarro eletrénico é
mais eficaz que o uso de terapias tradicionais, como terapia de substituicdo de nicotina, Bupropiona ou Vareniclina, para alcangar
a cessacéao do tabagismo?".

Critérios de Inclusao

Critérios para inclusdo foram: Revisfes sistematicas produzidas no intervalo de cinco anos (novembro de 2018 a
novembro de 2023), escritos em inglés, portugués ou espanhol e que realizassem a comparagéo da eficacia entre o uso de
cigarros eletrénicos, terapias tradicionais de substituicdo de nicotina e intervengdes medicamentosas para a cessagao do
tabagismo. Foram considerados artigos gratuitos ou acessiveis pelo dominio da Universidade de Pernambuco.

Critérios de Exclusao

Foram excluidos os estudos que nédo analisaram de forma satisfatéria a eficacia comparativa entre cigarros eletrénicos e
terapias tradicionais de substituicdo de nicotina ou interven¢des medicamentosas no tratamento do tabagismo. Também foram
desconsiderados os artigos cuja populagdo amostral fosse composta por menores de 18 anos ou por adultos pertencentes a
grupos de risco, como gestantes, individuos imunocomprometidos ou com transtornos mentais.

Estratégia de Busca

Para selecionar os artigos de forma mais abrangente, houve a utilizagdo das palavras chaves: Smoke Cessation
Intervations; Nicotine Replacement Treatment; Vaping; Electronic Cigarettes Effectiveness com o uso do filtro para apenas
revisdes sistematicas. Os artigos foram selecionados das bases de dados PubMed, Scopus, Web of Science e, como literatura
cinzenta, o SciELO. As seguintes estratégias de busca foram aplicadas:

e PubMed: ("Smoking Cessation"[MeSH Terms] OR "Tobacco Use Cessation"[All Fields]) AND ("Nicotine Replacement
Therapy"[MeSH Terms] OR "Bupropion"[MeSH Terms] OR "Varenicline"[MeSH Terms]) AND ("Electronic Cigarettes"[MeSH
Terms] OR "Vaping"[All Fields]) AND ("Treatment Outcome"[MeSH Terms] OR Effectiveness).

e Scopus: TITLE-ABS-KEY(("smoking cessation" OR "tobacco use cessation") AND ("nicotine replacement therapy" OR
bupropion OR varenicline) AND ("electronic cigarettes" OR vaping) AND (effectiveness OR "treatment outcome")).
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e Web Of Science: TS=("smoking cessation" OR "tobacco use cessation") AND TS=("nicotine replacement therapy" OR
bupropion OR varenicline) AND TS=("electronic cigarettes" OR vaping) AND TS=(effectiveness OR "treatment outcome").

e SciELO: ("cessacgdo do tabagismo" OR "interven¢des antitabaco") AND ("terapia de reposigéo de nicotina" OR bupropiona
OR vareniclina) AND ("cigarros eletrénicos" OR vaping) AND (eficacia OR efetividade).

A partir da busca nas bases de dados supracitadas, foram selecionados 123 artigos: 75 deles provenientes da Pubmed,
28 da Scopus e 20 da Web of Science. O SciELO néo forneceu artigos a escrita deste overview. Apds a detecgao e posterior
retirada de duplicatas entre os estudos reunidos, o numero de artigos obtidos como base preliminar foi reduzido para 98.

Procedimento de Selegdo dos Artigos

Apos a selecdo completa das bases de dados, procedeu-se essa etapa com a utilizagdo do Rayyan, ferramenta que
permite uma maior organizagéo na sele¢do dos artigos. Um par de revisores, em duplo cego, avaliou a relevancia dos artigos
com o tema proposto, buscando minimizar o viés na selegdo e aumentar a confiabilidade dos resultados. Nessa etapa de
selecdo, foi feita a leitura dos titulos e resumos dos 98 estudos. No caso de discordancia quanto a inclusdo/exclusao dos estudos,
um terceiro revisor agiu de forma independente para vetar ou aprovar o uso do texto para a leitura integral, definindo o status
do artigo mediante um consenso entre os trés avaliadores. Ao final da leitura dos titulos e resumos, 15 artigos foram incluidos
e, posteriormente, com a realizagio da leitura integral dos artigos, um deles foi excluido por ndo cumprir o critério de elegibilidade
devido ao tipo de estudo. Assim, 14 artigos foram incluidos para a etapa final deste overview, enquanto os demais 84 foram
eliminados.

FIGURA 1. Fluxograma

1. FLUXOGRAMA

Artigos identificados (n=123)
PUBMED: 75

SCOPUS: 28

SCIELO: 0

WEB OF SCIENCE: 20

Artigos em duplicata (n=25)

Artigos excluidos ap6s a leitura do titulo e resumo

Artigos rastreados por titulo e (n=83)
resumo apés a eliminagao de Bradiigon: B exchiiie:spolby: ilidbels
diploatas (n=09) seguintes motivos:

- Artigos que néo realizavam a comparagao entre
a eficacia das terapias tradicionais em relagao ao
uso do cigarro eletronico (n=8)

- Populagdo alvo do estudo que ndo seja adultos
néo gestantes (n=14)

- Artigos que ndo abrangiam o escopo de
pesquisa (n=61)

Artigos com texto completo
avaliados para a elegibilidade

(n=15)

Artigos excluidos apés a leitura integral (n=1)

- Artigo excluido por ndao ser uma revisdo

sistematica, mas um estudo de modelagem
Numeros de artigos incluidos na econémica, que utilizou revisdes sistematicas
Overview (n=14) para analise de custo-efetividade

INCLUIDOS ELEGIVEIS SELEGAO IDENTIFICAGAO

Procedimento de sintese narrativa dos dados

Apos a selegao dos 14 artigos, os autores dividiram os estudos entre si e extrairam as principais informagdes de forma
independente. Em seguida, os dados foram organizados em uma tabela para facilitar a comparagao dos resultados. A partir da
analise dos desfechos, foi possivel identificar semelhangas, diferencas e tendéncias entre os estudos, permitindo uma leitura
interpretativa que revelou os principais achados sobre a eficacia do cigarro eletrénico em relagéo as terapias tradicionais. (Tabela
2)
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Tabela 2. Resumo das informagées dos artigos

. Autor(es)/A - Bases de dados Numero de
Revisao Critérios de . . ~
. " no de . ~ estudos/partici Conclusées
Sistematica . inclusdo
publicagao pantes
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Electronic
cigarettes
versus
nicotine-
replacement
therapy for
smoking
cessation: A
systematic
review and
meta-
analysis of
randomized
controlled
trials.

Li et
(2022)

al.

Incluimos
ensaios
clinicos
randomizad
os que
avaliaram a
cessacdo do
tabagismo
de cigarros
eletrbnicos e
TRN em
adultos com
idade =218
anos. Foram
excluidos
estudos nao
randomizad
oS,
observacion
ais,
resumos,
posteres,
cartas e
outros tipos
de estudos
que néo
passaram
pela revisdo
por  pares.
Os
resultados
importantes
para oS
pacientes
incluiram
taxa de
abstinéncia
continua em
<3 meses,
3-6 meses e
26 meses,
prevaléncia
pontual de
abstinéncia
em 7 dias (a
porcentage
m de ex-
fumantes
que néo
fumam em
um
determinado
momento de
7 dias), e
eventos
adversos.
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PubMed, Embase
e Biblioteca
Cochrane Library

5 ECRs,

totalizando
1.748
participantes

Com base na
evidéncia
limitada de
baixa
qualidade, os
cigarros
eletrénicos
parecem ser
superiores a
TRN na taxa
de
abstinéncia
continua e na
taxa de
abstinéncia
pontual de 7
dias a longo
prazo. No
curto prazo,
néo foram
encontradas
evidéncias de
que os
cigarros
eletrénicos,
em
comparagéo
com a TRN,
aumentasse
m a taxa de
abstinéncia
continua <6
meses e a

taxa de
abstinéncia
pontual em 7
dias. A
escassez de
pesquisas
confiaveis
diminui a
confianga nos
resultados.
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Smoking
cessation
medicines
and e-
cigarettes: a
systematic
review,
network
meta-
analysis and
cost-
effectivenes
s analysis.

Thomas et
al. (2021)

Foram
selecionado
S apenas 0s
estudos que
randomizara
m 0s
participantes
em dois ou
mais grupos
de
tratamento,
como
cigarros
eletronicos,
terapia de
reposicao de
nicotina,
bupropiona,
vareniclina
ou placebo.
Também foi
exigido que
os estudos
tivessem
uma
duracéo
minima de
seis meses e
que fossem
realizados
em qualquer
ambiente,
como
clinicas,
hospitais e
universidade
s, por
exemplo.
Foram
excluidos os
estudos que
usaram
métodos
inadequado
s de
randomizag¢
ao ou de
analise,
como
ensaios
cruzados,
ensaios
quase
randomizad
os, estudos
fatoriais ou
séries
temporais
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MEDLINE,
EMBASE,
Psycinfo, Web of
Science,
ClinicalTrials. gov e
as bases de dados
Cochrane,
incluindo a Base de
Dados Cochrane
de Revisdes
Sistematicas, a
Base de Dados de
Resumos de
Revisdes de
Efeitos, o Registro
Central Cochrane
de Ensaios
Controlados, a
Base de Dados de
Avaliagao
Econémica do NHS
e a base de dados
de Avaliacdo de
Tecnologias em
Saude.

363 ECR’s,
totalizando
201.045
participantes
para analise de
eficacia e 355
ECR’s,
totalizando
159.101
participantes,
além de 53
NRSI,
totalizando
8.783.403
participantes,
estes ultimos
para analise de
seguranca.

Foi
encontrado
que as
terapias
combinadas
de
medicamento
S,
especialment
e a
vareniclina
mais a terapia
de reposigcao
de nicotina,
foram as mais
eficazes e
custo-efetivas

para a
cessagao do
tabagismo,
mas essa
combinagao
nao é
licenciada
atualmente.
Também foi
encontrado
que a
bupropiona
pode
aumentar o
risco de
eventos
adversos
graves, mas
nao foi
observado
esse efeito

com os outros
medicamento
s. Os cigarros
eletrénicos
mostraram-se
promissores
como
ferramentas
de cessacgao,
mas o seu
perfil de
seguranga e
eficacia ainda
é incerto e
nenhum
modelo
existente foi
licenciado
como
medicamento
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interrompida
s. Para a
revisdo da
seguranga,
foram
incluidos os
mesmos
tipos de
estudos
randomizad
0s, mas sem
restricido de
duracéo.
Também
foram
incluidos
alguns
estudos
observacion
ais que
tinham um
grupo de
controle,
mas
excluidos os
estudos
observacion
ais que nao
tinham um
grupo de
controle,
como relatos
de casos e
séries de
casos.
Foram
avaliados os
efeitos
adversos
das
intervengdes
, como
eventos
adversos
graves,
eventos
cardiovascul
ares
adversos
importantes
ou eventos
adversos
neuropsiqui
atricos
importantes.
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Conclui-se,
portanto, que
0O uso de
terapias
combinadas
em vez de
monoterapias
pode oferecer
aos fumantes
uma melhor
chance de
parar de
fumar com
sucesso, mas
€ necessaria
mais

pesquisa
sobre 0s
efeitos a
longo prazo
dessas
intervengoes.
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E-Cigarette
Use and
Adult
Cigarette
Smoking
Cessation:
A Meta-
Analysis.

Wang et
al. (2021)

Foram
considerado
s elegiveis
os estudos
se a
populagao-
alvo fosse
de adultos
com 18 anos
ou mais; a
exposicao
foi o uso de
cigarro
eletronico,
porém isso
foi definido
pelos
autores do
estudo (as
definicbes
incluiam uso
alguma vez,
uso atual e
uso diario,
entre
outras); e o
desfecho foi
a cessagao
do
tabagismo,
porém isso
foi definido
pelos
autores do
estudo (as
definicdes
incluiam
prevaléncia
pontual de
abstinéncia,
abstinéncia
continua,
abstinéncia
autorreferida
e
abstinéncia
verificada
bioquimicam
ente, entre
outras).
Tanto
estudos
observacion
ais quanto
ECR’s foram
elegiveis.
Para os
ECR’s,

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

PubMed, Web of

Science
Collection
EMBASE

Core
e

DOI

64 artigos (55

estudos

observacionais
e 9 ensaios

clinicos
randomizados
ECR’s)

O wuso do
cigarro
eletrénico
como produto
de consumo

nao esta
significativa-
mente

associado a
cessacao do
tabagismo na
populacao
adulta em
geral. Os
cigarros
eletrénicos
podem ser
considerados
medicamento
s  prescritos

para uso
como parte
de uma
intervengao

de cessagéao
do tabagismo
clinicamente
supervisionad
a, desde que
0s riscos
associados
sejam
proporcionais
ao beneficio.

: 10.53843/bms.v11i15.1094
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a OPEN ACCESS

A
systematic
review of
randomized
controlled
trials and
network

meta-
analysis of
e-cigarettes
for smoking
cessation

Chan et al.

(2021)

limitou-se a
definicdo do
uso de
cigarros
eletrénicos
aos cigarros
eletrbnicos
de nicotina;
foram
excluidos os
estudos que
compararam
cigarros
eletrénicos
de nicotina
com cigarros
eletrbnicos
sem
nicotina.

No caso dos
cigarros
eletrénicos,
foram
considerado
s elegiveis
estudos
escritos em
inglés que
fossem
ECR’s, em
que a
populagao
analisada
fosse
fumante de
tabaco, em
que o uso do
cigarro
eletrbnico
fosse
comparado
com TRN’s
ou
condigcdes
de controle
sem nicotina
e estudos
que
relatassem a
abstinéncia
pelos
participantes
ao final do
processo.
Em relagao
aos ensaios
de TRN,
foram

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

Pubmed, Web of Foram obtidos

Science,
PsycINFO,
Cochrane
Database
Systematic

Reviews e Google

Schoolar

7 estudos com
cigarros
eletronicos,
com um total
de 5674
participantes.
Nos estudos
com TRN,
tivemos 9
artigos com
6080
participantes.

Combinando
as evidéncias
bem
estabelecidas
dos ensaios
com TRN e os
estudos que
vem surgindo
acerca dos
cigarros
eletrénicos,
concluiu-se
que 0s
cigarros
eletrénicos
sao efetivos
para
contribuir
com a parada
do fumo pelos
fumantes. No

entanto,
como a maior
parte dos
ensaios

relacionados
com  esses
cigarros
possui de
moderado a
alto risco de
viés, sao
necessarios
mais estudos
de alta
qualidade
antes de
acessar o]
verdadeiro

12



6 OPEN ACCESS

A
Comparativ
e Study on
Tobacco
Cessation
Methods: A
Quantitative
Systematic

Review

Heydari et
al. (2014)

incluidos
estudos
publicados
em inglés
que fossem
ECR’s, a
populagao
analisada
fosse
fumante de
tabaco, as
NRT’s
fossem
comparadas
com
condigdes
de controle
sem nicotina
e estudos
em que
houve a
cessagao do
fumo no final
do processo.
Considerand
0O que os
primeiros
ECR’s sobre
cigarros
eletrbnicos
so foram
escritos de
2013 em
diante, esse
periodo foi
escolhido
como critério
de incluséo
no artigo,
para que a
comparagao
entre TRN'’s
e cigarros
eletrénicos
ficasse mais
correta.

Os artigos
incluidos
foram
analisados
separadame
nte por dois
revisores
independent
es, com
discordancia
s resolvidas
por um

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

Pubmed

932 artigos
foram
selecionados,
sendo que 780
deles falavam
sobre métodos
efetivos, em 90
deles o método
efetivo ndo foi
clarificado e em
62 deles o
método em

efeito que
cigarros
eletrénicos
possuem na
cessagao do
vicio.

De acordo

com 0s
resultados e
pontuagdes
atribuidos

neste artigo,
os métodos
com
resultados
mais eficazes
foram
considerados

13



a OPEN ACCESS

Electronic
cigarettes
for smoking
cessation
(Review).

Boyce et
al. (2021)

terceiro
revisor, caso
necessario.
Artigos
foram
selecionado
s e
receberam
uma
pontuagao
de
“relevancia”
com base
em critérios
como
numero de
referéncias,
artigos que
apoiavam as
tentativas
para parar
de fumar,
artigos que
nao faziam
essa
tentativa e
artigos sem
conclusdes
certas.

Foram
incluidos
ECR’s e
ensaios
cruzados
randomizad
0s,
independent
emente da
lingua de
publicagédo
do artigo
original, em
que a
populagao
estudada
fazia uso de
cigarros
eletrénicos
ou alguma
outra
condicdo de
controle
para
nicotina.
Foram
incluidos
estudos cujo
objetivo

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

Cochrane,
MEDLINE,
Embase,
PsycINFO,
ClinicalTrials.gov e
WHO International
Clinical Trials
Registry Platform.

questao nao foi
recomendado.

56 estudos
foram incluidos
com um total
de 12.804
participantes.

as TRN'’s,
Champix e o
préprio
treinamento
individual
para parar de
fumar. Todos
0s outros
métodos
receberam
pontuacées
mais baixas
e, dessa
forma, foram
considerados
inefetivos.

Evidéncias
sugerem que
CE’s com
nicotina
podem ser
uteis para
cessar o vicio
em fumo em
diversas
comparagoes
(com CE’s
sem nicotina
e outras
NRT’s). No
entanto, sao
necessarios
mais estudos
para garantir
a eficacia
dessas
praticas em
participantes
que estejam
fazendo uso
delas a mais
de 6 meses.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094
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6 OPEN ACCESS

Pharmacolo
gical and
electronic
cigarette
intervention
s for
smoking
cessation in
adults:
component
network
meta-
analyses
(Review)

Lindson et
al. (2023)

buscava
promover o
uso de EC’s
para a
cessagao do
fumo. Em
relacdo aos
comparador
es, foi feita a
comparagao
entre
cigarros
eletrénicos
com e sem
nicotina,
além de
comparagoe
S com outras
terapias
tradicionais
(ou mesmo
terapia
nenhuma).
Por fim,
foram
incluidos os
estudos
cujos
resultados
primarios
envolviam a
cessagao do
fumo apods
um periodo
de 6 meses
ou efeitos
adversos
experimenta
dos apéds 1
semana do
comego do
tratamento.

Foram
incluidos
estudos
ECR’s
independent
emente da
lingua de
publicagao.
Sé foram
considerado
s os estudos
com
participantes
maiores de
18 anos e
que nao

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

Cochrane,
MEDLINE,
Embase,
PsycINFO,
CENTRAL, us
National Library of
Medicine's e WHO
International
Clinical Trials
Registry Platform.

319 artigos
foram incluidos
com um total
de 157.179
participantes.

No final do
processo,
concluiu-se
com alto grau
de certeza
que cigarros
eletrénicos
com nicotina,
vareniclina e
cistisina
foram 0s
melhores
métodos para
proporcionar
0 cessamento
do fumo apods

15



a OPEN ACCESS

Effectivenes
s of
Eletronic
Cigarettes
in Smoking
Cessation:
A
Systematic
Review and
Meta-
analysis

Grabovac
et al., 2020

incluissem
mulheres
gravidas.

Foram
incluidos
estudos que
mencionas-
sem
farmacotera
pias e
tecnologias
aprovadas
para a
cessagao do
uso de
cigarros em
todo o]
mundo. Os
estudos
incluidos
buscavam
observar os
resultados
obtidos nos
participantes
6 meses
apos 0 uso
das diversas
terapias,
particularme
nte a
cessagao do
fumo apods
esse
periodo.

As
publicagdes
foram
incluidas se
atendessem
aos
seguintes
critérios:
ensaio
clinico
randomizad
0; (2) escrito
em inglés;
(3) amostra
do estudo
composta
por adultos
(ou seja,
maiores de
18 anos) e
(4) estudos
que

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

Psycinfo, Pubmed Obteve-se 12

e Embase

estudos para
revisao
sistematica,
com um total
de 8512
participantes.

6 meses ou
mais desde o
inicio do
tratamento.
No entanto,
ainda sao
necessarios
estudos
adicionais
para garantir
que efeitos
colaterais
sérios nao
estejam
associados a
esse método
de
intervengao.

Comparando
a abstinéncia
de fumar
alcancada
por
participantes
que
receberam
cigarros
eletrénicos de
nicotina a de
participantes
que
receberam
cigarros
eletrénicos pl
acebo sem
nicotina, a
evidéncia a
favor dos
cigarros
eletrénicos de

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094
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6 OPEN ACCESS

Comparativ
e clinical
effectivenes
s and safety
of tobacco
cessation
pharmacoth
erapies and
eletronic
cigarettes: a
systematic

Thomas et
al., 2021

compararam
0O uso de
cigarros
eletrénicos
com placebo
ou
estabelecer
am terapia
para parar
de fumar.

Foi incluido
ensaios
clinicos
randomizad
0s em
qualquer
ambiente
em
fumantes
adultos com
duracéo de

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

Medline, Embase,

PsycINFO, Web of

science,
clinictrials.gov
Cochrane
Databases

e

e

Health Technology

Assessment
Database

Foram
incluidos 361
artigos com um
total de
201.045

participantes.
Os ensaios
foram
realizados em
6 continentes.
Os estudos

nicotina foi
modesta. Em
contraste, em
comparagao
apenas com a
terapia de
substituicao
de nicotina e
o]
aconselhame
nto, a meta-
analise
mostrou
evidéncias de
que 0s
cigarros
eletrénicos de
nicotina
ajudaram na
cessagao do
tabagismo.
No entanto,
as evidéncias

nao sao
conclusivas.
Dado 0
pequeno
numero de
estudos
incluidos e os
seus
desenhos
heterogéneos
, a qualidade
global da

evidéncia é
moderada a

baixa. Séo
necessarios
dados mais

comparaveis
para reforgar
a confianca
na qualidade
da evidéncia.

O estudo
fortalece a ideia
de tratamento
de vareniclina e
tratamento de
reposicao  de
nicotina como
escolhas

principais para
o0 combate ao
tabagismo. A

17



a OPEN ACCESS

review and
network
meta-
analysis of
randomized
controlled
trials

Duration of
the
effectivenes
s of nicotine
eletronic
cigarettes
on smoking
cessation
and
reduction:
Systematic
review and
meta -
analysis

Vanderka
m et al.,
2022

acompanha
mento de 24
semanas ou
mais. Além
disso, foram
utilizados
dados
verificados
bioquimicam
ente como
medida
padrao.

Foram
selecionado
s ensaios
clinicos
randomizad
0s com
fumantes
adultos
diarios (>10
cigarros por
dia), e inclui
fumantes
maiores de
18 anos,
sem
doengas
instaveis
graves ou
amamentag
ao atual,
com ou sem
intengdo de
parar de
fumar.

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

Embase,
Cochrane,
ClinicalTrials.gov e
Pubmed.

DOI

variaram em
duracédo de 6
meses a 14,5
anos, com
duragao do
tratamento de
2 semanas a 2

anos. Os
participantes
possuiam
idades entre 27
a 62 anos.
Foram
incluidos 7
artigos, com
um total de
3097

participantes.

: 10.53843/bms.v11i15.1094

bupropiona tem
se mostrado
eficaz, porém
foi associado a
maiores

chances de
sofrer SAE.
Embora os
cigarros
eletrénicos
tenham se
mostrado

promissores
como
ferramentas de

cessagao, sao
necessarias
mais pesquisas
sobre sua
eficacia e
seguranga a
longo prazo.
A meta-
analise
mostrou a
eficacia  do
cigarro
eletrénico de
nicotina em
relacéo ao
cigarro
eletrénico

sem nicotina
e da terapia
de reposigcao
de nicotina no

viés da
reducao e
cessamento

do tabagismo
a curto prazo

e é
globalmente
estavel ao
longo do
tempo, sem
efeitos

secundarios
graves

evidentes. No
entanto, séao
poucos 0s
estudos

realizados, o
que nao
permite

afirmar ou

18



G OPEN ACCESS

Smoking

Pound et

cessation in al. (2021).

individuals
who use
vaping as
compared
with
traditionalni
cotine
replacement
therapies: a
systematic
review and
meta-
analysis

Foram
selecionado
s ECRs nos
quais
ENDS(Dispo
sitivos
eletrénicos
de entrega
de nicotina)
foram
comparados
com nao
eletrénicos.
Foram
incluidas
TRN(Terapia
de
Reposicao
de Nicotina)
em
fumantes. A
inclusdo se
restringiu a
ECRs para
minimizar o
risco de viés.
Nao houve
restricdo de
idioma.
Também
ndao foram
impostos
limites de
data,
embora néao
tenha
antecipado
estudos
publicados
antes de
2003, pois
foi quando
foi inventado
O  primeiro
cigarro
eletrénico.
Nao houve
restricdo
geografica
de estudos

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

MEDLINE,Embase
, Bases de
Registros de
Protocolos de
Ensaios  Clinicos
da Cochrane
através da OVID.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

Foram
incluidos 6
ensaios clincos
randomizados
(ECR’S) com
cerca de 1811
participantes.

recomendar a
pratica.

Nao
encontramos
diferenca na
cessacao do

tabagismo,
danos e
reducdo do
tabagismo
entre
usuarios de
cigarros
eletrébnicos e
de TRN. No
entanto, a
qualidade da
evidéncia foi
baixa. E
necessario
avancgar a
investigacao
antes de
recomendagd
es

generalizada
s em relacao
ao uso dos
ENDS. Mais
pesquisa
também séo
necessarias
para
investigar os
efeitos a
longo prazo
dos ENDS,
bem como a
dosagem
ideal.
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E OPEN ACCESS

Efficacy and
Safety of E-
Cigarette
Use for
Smoking
Cessation:
A
Systematic
Review and
Meta-
Analysis of
Randomized
Controlled
Trials

Levett et
al. (2023)

Ensaios
clinicos
randomizad
0s em inglés
ou francés
comparando
e-cigarettes
com outras
terapias de
cessagao do
tabagismo.
Participante
S adultos
que eram
fumantes no
momento da
randomizag
ao.
Tratamento
de pelo
menos 10
semanas.

Acompanha
mento de
pelo menos
6 meses.
Exclusdo de
estudos com
fumantes

leves ou
ocasionais e
participantes
desmotivado
S a parar.

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094

MEDLINE,
EMBASE,
COCHRANE;
ClinicalTrials.gov.

Foram
incluidos 5
ensaios
clinicos
randomizado.
Totalizando
3.253
participantes
nos 5 ensaios,
com 1.426
sendo
randomizados
para cigarros
eletrénicos
com nicotina,
769 para
cigarros
eletrénicos
sem nicotina e
1.058 para
terapias
convencionais
para parar de
fumar.

O estudo foi
desenhado
para
comparar a
eficacia e
seguranca de
cigarros
eletrénicos
versus outras
terapias para

parar de
fumar em
adultos que
fumam
cigarros
tradicionais.

Os cigarros
eletrénicos de
nicotina
foram
associados
ao aumento
da
abstinéncia
do fumo em
comparagao
com cigarros
eletrénicos
sem nicotina.
Além disso,
cigarros
eletrénicos
com e sem
nicotina
aumentaram
a abstinéncia
em
comparagao
com terapias
convencionai
S para parar
de fumar, € o
risco absoluto
de evento

adverso
grave foi
baixo em
todos 0s
ensaios. No
geral, esses
dados

sugerem que
os cigarros
eletrénicos

parecem ser
mais Eficazes
do que a
reposicao

20



a OPEN ACCESS

Efficacy and
safety of
electronic
cigarettes

as a
smoking

cessation
intervention
: A
systematic
review and
network
meta-
analysis

Quigley et
al. (2021)

Populagao:
Fumantes
regulares
atuais.

Intervencgao:
Uso de
cigarro
eletrénico
por >6
semanas.

Controle:
Placebo de
cigarro
eletrbnico ou
tratamentos
usuais de
cessagao.

Desfechos:

Abstinéncia

tabagica em
6 meses ou
1 ano.

Estudo:
Apenas
ensaios
clinicos
randomizad
0s.(ECR’S)

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

MEDLINE;
EMBASE;
Cochrane Library

Foram
incluidos 10
ensaios
clinicos
randomizados
(ECR’S) sobre
a eficacia e
segurangca dos
cigarros
eletrénicos (e-
cigarettes)
como
intervengao
para cessagao
do tabagismo.
O numero total
de
participantes
nos ECR’S foi
de 4853.

convencional
de nicotina ou
terapias
comportamen
tais para
cessagao do
tabagismo.
Embora
atualmente
dados de
seguranga
disponiveis
séo
inconclusivos
, OS cigarros
eletrénicos
podem ser
utilizados
para a
cessagao do
tabagismo,
haja vista as
consequéncia
S para a
saude alongo
prazo dos
tabagistas.

E importante
avangar nas

pesquisas
sobre e-
cigarettes
para  tomar
decisdes
clinicas e
politicas mais
embasadas.

Embora haja
discordancias
entre
revisdes
recentes,
mais estudos
sao
necessarios
para entender
melhor  sua
eficacia e
seguranga na
cessacao do
tabagismo.
Enquanto
isso, é crucial
implementar
intervengdes
ja
comprovadas
para ajudar

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094
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a OPEN ACCESS

Efficacy of
Electronic
Cigarettes
for Smoking
Cessation:

A

Systematic
Review and

Meta-

Analysis

Ibrahim et
al. (2020)

Ensaios
clinicos
randomizad
0os(ECR’S)
por serem
melhores
para avaliar
intervengoes
, 0s estudos
devem ser
em ingés e
devem
utilizar
biomarcador
es objetivos

para
verificar a
abstinéncia
a fim de
serem

considerado
S para

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.

Bases de Registros
de Protocolos de
Ensaios  Clinicos
da
Cochrane(CENTR
AL);MEDLINE;

PsycINFO;CRD:
Centre for Reviews
and Dissemination;

HTA: Health
Technology
Assessment; TRIP;

ClinicalTrials.gov;
ICTRP PORTAL

O artigo incluiu
12 ensaios
clinicos
envolvendo
9863
participantes
que eram
fumantes
atuais e
comparou
cigarros
eletrénicos
com terapia de
reposicao de
nicotina ou
placebo.

fumantes,
sem esperar
por respostas
definitivas
sobre os e-
cigarettes.
Politicas
devem
proteger os
jovens e
apoiar
intervengoes
regulamentad
as contra o
tabagismo.
Mesmo com a
falta de
evidéncias,
focar em
apoio as
intervengoes
comprovada
mente
seguras e
eficazes é
essencial.

Este estudo
revela
evidéncias
incertas
sobre os e-
cigarettes na
cessacao do
tabagismo.
Eles parecem
terimpacto de
curto prazo
na
abstinéncia (1
més), mas ha
incerteza
sobre seu
efeito a longo

prazo (12
meses)
devido a
poucos
ensaios

DOI: 10.53843/bms.v11i15.1094
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inclusao.
Populagao:
fumantes at
uais,
independent
emente do
tempo de
tabagismo
ou
motivagao
para parar,
abrangendo
adultos e
adolescente
s de ambos
0s sexos. A
intervengao
analisada ¢
0O uso de
cigarros
eletrénicos
para
interromper
0 uso de
qualquer
forma de
nicotina,
enquanto a
comparagao
se concentra
em
diferentes
terapias de
reposicao de
nicotina
(TRN) ou
placebos.

clinicos.
Indicam
também uma
possivel
melhora na
abstinéncia
de 7 dias em
um ano,

baseado em
um ensaio
clinico. A
redugcdo no
consumo de
cigarros e 0s
efeitos
adversos tém
evidéncias
limitadas.
Sao
necessarios
mais ensaios
clinicos para
avaliar

melhor a
eficacia e
segurancga

dos e-

cigarettes a
longo prazo.
Nao ha
evidéncias
suficientes
para afirmar
sua
seguranga e
eficacia a
longo prazo,
sugerindo
cautela ao
recomendar
Seu uso como
auxilio para

parar de
fumar até
novas
evidéncias
surgirem.

Legenda: ECR: Ensaio Clinico Randomizado;, ECR’s: Ensaios Clinicos Randomizados; TRN: Terapia de
Reposigdo de Nicotina;, TRN’s / NRT’s: Nicotine Replacement Therapies (Terapias de Reposi¢cdo de
Nicotina); ENDS: Electronic Nicotine Delivery Systems (Dispositivos Eletronicos de Entrega de Nicotina); CE
/ EC / e-cigarette: Cigarro Eletrénico; CE’s / EC’s: Cigarros Eletrénicos; MEDLINE: Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online; EMBASE: Excerpta Medica Database;, CENTRAL: Cochrane Central
Register of Controlled Trials; PsycINFO: Psychological Information Database; ICTRP: International Clinical
Trials Registry Platform (Plataforma Internacional de Registro de Ensaios Clinicos da OMS); HTA: Health

Technology Assessment (Avaliagdo de Tecnologias em Saude); CRD: Centre for Reviews and Dissemination
(Centro de Revisées e Disseminagdo, Universidade de York); TRIP: Turning Research Into Practice
Database; WHO: World Health Organization (Organizagdo Mundial da Saude); SAE: Serious Adverse Event
(Evento Adverso Grave); NRSI: Non-Randomized Studies of Interventions (Estudos Ndo Randomizados de

Intervencgées); NHS: National Health Service (Servico Nacional de Saude do Reino Unido).

Brazilian Medical Students Journal v.11 n.15, 2026.
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RESULTADOS

Apbs o processo de selecdo, 14 artigos (Tabela 2) foram escolhidos seguindo os critérios apresentados na secao de
metodologia. Para a analise da efetividade das intervengdes, foram considerados diferentes recortes temporais de abstinéncia,
permitindo uma comparagao entre os estudos. Observou-se que trés artigos®'%" priorizaram periodos de 7 dias de abstinéncia;
cinco estudos®1:121314 ytilizaram intervalos de 3 a 6 meses; e dez artigos®'%11:1213,141516,17,18 gnalisaram a manutengdo da
abstinéncia por, no minimo, 6 meses. Além disso, foi analisada a seguranga dos métodos comparados, considerando Eventos
Adversos (EA's) leves e graves em 8 artigos®10.11,13,14,16,19,20

Para a comparagao da efetividade e seguranga entre os métodos, 10 artigos®11:12.13:15.16,18,19,20.21 tjlizaram o risco relativo
(RR) entre as intervengdes, 3'%1417 ysaram de Odds Ratio (OR) e 122 deles n&o realizou meta-andlise. A significancia estatistica
foi avaliada mediante o uso do Intervalo de Confianga (IC) 95% em 12 artigos®10:11:1213,15,16,17,18,19,20.21 ' 3 dg|es"1520 também
utilizaram o valor de p e 1 deles' utilizou o Intervalo de Predig&o (IP), como apresentado, em sintese, na tabela 3.
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Tabela 3. Sintese Comparativa Uniformizada — Cigarros Eletronicos vs Terapias

Tradicionais
Autor (Ano) Comparagao Métrica Valor IC 95% Conclusao
Li et al. CE com nicotinavs RR 1,67  1,21-2,28 CE mais eficaz em
(2022) TRN (=6 meses) abstinéncia 26 meses
Thomas etal. CE vs TRN OR 1,60 0,99-2,59 Tendéncia pro-CE, mas
(2021) IC inclui 1
CE vs Bupropiona  OR 1,86 1,21-2,87 CE superior a
bupropiona
CE vs Vareniclina OR 1,14 0,70-1,85 Similar, sem diferenca
estatistica
Ibrahim et al. CE vs controle (12 RR 1,83 1,25-2,68 CE mais eficaz apoés 12
(2020) meses) meses
CE vs controle (1 RR 1,43 1,01-2,01 CE eficaz também a
més) curto prazo
Eventos adversos RR 1,81 1,17-2,79 Maior risco de EAG
graves
Chan et al. CEvsTRN RR 1,49 1,21-1,83 CE mais eficaz que
(2021) TRN
CE vs controle RR 2,09 1,57-2,78 CE mais eficaz que
placebo
Grabovac et CE vs TRN (24-52 RR 1,73 1,23-2,43 CE mais eficaz
al. (2020) semanas)
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CE vs TRN (8-26 RR 1,49 1,09-2,03 Efeito positivo claro
semanas)
Lindsonetal. CE vs controle OR 2,37 1,73-3,24 CE mais eficaz;
(2023) semelhante a
vareniclina
Levett et al. CEvsTT RR 1,77  1,41-2,23 CE mais eficaz
(2023)
CE com nicotina vs RR 1,56  1,26-1,93 Efeito da nicotina
CE sem nicotina confirmado
Quigley et al. CE vs TRN RR 1,177  0,86-1,61 Sem diferenca
(2021) significativa
Pound et al. CE vs TRN RR 1,42 0,97-2,10 Tendéncia  favoravel,
(2021) mas IC inclui 1
Estudo especifico RR 1,83  1,30-2,57 Resultado positivo
(1 ano) isolado
McRobbie et CE vs TRN RR 1,69 1,09-2,60 CE mais eficaz
al. (2014)
CE vs Vareniclina RR 0,31 0,15-0,64 CE inferior a vareniclina
Vanderkam CE vs placebo RR 1,97 1,29-3,03 CE mais eficaz que
et al. (2022) placebo
CE vs TRN RR 1,37 1,02-1,85

CE mais eficaz que
TRN
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Wang et al. CE gratuitovs TT RR 1,55 1,05-2,30 CE gratuito mais eficaz

(2021)

Heydari et al. — — — Sem dados Sem dados estatisticos

(2014) estatisticos especificos (analise
qualitativa)

Legenda: CE: Cigarro Eletrénico; TRN: Terapia de Reposig¢ao de Nicotina; TT: Terapia Tradicional; RR:
Risco Relativo; OR: Odds Ratio; IC: Intervalo de Confianga; EAG: Eventos Adversos Graves.

O estudo de Li et al.® confrontou a eficacia do CE versus as TRN’s por meio de dois critérios. O primeiro critério comparativo
foi o da Taxa de Abstinéncia (TA) continua, que mediu a taxa de CT nos individuos em trés periodos, < 3 meses de abstinéncia,
entre 3 e 6 meses e = 6 meses. Observou-se que tanto as terapias de reposi¢ao de nicotina quanto o uso de cigarros eletrénicos
(vaping) podem contribuir para o aumento das taxas de cessagao do tabagismo. No entanto, o vaping demonstrou maior eficacia
em comparagdo as TRNs, especialmente no recorte temporal de = 6 meses, com Risco Relativo (RR) de 1,67 (IC 95%: 1,21—
2,28). Por outro lado, nos intervalos inferiores a 6 meses, a associagdo com a cessagdo continua ndo foi estatisticamente
significativa.

Quanto ao segundo critério, que avaliou a seguranga, ndo houve diferengas significativas na comparagéo das terapias
analisadas, sendo os riscos para quaisquer EA's (RR = 1,2), Eventos Adversos Graves (EAG’s), exemplificados por pneumonia,
infarto agudo do miocardio e ataque asmatico (RR = 1,29), tosse (RR = 0,98), nausea (RR = 0,70) e dor de cabecga (RR = 0,50).
A excecao para os EA’s foi a irritagdo na garganta, que manifestou significancia de sua presencga nos usuarios de CE em relagdo
a TRN (RR = 1,27).

O artigo de Thomas et al.'®, mediante a aplicagdo da meta-analise em rede (MAN), comparou indices de eficacia e
segurancga das TRN's, interven¢des medicamentosas e a intervengcdo com uso do Vaping na cessacgao tabagica. Assim, foram
comparadas as taxas de CT em periodos distintos classificados como Abstinéncia Prolongada (AP) (acompanhamento de pelo
menos 24 semanas), Abstinéncia Sustentada (AS) (acompanhamento de pelo menos 24 semanas), Qualquer Abstinéncia (QA)
(acompanhamento de pelo menos 22 semanas) e Abstinéncia Pontual de 7 dias (AP7).

Em relagdo a AS, foram feitas comparagdes em rede dos indices de eficacia das diversas terapias de tratamento para CT
em relagéo ao placebo, evidenciando que qualquer terapia oferecida em relagéo ao placebo apresentou maior eficacia.
Nesse sentido, ao serem comparados os principais métodos de intervengédo para a cessagado do tabagismo na Abstinéncia
Sustentada - sendo eles os medicamentosos, as TRN’s tradicionais e o uso de Vaping - verificou-se que este ultimo apresentou
variagbes nos indices de eficacia em comparagdo aos demais, porém de maneira estatisticamente nao significativa. Assim,
comparado com a TRN, o uso de CE baixo apresentou maior chance de eficacia na CT, com OR = 1,60. Além disso, o uso de CE
alto, comparado com a TRN, para a CT, também apresentou maior chance de eficacia, com OR = 1,60. Na comparagéo com a
Bupropiona Padrdo (BP), o CE baixo apresentou maior chance de eficacia no desfecho desejado, com OR = 1,85 e, ainda
comparado com esse farmaco, o CE alto apresentou chance de eficacia, com OR = 1,86. Em relagéo a Vareniclina Padrao (VP),
o CE baixo apresentou chance de eficacia na CT, com OR = 1,14, assim como com o uso do CE alto comparado ao medicamento
citado, que apresentou OR = 1,14.

Além das monoterapias analisadas, o estudo realizou a comparagao de chance de efetividade da cessagéo do tabagismo
na Abstinéncia Sustentada de terapias combinadas em relagdo ao cigarro eletrénico, com resultados apresentando baixa
significancia. Nesse sentido, a terapia com VP mais TRN padrdo comparada com o CE baixo apresentou maior chance de
eficacia, com OR= 1,8, assim como em relagdo a mesma terapia combinada comparada ao uso do CE alto, com OR= 1,79.
Ademais, o uso da terapia combinada de VP com BP comparada ao CE baixo apresentou maior chance de eficacia, porém, com
muita proximidade estatistica da paridade de efeitos. Por outro lado, o uso da terapia combinada de VP e BP comparada ao uso
de CE alto ndo apresentou diferenga estatistica, com OR=1. Em relagdo a Abstinéncia Prolongada, os parametros de comparagao
néo incluem o uso de CE na MAN.

Relacionado a Qualquer Abstinéncia, todos os métodos de intervengido supracitados apresentaram maior chance de
eficacia que o placebo, com excegdo dos cuidados habituais e a bupropiona ndo especificada. Sendo assim, ao comparar o
cigarro eletronico as terapias medicamentosas e de reposigdo de nicotina, adquiriu-se diferentes resultados estatisticos, porém
todos com baixa significancia. Comparando o CE baixo a TRN padrao, obteve-se maior chance de eficacia, com OR = 1,60, e na
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comparagéo do CE alto com a TRN padrdo também se obteve maior chance de eficacia, com OR = 1,35. Na comparagéo do uso
do CE baixo com a BP se obteve maior chance de eficacia, com OR = 1,78, assim como no uso do CE alto comparado com o
uso da BP, obtendo-se OR = 1,50. Em comparagdo com a VP, o vaping apresentou maior eficacia na chance de QA, todavia,
com comportamentos distintos, ja que, enquanto no CE baixo foi obtido OR: 1,22, no uso do CE alto essa diferenga foi quase
insignificante, com OR = 1,03.

Referente as terapias combinadas comparadas ao uso do vaping, a BP combinada com a TRN padr&o apresentou menor
chance de eficacia, com OR = 0,44 quando comparada ao CE baixo e OR = 0,52 quando comparada ao CE alto. Por outro lado,
a combinacédo de VP e TRN padrdo apresentou maior chance de eficacia quando comparada ao uso de cigarros eletronicos,
apresentando OR = 1,67 quando comparada ao CE baixo e OR = 2 quando comparada ao uso do CE alto. Ja em relagéo ao uso
da VP combinada com a BP, obteve-se maior chance de eficacia, com OR = 1,08 quando comparada ao uso do CE baixo e OR
= 1,29 quando comparada ao uso do CE alto.

No critério de seguranga, foram considerados trés categorias para analise comparada: Eventos Adversos Graves (EAG’s),
Eventos Cardiovasculares Adversos Maiores (ECAM’s) e Eventos Neuropsiquiatricos Adversos Maiores, sendo que apenas os
dois primeiros comparam o fator seguranca entre as diferentes terapias e o cigarro eletrénico.

Os Eventos Adversos Graves foram menos frequentes nos grupos que receberam cuidados habituais, Bupropiona em
baixa dosagem (BB) ou a combinagéo ndo especificada de Bupropiona com Terapia de Reposi¢do de Nicotina (TRN), quando
comparados ao grupo placebo; todavia, esses resultados apresentaram baixa significancia estatistica.

Na comparacéo entre as intervengdes medicamentosas, TRN e o cigarro eletronico, obtiveram-se diferentes chances de
ocorréncia de EAG’s, todos com baixa significancia. Na comparagéao entre o CE e a TRN padréo, se obteve maior chance de
EAG’s, tanto no uso do CE baixo (OR = 6,48), como no uso do CE alto (OR = 1,54). Comparando o uso do vaping com a BP,
também se observou maior chance de EAG’s para os CE baixo e alto (OR = 5,75 e OR = 1,34, respectivamente). Ainda nesse
contexto, foi comparado o uso do CE com a VP, apresentando maior chance de EAG’s, com OR = 6,36 para o CE baixo e OR =
1,56 para o CE alto. E importante ressaltar a grande dispersao estatistica no IC relacionado ao uso do CE baixo, explicitando a
baixa significancia e variabilidade da manifestacéo de efeitos.

Em relagdo as terapias combinadas comparadas ao uso do cigarro eletronico, o uso da VP combinada a TRN evidenciou
menor manifestagdo de EAG’s, com OR = 0,21 em comparagédo com o CE baixo e OR = 0,83 em comparagao com o uso do CE
alto. Ja na comparagéo da VP em associagao a BP, obteve-se chances com desfechos distintos: enquanto em comparagdo com
o CE baixo se obteve menor chance de EAG’s (OR= 0,27), em comparacédo ao CE alto, se obteve maior chance de EAG's,
mesmo nao estando distanciado da indiferenga estatistica das chances, com OR = 1,07.

Adicionalmente, em relagao aos eventos cardiovasculares adversos, houve maior diversidade das chances de EA’'s, com
menos terapias apresentando maiores chances desses eventos, sendo que as que apresentaram maiores chances em relagao
ao placebo foram TRN padréo (OR= 1,01), tratamento ndo medicamentoso (OR = 1,08), TRN alto (OR = 1,12), BP (OR = 1,28)
e CE alto (OR =4,01).

Ao comparar o uso CE alto com outras intervengdes medicamentosas e com a TRN, observou-se que o CE alto apresentou
maiores chances de ocorréncia de ECAMs. Em relagédo a TRN, o CE alto apresentou OR = 4,35; em comparagao a bupropiona
(BP), OR = 3,17; e, em relagdo a vareniclina (VP), OR = 5,51 — sendo esta Ultima a Unica associagdo estatisticamente
significativa.

Finalmente, comparando-se terapias combinadas ao CE alto, obteve-se que a BP combinada a TRN padrédo apresentou
menor chance de EA’s, e a VP combinada a BP também apresentou menores chances de EA’s cardiovasculares, com OR= 0,02,
a Unica comparagao apresentando significdncia em relagéo as terapias combinadas. O estudo de Wang et al. (2021) apresentou
resultados considerando quatro paradmetros de analise em relagdo ao cigarro eletronico, colocados em forma de questionario,
acerca dos seus efeitos tanto nas pessoas que fumam sem expressar vontade como nas que manifestam vontade, a influéncia
da frequéncia do uso na cessagao do tabagismo e o efeito do CE gratuito para parar de fumar. Comparando o uso do cigarro
eletrénico em relacéo as terapias tradicionais na cessagao tabagica, o CE gratuito apresentou maior eficacia (RR = 1,55).

Na meta-analise de Chan et al (2021)'?, os resultados foram organizados em dois grupos de analise: o primeiro englobou
estudos que investigaram os efeitos do uso de cigarros eletrénicos contendo nicotina na cessagao do tabagismo (CT) em
diferentes populagdes; o segundo concentrou-se em estudos com Terapias de Reposicdo de Nicotina (TRNs) tradicionais,
aplicadas a novos grupos de participantes. Os dados obtidos permitiram a comparagéo entre os métodos, com o objetivo de
identificar aquele com maior efetividade. Para o sucesso do tratamento escolhido (maior frequéncia de abandono do fumo apds
a pesquisa) realizaram-se exames de urina e afericdo do monoxido de carbono exalado, além do relato dos participantes que
confirmaram a abstinéncia.
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Participantes tratados com CE’s nicotinicos apresentaram maiores taxas de abstinéncia comparados aqueles dos grupos
controle (RR = 2,09) e aqueles que fizeram uso de TRN’s tradicionais (RR = 1,49). O Teste de Egger, um método estatistico para
verificar o viés de uma publicagao, foi realizado e apresentou resultado sugestivo de imparcialidade. Novas fases de testes foram
conduzidas para legitimag&o dos dados obtidos, mantendo-se, na analise final, consistente aos originais.

No trabalho de Heydari et al. (2014)??, os autores organizaram uma coletanea de estudos relacionados com terapias,
medicamentos e tratamentos Uteis para promover a cessagéo tabagica. Eles desenvolveram uma metodologia que permitiu
pontuar/comparar os tratamentos analisados: pontuagdes mais altas foram atribuidas aos métodos mais eficazes; as mais baixas,
com os menos eficientes na cessagéo do tabagismo. Os critérios de pontuagéo consideraram o niumero de estudos encontrados
para cada método, atribuindo pontuagéo ajustada para tratamentos mais recentes. Também foram avaliados a frequéncia com
que o método foi recomendado como auxiliar na cessagdo do tabagismo (CT) e a presenca de pesquisas com resultados
inconclusivos.

Ap6s o processo, a Terapia de Reposi¢édo de Nicotina foi considerada a melhor forma de tratamento para o tabagismo. Os
piores resultados encontrados para a CT incluiram os cigarros eletrénicos, medicamentos sem nicotina e esforgo individual sem
tratamento.

O artigo de McRobbie et al.”® avaliou e comparou diversos aspectos entre os métodos usados para a cessagdo do
tabagismo, como taxas de abstinéncia e efeitos adversos, permitindo averiguar as melhores formas de combate ao vicio. Em
relagdo aos cigarros eletronicos nicotinicos, sua eficacia e seus EA's foram analisados junto a outras farmacoterapias, grupos de
controle, vapings sem nicotina e em conjunto com outras TRN’s.

Quando comparados com outras farmacoterapias, obteve-se resultados discrepantes: nos dados reunidos de trés estudos
com baixo risco de viés, o CE nicotinico apresentou taxas de abstinéncia muito maiores se comparadas a TRN’s tradicionais (RR
= 1,69). Contudo, outro estudo — com alto risco de viés - destacou que CE’s nicotinicos apresentaram TA’'s consideravelmente
menores se comparados aqueles tratados com Vareniclina (RR = 0,31). Quanto aos efeitos adversos leves, 2 estudos
constataram frequéncia dos mesmos quase idéntica ao comparar-se cigarros eletronicos e TRN’s (RR = 0,98). Nausea esteve
mais prevalente no grupo das TRN’s (especialmente Vareniclina), enquanto irritagdo na boca/garganta esteve mais observavel
nos cigarros eletrénicos - insénia ndo apresentou predilecdo alguma. Um estudo identificou, com dados pouco conclusivos, que
efeitos adversos graves foram mais frequentes nos cigarros eletrénicos nicotinicos (RR = 1,37).

Na comparagdo com terapias comportamentais (acompanhamento psicoldgico/aconselhamento) ou com terapia
nenhuma, CE’s nicotinicos apresentaram taxas de abstinéncia maiores (RR = 2,70). No entanto, discrepancias em relagdo ao
nivel e carater do aconselhamento oferecido nestes estudos dificultaram a analise objetiva/comparativa entre eles, afetando sua
credibilidade. Além disso, mais pessoas do grupo dos cigarros eletrénicos relataram efeitos adversos leves (RR = 1,22) e efeitos
adversos graves (RR = 1,17).

Na comparacdo entre cigarros eletronicos nicotinicos com sua versdo sem nicotina por periodos de mais de 6 meses,
concluiu-se que o formato nicotinico apresentou maiores taxas de abstinéncia (RR = 1,70). Na comparagéo destes 2 tipos de
cigarros para a aparicéo de efeitos adversos leves, 3 artigos com baixo nivel de viés constataram resultados semelhantes (RR =
1,01; CI 95%: 0,91 — 1,11). Ao analisarmos os efeitos adversos graves em 4 estudos, somente um deles demonstrou maior
prevaléncia de EAG’s nos usuarios de cigarros sem nicotina (RR = 0,60).

Lindson et al. (2023)" reuniu, por meio de uma meta-analise, dados de diversos estudos com o objetivo de avaliar os
métodos disponiveis para a cessagéo do tabagismo (CT). Essa abordagem permitiu a comparagao entre diferentes intervengdes
e os respectivos progndsticos dos pacientes, possibilitando a identificagdo dos métodos mais eficazes no enfrentamento da
dependéncia nicotinica.

As maiores taxas de abstinéncia foram observadas, com alta confiabilidade, nos tratamentos com Vareniclina, Citisina e
cigarros eletronicos nicotinicos. Esses métodos apresentaram aumentos relativos nas taxas de abstinéncia, apds seis meses de
acompanhamento, de 133% para a vareniclina (OR = 2,33), 121% para a Citisina (OR = 2,21) e 137% para os cigarros eletronicos
de nicotina (OR = 2,37), em comparagao as condi¢des de controle.

Quanto aos efeitos adversos graves experimentados, a Bupropiona apresentou maior prevaléncia deles, sendo 35% mais
frequentes se comparados ao grupo controle. Vareniclina e Citisina apresentaram, respectivamente, valores 18% maiores e 6%
menores de chances de ocorréncias graves. O uso dos cigarros eletrénicos de nicotina apresentou a menor taxa de EAG’s, com
uma prevaléncia 21% menor. A credibilidade dos estudos nessa etapa foi baixa e os efeitos adversos observados em todos os
métodos estavam compartilhando os mesmos intervalos de predi¢do: ndo havia evidéncias claras/significativas de um método
comprovadamente mais perigoso.
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Quanto a taxa de desisténcia dos tratamentos apresentados, para a Vareniclina e a Citisina, as taxas de abandono foram
39% e 24% maiores se comparadas ao grupo de controle, respectivamente. No entanto, os estudos ndo conseguiram reunir
dados suficientemente pertinentes aos cigarros eletrénicos nicotinicos: o viés das pesquisas nessa etapa e a extenséo dos
intervalos de predicdo dos métodos comparados afetaram a confiabilidade dos dados obtidos.

No estudo de Pound et al. (2021)'%, foram incluidos seis ensaios clinicos randomizados (ECR’s) que compararam os
cigarros eletrénicos com Terapias de Reposi¢ao de Nicotina em fumantes de cigarros tradicionais. Os desfechos primarios foram
a cessacao do tabagismo - definida como a abstinéncia de cigarros tradicionais por qualquer periodo temporal - e os secundarios
abrangeram a redugéo do tabagismo, os efeitos adversos, sinais de abstinéncia e a aceitagéo da terapia.

Inicialmente, a meta-analise dos cinco ensaios que relataram a cessagdo do tabagismo nao identificou diferenca
significativa entre os grupos de cigarros eletrénicos e TRN’s (RR = 1,42). Entretanto, houve uma tendéncia a favor dos CE’s mais
evidente no estudo do sexto ensaio, que mostrou uma maior abstinéncia continua verificada por autorrelato em um ano nos
usudrios de cigarros eletrdnicos comparados aos usuarios de TRN'’s (RR = 1,83).

A meta-analise dos quatro ensaios que observaram a proporgéo de participantes que reduziram o consumo de cigarros
em pelo menos 50% também n&o mostrou diferenca significativa entre os grupos de cigarros eletrénicos e TRN’s (RR = 1,25).
Da mesma forma, a meta-analise dos trés ensaios que relataram a redugao média de cigarros por dia a partir da linha de base
ndo mostrou diferenca significativa entre os grupos de CE’s e TRN'’s.

Ja a meta-andlise dos quatro ensaios que relataram os efeitos adversos ndo mostrou diferenga significativa entre os
grupos de cigarros eletronicos e TRN’s (RR = 0,96). Nenhum dos estudos relatou efeitos graves relacionados as terapias
analisadas. Os efeitos adversos mais comuns observados foram nausea, irritagdo na garganta e na boca, distdrbios do sono e
tosse.

Ademais, quatro dos ensaios acompanharam os sintomas de abstinéncia, utilizando diferentes escalas. Nao foi possivel
agrupar os dados, mas os resultados sugerem que os usuarios de cigarros eletrénicos podem apresentar menos efeitos colaterais
relativos a abstinéncia do que os usuarios de TRN'’s, especialmente nos primeiros dias apos a interrupgao do tabagismo.

Outrossim, quatro ensaios relataram os resultados da adesé&o da terapia sob diferentes escalas. Os dados implicam que
0s usuarios de cigarros eletrénicos podem ter maior satisfagdo, recompensa psicolégica e prazer com os produtos do que os
usuarios de TRN’s, e que os CE’s podem ser, portanto, mais Uteis para reduzir o desejo de fumar. No entanto, a qualidade da
evidéncia foi avaliada como baixa ou muito baixa para todos os desfechos, devido ao alto risco de viés, a heterogeneidade clinica
e metodoldgica e a imprecisdo dos resultados.

O estudo Levett et al. (2023)'® € uma revisdo sistematica e meta-analise de ensaios clinicos randomizados (ECR’s) que
compararam o uso de cigarros eletrdnicos, com e sem nicotina, e terapias convencionais para cessagéo do tabagismo em adultos
fumantes de cigarros normais.

Inicialmente, os autores incluiram cinco ensaios que consideravam desfecho primario o critério de abstinéncia validada
bioquimicamente, enquanto desfecho secundario avaliou a mudanga de consumo diario de cigarros. Os desfechos de seguranca
foram morte, eventos adversos graves cardiovasculares, respiratérios e de qualquer causa.

Os autores também usaram modelos de efeitos aleatérios com ponderagéo inversa da variancia para estimar os riscos
relativos (RR) e os intervalos de confianga de 95% (IC) agrupados entre os grupos de tratamento.

Os resultados mostraram que o uso de cigarros eletrénicos com nicotina foi associado a um aumento na abstinéncia em
comparagdo com as terapias convencionais (RR = 1,77). Os CE’s com nicotina também aumentaram a abstinéncia em
comparagdo com os CE’s sem nicotina (RR = 1,56). Ndo houve diferenga na mudanga no consumo diario de cigarros entre os
grupos de tratamento.

A incidéncia de morte ou EAG foi baixa em todos os ensaios, e as comparagbes entre as terapias de cessagao tabagica
foram inconclusivas devido aos dados escassos. As analises de sensibilidade confirmaram os resultados das analises primarias.

Quigley et al. (2021)'"® desenvolveu uma revisdo sistematica e meta-analise de rede (NMA) que avaliou a eficacia e
seguranca dos cigarros eletrénicos nicotinicos para cessacéo do tabagismo. A andlise comparou os CE’s contendo nicotina com
dispositivos semelhantes sem nicotina, com tratamentos de cessagcdo do tabagismo recomendados isoladamente ou em
combinacgéo.

Os dados para cessagao do tabagismo relatados em 24-26 semanas e 52 semanas foram extraidos. A NMA foi realizada
para os dados de 24-26 semanas, usando a TRN como tratamento de referéncia. Nao foi realizada uma NMA para o recorte de
52 semanas devido a limitagdo dos dados.
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A NMA n&o mostrou diferencga significativa entre os grupos cigarros eletrénicos com nicotina e TRN’s para cessagao do
tabagismo em 24-26 semanas (RR = 1,17). Também nao houve diferenga estatisticamente significativa entre CE’s sem nicotina
e TRN’s em alcancgar a cessacao tabagica em 24-26 semanas (RR = 0,65). Nenhum tratamento adicional foi menos eficaz do
que TRN’s e essa diferenga foi estatisticamente significativa (RR = 0,33). Trés analises de sensibilidade foram realizadas,
confirmando que as principais conclusdes para 24-26 semanas foram robustas as suposic¢des.

Outrossim, a sintese narrativa dos dados de 52 semanas mostrou uma incerteza substancial nos resultados dos ensaios
individuais. Um estudo com 300 participantes encontrou que cigarros eletrénicos com nicotina sdo mais eficazes do que os sem
nicotina para cessagéo tabagica (RR = 2,75), mas a diferenga nao foi estatisticamente significativa’®. Um estudo mostrou que
CE’s com nicotina parecem ser mais eficazes do que nenhum tratamento adicional em 52 semanas (RR = 6,11), mas a diferenca
néo foi estatisticamente significativa e os intervalos de confianga foram muito amplos'®. Um ultimo estudo (N=886 participantes)
encontrou que CE’s com nicotina foram mais eficazes do que TRN’s (RR=1,83), e essa diferenga foi estatisticamente
significativa™®.

Por fim, a revisdo sistematica constatou que definicdes padronizadas foram usadas para coletar dados sobre efeitos
adversos em dois dos dez ensaios incluidos. Nenhum evento adverso grave foi designado como relacionado ao tratamento nos
seis estudos que pretendiam os documentar; entretanto, o procedimento para determinar se um EAG estava relacionado a
intervengdo para a cessagéo tabagica muitas vezes nao estava claro. Uma meta-analise n&o foi realizada, pois os eventos
adversos ndo foram relatados de forma consistente ou classificados.

Os autores atribuiram uma classificagdo de evidéncia de nivel 2 usando as diretrizes do Centro de Medicina Baseada em
Evidéncias para niveis de evidéncia, pois havia oito ensaios na NMA, mas sete dos oito estudos tinham alto risco de viés. Com
relacdo a certeza da evidéncia, ha baixa certeza de evidéncia de que os CE’s ou outros dispositivos liberadores de nicotina
tenham niveis de sucesso semelhantes na cessagédo do tabagismo que as TRN’s regulamentadas - o padrdo ouro para a
cessacgao.

O estudo conduzido por Ibrahim et al (2020)" foi uma revisdo sistematica e meta-andlise que avaliou a eficacia e a
seguranca dos cigarros eletrdnicos em comparacdo com as Terapias de Reposicédo de Nicotina e placebo para a cessagéo do
tabagismo. Foram incluidos 12 ensaios clinicos envolvendo 9863 participantes, com idades entre 28 e 53 anos,
predominantemente do sexo masculino, que fumavam em média de 13 a 21 cigarros por dia. A dependéncia de nicotina foi
medida pelo “Teste de Dependéncia de Cigarro de Fagerstrom” ' e variou de menos de 5 a mais de 51.

Ademais, os desfechos primarios foram a taxa de abstinéncia continua sustentada, validada bioquimicamente por meio
da leitura de mondxido de carbono (CO) no ar expirado, em diferentes periodos de seguimento (1, 3, 6 e 12 meses). Os desfechos
secundarios foram a redugédo sustentada de 50% ou mais no consumo de cigarros na linha de base, a taxa de abstinéncia de 7
dias por ponto de prevaléncia e os efeitos adversos de diferentes gravidades. Os autores calcularam o risco relativo para todos
os desfechos categéricos usando um modelo de efeitos aleatérios pelo método de Mantel-Haenszel'. Eles avaliaram a
heterogeneidade estatistica pelo teste Q de Cochrane e pela estatistica | 2, e o viés de publicagédo pelo grafico de funil e pelo
teste de interceptacdo de regressdo de Egger. Eles também realizaram analises de subgrupo, sensibilidade e sumario de
achados, usando a abordagem GRADE para avaliar a certeza da evidéncia para cada desfecho.

Outrossim, os resultados da meta-analise mostraram que os cigarros eletrdnicos foram associados a uma melhora
significativa na taxa de abstinéncia continua sustentada validada por CO em 1 més (5 estudos, 32,6% vs 23,1%, N = 1970, RR
=1,335), mas ndo em 3, 6 ou 12 meses. No entanto, a analise de sensibilidade restrita aos estudos com baixo risco de viés
mostrou uma diferenca significativa entre os CE’s e o grupo controle em 1 més (3 estudos, 35% vs 23,6%, N = 1571, RR = 1,43)
e em 12 meses (1 estudo, 18% vs 9%, N = 884, RR = 1,83).

Além disso, os CE’s ndo diferiram significativamente do grupo controle na redugéo sustentada de 50% ou mais no consumo
de cigarros na linha de base em nenhum dos periodos de seguimento. A taxa de abstinéncia de 7 dias por ponto de prevaléncia
também nao diferiu significativamente entre os grupos, exceto em 12 meses, onde um estudo mostrou uma melhora de 46% no
grupo de cigarros eletronicos em relagdo ao grupo controle (1 estudo, 32,7% vs 22,3%, N = 884, RR = 1,46). Os CE’s ndo
aumentaram significativamente a proporcdo de efeitos adversos graves em 6 e 12 meses de seguimento, mas a analise de
sensibilidade revelou que os efeitos adversos graves nos estudos de baixo risco de viés aumentaram significativamente nos CE'’s
em 81%, quando comparados ao grupo controle, em 6 meses (1 estudo, 9,3% vs 5,1%, N = 657, RR = 1,81). Um estudo relatou
efeitos adversos ndo graves, como boca seca, irritagdo na boca, falta de ar, irritacdo na garganta e dor de cabega em 6 meses
de seguimento. O gréfico de funil realizado ndo forneceu evidéncia de viés de publicagdo, mas como o nimero de estudos
incluidos foi baixo, isso deve ser interpretado com cautela™.

No estudo de Grabovac? et al (2020), a primeira meta-analise comparou os efeitos dos cigarros eletrénicos de nicotina
aos sem nicotina. Na primeira segéo, obtiveram-se 2 resultados: os ultimos acompanhamentos dos estudos evidenciaram uma
cessacao do tabagismo, considerando um intervalo entre 3 e 52 semanas, favoraveis ao CE com nicotina, com RR = 1,71. A
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segunda sec¢ao mostra resultados semelhantes na CT, considerando um intervalo de 3 a 12 semanas, com RR = 1,41. Na segunda
meta-andlise, foi realizada a comparagéo entre a abstinéncia obtida com o uso de CE de nicotina e a abstinéncia adquirida com
Terapias de Reposicdo de Nicotina e/ou aconselhamento psicoldgico. Os estudos para esse segundo viés de tratamento foram
também divididos em 2 partes, na qual a primeira parte considera a abstinéncia, em um intervalo entre 24 e 52 semanas, com
RR = 1,73. A segunda sec¢ao apresenta acompanhamentos semelhantes, considerando um intervalo entre 8 e 26 semanas,
obtendo-se RR = 1,49.

No estudo conduzido por Thomas et al. (2021)", foram apresentados dados relativos & abstinéncia sustentada ao
tabagismo, com a comparagéo entre cigarro eletrénico nicotinico e medicamentos, como a Vareniclina, Bupropiona e TRN’s.
Nesse estudo, os colaboradores incluiram dados verificados bioquimicamente, além de ensaios clinicos randomizados com
adultos fumantes e com acompanhamento de 24 semanas ou mais. A meta-andlise comparou o uso de CE aos diferentes
tratamentos e utilizou dados relativos a abstinéncia ao tabagismo sustentada. Na comparagéo entre a terapia cigarro eletrénico
e a Terapia de Reposi¢ao de Nicotina, foi obtido OR = 1,60. Quando comparado o CE a Bupropiona, comprovou-se OR = 1,86.
Ja na comparacgao entre o CE e a vareniclina, o resultado foi OR = 1,14."

Finalmente, no artigo de Vanderkam et al. (2022)8, a terapia para cessagéo do tabagismo foi efetuada com a comparagéo
entre o uso de CE nicotinico, CE sem nicotina e TRN’s. 5 estudos acompanharam pacientes durante 52 semanas, 1 estudo por
24 semanas e 1 estudo por 36 semanas. Foi considerada abstinéncia ao tabagismo quando os pacientes apresentaram
concentragdo de CO expirado < 10 ppm ou queda de 50% do consumo inicial de cigarros tradicionais. Na comparagéo entre
tratamento com CE e placebo, obteve-se RR = 1,97 em favor dos cigarros eletrénicos; na comparagéo de eficacia entre CE e
TRN, chegou-se ao resultado de RR = 1,37.

DISCUSSAO

Este overview identificou dados relevantes sobre a eficacia, seguranga e aplicabilidade dos cigarros eletrénicos em
comparagéo as terapias tradicionais para a cessagao do tabagismo. Embora algumas evidéncias indiquem que os CE’s possam
representar uma estratégia terapéutica promissora, os resultados encontrados apresentam consideravel heterogeneidade
metodoldgica e variabilidade nos desfechos, o que exige uma analise critica aprofundada para interpretagdo dos dados.

Eficacia na cessacio do tabagismo

A andlise dos estudos disponiveis demonstra que os CE’s contendo nicotina tendem a apresentar maior eficacia na
promogao da abstinéncia sustentada em comparagéo aos CE’s sem nicotina, com risco relativo (RR) significativo favoravel aos
dispositivos com nicotina (RR = 1,71)2°. Além disso, comparagdes diretas entre CE’s nicotinicos e terapias convencionais, como
a TRN e o aconselhamento comportamental, evidenciam uma vantagem moderada dos cigarros eletrénicos, com RR de 1,73
para seguimentos entre 24 e 52 semanas?. Esses achados indicam que o contelido nicotinico do dispositivo pode ser um fator
crucial para o sucesso na cessagao, possivelmente devido a satisfagdo dos sintomas de abstinéncia e a manutengao do
comportamento ritualistico do ato de fumar.

Adicionalmente, os odds ratios (OR) observados para a abstinéncia sustentada indicam que os CE’s superam a TRN (OR
= 1,60) e a bupropiona (OR = 1,86), embora sua eficacia seja semelhante a da vareniclina (OR = 1,14), um dos tratamentos
farmacologicos mais eficazes disponiveis'’. Esses dados sugerem que, apesar do potencial dos cigarros eletronicos, as terapias
farmacoldgicas tradicionais ainda detém papel de destague no manejo da dependéncia nicotinica, principalmente considerando
a longa trajetéria de evidéncias robustas e o perfil conhecido de efeitos adversos.

Em relagdo a comparagdo com placebo, o uso de CE’s quase dobrou as chances de cessagao do tabagismo (RR = 1,97),
além de apresentar melhor desempenho do que a TRN (RR = 1,37)". Contudo, cabe destacar que a definicdo de abstinéncia
utilizada em alguns estudos, baseada em concentra¢cdes de monodxido de carbono expirado < 10 ppm ou redugéo de 50% no
consumo, pode néo refletir abstinéncia total ou continua, o que limita a interpretagao clinica dos resultados.

Outro ponto importante é que varios estudos ndo observaram diferengas significativas entre cigarros eletrénicos e grupos
controle na redugéo sustentada do consumo de cigarros, sugerindo que, para alguns individuos, os CE’s podem funcionar como
substitutos do tabagismo convencional, mantendo o comportamento de fumar, porém com exposigdo reduzida a toxinas''5. Isso
refor¢a a necessidade de acompanhamento clinico e orientagdo adequada para evitar a perpetuagéo do habito.

As diretrizes de 6rgéos internacionais, como a OMS e FDA, e nacionais, a exemplo da ANVISA, sdo convergentes ao
recomendar intervengdes comportamentais associadas a terapias farmacolégicas aprovadas, como reposigdo de nicotina,
bupropiona e vareniclina, todas com eficacia e seguranga comprovadas2. No momento, o cigarro eletrénico n&o é aprovado pelo
FDA como método de cessagio, e sociedades médicas orientam os clinicos a priorizarem estratégias validadas?*2425, Qutro
6rgdo americano, a USPSTF, também mantém postura conservadora, ndo recomendando o uso de cigarros eletrénicos para
cessagao do tabagismo devido a auséncia de evidéncias robustas de beneficio e aos riscos potenciais.
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Seguranga das intervengoes

A avaliagdo dos eventos adversos indica que os cigarros eletrénicos sdo mais frequentemente associados a efeitos
adversos leves, tais como irritagdo orofaringea, boca seca, tosse e cefaleia®'%'5'°, Embora esses efeitos sejam geralmente
toleraveis, podem impactar negativamente a ades&o ao tratamento.

Em contrapartida, a analise mais rigorosa de estudos com baixo risco de viés revelou aumento significativo (81%) na
ocorréncia de eventos adversos graves entre usuarios de cigarros eletrénicos (RR = 1,81)". Esses dados ressaltam a importancia
da vigilancia continua da seguranca dos dispositivos, especialmente considerando o uso prolongado e o risco potencial de efeitos
cardiovasculares e respiratérios ainda pouco documentados.

A auséncia de estudos prospectivos com acompanhamento a longo prazo limita a compreensdo completa dos riscos
associados ao uso de CE’s, especialmente em populagdes vulneraveis, como adolescentes e pacientes com comorbidades
cronicas. Entre jovens, ha consenso de que os e-cigarros ndo devem ser indicados, uma vez que estudos demonstram
associagao consistente com maior risco de iniciacdo ao tabagismo convencional, além de potenciais prejuizos neurocognitivos
decorrentes da exposigdo precoce a nicotina?627-28,

Custo-efetividade e aplicabilidade clinica

Do ponto de vista econémico, as terapias tradicionais bem estruturadas e regulamentadas apresentam melhor custo-
beneficio para os sistemas de saude'®'-2°. O uso dos cigarros eletrénicos, por sua vez, ainda é cercado de incertezas quanto a
regulamentacgéo, qualidade dos dispositivos e orientagdes clinicas padronizadas, o que pode comprometer sua aplicabilidade em
larga escala.

Além disso, a aplicabilidade dos dados obtidos é restrita a contextos onde ha supervisdo médica, acesso a dispositivos
regulamentados e programas de cessagao do tabagismo adequados. Em paises onde o uso dos cigarros eletrénicos é restrito
ou proibido, as evidéncias devem ser interpretadas com cautela e ndo extrapoladas sem critérios rigorosos. No contexto
internacional, o NICE (Reino Unido) adota posicdo mais flexivel, reconhecendo que os CE’s podem ter papel auxiliar em
programas supervisionados de cessagdo em adultos, embora ressalte a necessidade de cautela quanto aos efeitos em longo
prazo?.

Limitacdes metodoldgicas

Uma limitacdo importante deste overview é a elevada heterogeneidade metodoldgica entre os estudos incluidos, que
apresentaram diferentes desenhos, critérios diagndsticos para abstinéncia, variagdes nos tipos de dispositivos utilizados e
distintos perfis populacionais''*1520_ Grande parte das revisdes sistematicas avaliadas apresentou alto risco de viés, decorrente
de randomizagao inadequada, auséncia de cegamento e perdas no seguimento.

Ademais, a falta de padronizagdo nos desfechos avaliados e o ndmero reduzido de estudos com rigor metodoldgico
suficiente comprometem a robustez das conclusdes e limitam a capacidade de realizar meta-analises mais definitivas.

CONCLUSAO

Este overview identificou que, embora os cigarros eletronicos contendo nicotina apresentem potencial para promover a
cessagao do tabagismo, os resultados ainda sdo conflitantes e metodologicamente heterogéneos. A eficacia superior do CE
frente a intervengdes isoladas como TRNs ou aconselhamento foi observada em parte dos estudos, mas as terapias tradicionais
combinadas mantém melhor desempenho em custo-efetividade e seguranga, especialmente quando aplicadas sob orientagao
clinica estruturada.

Diante da auséncia de regulamentagao especifica, da alta variabilidade nos métodos, da baixa significancia estatistica em
muitos dos dados e das limitagdes de qualidade das revisdes analisadas, como risco de viés, falta de padronizagéo de desfechos
e auséncia de seguimento a longo prazo, ainda nao é possivel recomendar o cigarro eletrénico como intervengéo de primeira
linha.

Portanto, do ponto de vista da saude publica, os achados reforcam a necessidade de manter as diretrizes atualmente
vigentes, baseadas em terapias comprovadas e regulamentadas. Além disso, destaca-se a urgéncia de investimentos em
pesquisas clinicas padronizadas, com acompanhamento prolongado e foco na seguranga a longo prazo dos dispositivos
eletrénicos, como suporte para futuras decisdes politicas e clinicas baseadas em evidéncia.
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