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A dependéncia do tabaco na pandemia e a
relevancia da associacao COVID-19 e tabaco

Alberto José de Araijo’

Resumo

Tabagismo e COVID-19 sdao duas pandemias que se associam. Todas as formas de consumo de tabaco
aumentam o risco de COVID-19, inclusive a forma mais critica que pode levar a um desfecho fatal. Compartilhar
qualquer produto de tabaco € via de transmissdo do SARS-CoV-2. Além disso, o consumo de cigarros convencionais,
cigarros eletronicos e tabaco aquecido, em portadores assintomaticos deste coronavirus, contribui para dissemi-
nar a COVID-19. Ha aumento significativo do risco de testagem e diagnostico da COVID-19 entre adolescentes e
adultos jovens usuarios de cigarros, e-cig ou uso dual. Por terem aumento da expressdo da ECA2 nas vias aéreas
inferiores, os fumantes, ex-fumantes e pacientes com DPOC sdo um grupo de risco para a infeccdo e agravamento
da COVID-19, apresentando niveis elevados niveis de proteina-C reativa (PCR), Dimero-D e das citocinas pro-
-inflamatdrias. O tabagismo é um fator de risco para a progressao do COVID-19 em pacientes hospitalizados, com
fumantes tendo o dobro de risco de progressdo para formas mais graves comparados aos que nunca fumaram. Os
médicos e profissionais de salde publica devem coletar dados sobre o tabagismo como parte do manejo clinico e
adicionar a cessacao do tabagismo a lista de praticas para atenuar a pandemia de COVID-19.

Descritores: tabagismo, covid-19, progressdo da doenca, fungdo imunoldgica, cessagao.

Abstract

Smoking and COVID-19 are two associated pandemics. All forms of tobacco use increase the risk of COVID-19,
including the most critical form that can lead to a fatal outcome. Sharing any tobacco product is a route of transmission
of SARS-CoV-2. In addition, the consumption of conventional cigarettes, e-cigarettes and heated not burn tobacco, in
asymptomatic carriers of this coronavirus, contributes to the spread of COVID-19. There is a significant increase in the
risk of testing and diagnosing COVID-19 among adolescents and young adults who use cigarettes, e-cig or dual use.
Because they have increased expression of ACE2 in the lower airways, smokers, ex-smokers and COPD patients are at
risk for infection and worsening of COVID-19, with high levels of C-reactive protein (CRP), D-dimer and pro-inflammatory
cytokines. Smoking is a risk factor for COVID-19 progression in hospitalized patients, with smokers having twice the risk
of progression to more severe forms compared to those who have never smoked. Physicians and public health profes-
sionals should collect data on smoking as part of clinical management and add smoking cessation to the list of practices
to mitigate the COVID-19 pandemic.
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Introducao

Os efeitos nocivos do tabaco estdo bem docu-
mentados na literatura cientifica, sendo a principal causa
evitavel de adoecimento e morte no mundo'. A Organi-
zacdo Mundial da Satide (OMS) estima que ha 1,3 bilhdes
de fumantes no mundo, e que 8 milhdes morrem anual-
mente por alguma doenga tabaco relacionadaZ.

A COVID-19 se manifesta desde infeccOes assin-
tomaticas a disturbios respiratérios graves com disfuncado
de varios o6rgdos. Cerca de 20% sdo de grau moderado
a grave, requerendo assisténcia hospitalar, e destes 5%
sao formas criticas, necessitando suporte ventilatdrio in-
tensivo para tratar a insuficiéncia respiratdria®. Entre os
individuos que evoluem para as formas mais graves da
COVID-19, encontram-se aqueles com diabetes mélito,

hipertensdo arterial sistémica, doenca pulmonar obstru-
tiva crénica (DPOC) e cancer, doengas com reconhecida
causalidade com o tabagismo*.

Fisiopatogenia

Fumar é o principal fator de risco para doengas e
infeccOes respiratorias graves, devido as mudangas es-
truturais no trato respiratério e a reducdo de sua respos-
ta imune'78, Os riscos de complicacdes pela COVID-19
sao aplicaveis também aos usuarios de narguilés, cigarros
eletrnicos (e-cigs) e do tabaco aquecido, pois o usuario
exala goticulas de vapor e propaga o SARS-Cov-2°1011,
Ha aumento significativo do risco de testagem e diag-
nostico da COVID-19 entre adolescentes e adultos jovens
usuarios de cigarros, e-cig ou de ambos (tabelas 1 e 2)2.

Tabela 1: Associagdio entre COVID-19 e uso regular de produto de tabaco inalado, ajustados por fatores
demogrdficos e ponderados, amostra com 4048 individuos.

Produtos de

Uso Regular de Produtos de Tabaco Inalado

tabaco inalado | Sintomas COVID-19

Teste COVID-19

Diag® (+) COVID-19

Odds ratio (95% IC), p

Odds ratio (95% IC), p

Odds ratio (95% IC), p

Cigarros apenas

1,40 (0,83-2,38), p> 0,05

3,94 (1,43-10,86), p< 0,05

2,32 (0,34-15,86), p> 0,05

E-Cig apenas 1,18 (0,80-1,73), p> 0,05 3,25 (1,77-5,94), p< 0,05 5,05 (1,82-13,96), p< 0,05
Uso dual 1,36 (0,90-2,04), p> 0,05 3,58 (1,96-6,54), p< 0,05 6,97 (1,98-24,55), p< 0,05
Nunca usado Ref Ref Ref

Adaptado: Gaiha et al, J Adolescent Health, August 11, 2020, https://doi.org/10.1016/j.jadohealth.2020.07.002.13

Tabela 2: Associagdo entre COVID-19 e uso nos ultimos 30dias de produto de tabaco inalado, ajustados
por fatores demogrdficos e ponderados, amostra com 4048 individuos.

Produtos de

Uso Regular de Produtos de Tabaco Inalado

tabaco inalado

Sintomas COVID-19

Teste COVID-19

Diag? (+) COVID-19

Odds ratio (95% IC), p

Odds ratio (95% IC), p

Odds ratio (95% IC), p

Cigarros apenas

1,15 (0,58-2,27), p> 0,05

1,16 (0,64- 2,12), p> 0,05

1,53 (0,29- 8,14), p> 0,05

E-Cig apenas

1,43(0,84-2,43), p> 0,05

2,55 (1,33-4,87) p< 0,05

1,91 (0,77- 4,73), p< 0,05

Uso dual

4,69 (3,07-7,16), p< 0,05

9,16 (5,43-15,47), p< 0,05

6,84 (2,40-19,55), p< 0,05

Nunca usado

Ref

Ref

Ref

Adaptado: Gaiha et al, ] Adolescent Health, August 11, 2020, https://doi.org/10.1016/j.jadohealth.2020.07.002.13

A exposigdo a fumaca do tabaco aumenta a infla-
magdo na mucosa respiratoria e a expressao de citocinas
inflamatdrias e o fator de necrose tumoral; aumenta a
permeabilidade da barreira alvéolo-capilar, com edema e
espessamento septal e hipersecregdo mucosa, com com-
prometimento do transporte mucociliar'3.

As principais portas de entrada do SARS-Cov-2
sdao as mucosas da boca, nariz e vias aéreas superiores.
Na sindrome de anguUstia respiratoria severa causada pelo
SARS-CoV-2, ha envolvimento dos receptores da enzima
conversora da angiotensina II (ECA2), que sdao abundan-

tes nos pneumdcitos tipo II e no tecido alveolar’#15, A
expressao genética da ECA2 é maior no epitélio das vias
aéreas de fumantes e ex-fumantes, comparados a nunca
fumantesté’,

Tabagismo: fator de risco e agrava-
mento da COVID-19

Os fumantes, ex-fumantes e portadores de DPOC
por apresentarem aumento da expressdo da ECA2 nas
vias aéreas inferiores, sdo um grupo de risco para a infec-
¢do e complicagdes da COVID-19, tanto pelas comorbida-
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des tabaco-relacionadas, quanto pelos elevados niveis de
proteina-C reativa (PCR), Dimero-D e das citocinas pré-in-
flamatorias'®. Isto sugere que fumar contribui para o au-
mento dos receptores virais sendo, portanto, importante

fator de risco para complicagGes e prognostico reservado
na COVID-19, com fumantes tendo 2 vezes maior chance
de progressao para as formas graves (tabela 3)161°.

Tabela 3 — Tabagismo e COVID-19: progressado da doenca, revisdo sistematica, com 19 estudos, 2133

pacientes.
Yo

Study OR (95% CI) Waight
CDC COVID-19 Response Team (US) — 260(1.82,3.73)  14.49
ChenT,etal i g 1.31(051,3.33) 6863
Dong X, etal. -—i 1.15(0.03,38.88) 0.71
Feng Y, et al. —— 1.01(1.00,3.64)  9.95
Goyal P, etal (US) e 0.86(0.32,229) 623
Guan WJ, et al, N 3.26(1.89,5.59)  11.47
Huang C. et al, - — 0.27(0.01,562) 094
Kim ES. et al. (Korea) s 3.17(0.30.25.58) 1.87
LiX. etal — 1.38(0.88.2.17) 1297
Liu W, ot al. 1 = - 12,19 (1.76,84.31) 2,15
Mo P, et al. —_— —4{-— 168(0.30,9.45) 261
Shi Y, etal. —- 1.60(0.64,404) 674
Wan S, ot al, - — 0.28(0.03,231) 183
Wang R, etal ~-=— 393(1.30,11.93) 526
Yang X, et al. + - 0.11(0.01,2.50) 091
YaoQ,etal : + 11,18 (1.11, 112.83) 1.56
Znang JJ, ot al. - 3.04(0.73,1269) 358
Zhang X et al S 1.17(041,3.39) 559
ZhouF. etal, | 223(065.7.6%) 452
Overal (I-squared = 38.0%, p = 0.048) <> 191(1.42,259)  100.00
NOTE: Weights are from random elfocts analysis ;

I | i ; 1 I I 1

J 2 &

Less severe

5 10 20 0
More severe

Fonte: Patanavanich R, Glantz SA. Nicotine Tob Res . 2020 Aug 24;22(9):1653-1656. doi: 10.1093/ntr/ntaa082.

Assim como ocorre nos fumantes, individuos con-
taminados com SARS-CoV-2 apresentam elevagOes das
interleucinas IL-2 e IL-7 e do fator de necrose tumoral
alfa, o que contribui para a sindrome de tempestade de
citocinas, responsavel pelas lesdes endoteliais naqueles
que evoluem para a forma grave da doenga, com exces-
so de inflamagdo e sindrome de disfuncdo de mdltiplos
orgdos?.

A cada tragada, o fumante inala consideravel volu-
me de mondxido de carbono (CO), cuja grande afinidade
pela hemoglobina gera carboxiemoglobina, que resulta
em hipoxia®+?2. A hipdxia cronica e a exposicao as toxi-
nas do tabaco levam a disfungdo endotelial e a processo
inflamatdrio cronico mediado por citocinas?. Este mesmo
quadro ocorre com a COVID-19, gerando hipercoagula-
bilidade?*. Portanto, é fundamental cessar o tabagismo e
aumentar a vigilancia nesta populagdo, para a prevengao
e rapido diagndstico da COVID-19225, As evidéncias su-
gerem que a cessacao por 4 semanas ou mais, melhora o
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clearance mucociliar e a fungdo imune, reduzindo o risco
de desenvolver COVID-19 e suas graves complicagoes?.

Ha evidéncias suficientes de que fumar aumenta
0 risco para outras infecgdes pulmonares virais'. O taba-
gismo prejudica a capacidade de resposta imunoldgica,
tornando os fumantes mais vulneraveis a doencas infec-
ciosast®.

A hipdxia decorrente da intoxicacdo cronica por
CO tende a desaparecer apds 8 horas sem fumar?’. Apos
um dia sem fumar, ha recuperacdo da disfuncao endote-
lial vascular e, apds 2 semanas, se normaliza a agregacdo
plaquetdria e o nivel de fibrinogénio sérico, reduzindo os
riscos de eventos tromboembodlicos e cardiacos entre fu-
mantes?’?8,

Na microepidemia de MERS-CoV houve associacdo
significativa entre tabagismo e a taxa de mortalidade”?.
Os fumantes dobram as chances de contrair influenza,
terem sintomas mais graves e maior mortalidade, compa-
rados aos ndo-fumantes®.
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As pesquisas indicam que ter um histdrico de taba-
gismo aumenta a chance de resultados adversos a satde
para pacientes com COVID-19, incluindo internagdo em
terapia intensiva, necessidade de ventilacgdo mecanica e
graves consequéncias para a salde!>141830,

A crise da COVID-19 pode se revelar um fator
motivacional para fumantes que antes ndo pensavam
em parar. Os médicos podem oferecer farmacoterapia,
como a terapia de reposicao nicotina isolada ou combi-
nada, bupropiona e vareniclina, que sdo mais eficazes em

associacdo com aconselhamento. Contudo, para alguns
fumantes, a tentativa pode ndo ter sucesso, devido ao
longo periodo de estresse vivido na pandemia, eles ndo
devem ser estigmatizados por isso. Portanto, a cessacdo
do tabagismo é importante medida de protecdo, e deve
ser encorajada pelos médicos como forma de motivar o
fumante a deixar de fumar, reduzindo assim as chances
de complicacbes caso venha a se infectar com o SARS-
-CoV-2%,
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