Poszerzone streszczenie w jezyku polskim

1.1. Wprowadzenie

Palenie tytoniu od wielu dekad pozostaje jedng z gltéwnych przyczyn przedwczesnych
zgondw na $wiecie. Statystyki wskazuja, ze naldg ten odpowiada za $Smier¢ ponad 8 milionéw ludzi
rocznie [1]. Dym papierosowy zawiera tysigce toksycznych zwigzkow, przez co palacze zyjg Srednio
o okoto 10 lat krocej niz osoby niepalace [2]. Wobec powszechnej §wiadomosci szkodliwosci palenia,
w ostatnich latach coraz wicksza popularnoscig ciesza si¢ elektroniczne papierosy (tzw. e-papierosy) —
urzadzenia, ktore dostarczaja nikotyne w formie aerozolu bez procesu spalania tytoniu. Reklamowane
jako potencjalnie mniej szkodliwa alternatywa dla tradycyjnych papieroséw, e-papierosy budza
nadzieje czesci palaczy na ograniczenie szkod zdrowotnych zwigzanych z natogiem. Jednoczesnie
jednak pojawiaja si¢ obawy i kontrowersje dotyczace ich bezpieczenstwa i dtugofalowego wptywu na
organizm [3]. Papierosy elektroniczne sg urzadzeniami podgrzewajacymi roztwory zawierajgce
w swoim skladzie nikotyng¢ i drogg wziewnag dostarczajaca ja do organizmu. W jezyku polskim
przyjeto sie powszechne uzywanie terminologii “palenia e-papierosow”, “palacze e-papierosow’’;
pamigtajac o powyzszej definicji, na potrzeby ptynnosci jezykowej w niniejszej rozprawie te terminy
moga by¢ wykorzystywane zamiennie i nie wynikaja z braku wiedzy doktorantki.

W Polsce szacuje si¢, ze okoto jedna czwarta dorostych wcigz pali tradycyjne papierosy,
jednoczesnie kilka procent tej grupy Polakow deklaruje regularne uzywanie e-papieroséw [4].
Szczegolnie niepokojaca wydaje sie popularno$¢ tych produktow wsrod mtodziezy. Z badan Global
Youth Tobacco Survey wynika, ze cho¢ liczba nieletnich palaczy papierosow w Polsce na przestrzeni
ostatnich lat zmniejszyta si¢, to jednoczes$nie znaczna cz¢$¢ miodych ludzi eksperymentowala
z e-papierosami [5]. Podobne trendy obserwuje si¢ w innych krajach — na przyklad w Stanach
Zjednoczonych w 2018 roku odsetek uzytkownikoéw e-papieroséw wsrdd uczniow szkot srednich
przekraczal 20% [6]. Rosnaca dostgpno$¢ atrakcyjnych smakowo wkiadow nikotynowych oraz
agresywny marketing przyczynily si¢ do faktu, ze e-papierosy staly si¢ modnym gadzetem w grupie
nastolatkow i1 tzw. mtodych dorostych. Najnowszym zjawiskiem jest gwattowny wzrost popularnosci
jednorazowych e-papierosdw typu ,,disposable”, co mozna zaobserwowacé réwniez na polskim rynku

[7].

Szkodliwy wptyw palenia papierosow na zdrowie zostal jednoznacznie potwierdzony
w badaniach epidemiologicznych i do$wiadczalnych. Tradycyjne papierosy przyczyniaja si¢ do
rozwoju licznych schorzen wielonarzadowych, a palenie uznaje si¢ za najwazniejsza mozliwa do
uniknigcia przyczyng zgonow przedwczesnych [1, 2]. Palenie tytoniu jest gtowng przyczyna raka ptuc
— szacuje sie, ze 80-90% przypadkoéw tego nowotworu jest zwiazanych z ekspozycja na dym
tytoniowy — a ponadto zwigksza ryzyko rozwoju wielu innych nowotworéow, w tym jamy ustnej,
gardla, przetyku, krtani, trzustki, pecherza moczowego oraz nerek [2, 16]. Dlugotrwalte palenie
prowadzi takze do chorob uktadu oddechowego, takich jak przewlekte zapalenie oskrzeli czy rozedma
ptuc, ktore skladaja sie na przewlekla obturacyjng chorobe ptuc (POChP). U palaczy czesciej
wystepuje rowniez astma oskrzelowa, nasilaja si¢ jej objawy, a takze obserwuje si¢ wyzsza czgstosc¢
infekcji drég oddechowych, takich jak zapalenie ptuc [2, 9]. Ponadto substancje zawarte w dymie
tytoniowym, w tym tlenek wegla i nikotyna, uszkadzaja uklad krazenia, zwickszajac ryzyko



miazdzycy naczyn, choroby niedokrwiennej serca, zawalu migs$nia sercowego oraz udaru mozgu — i to
juz przy wypalaniu zaledwie kilku papierosow dziennie [2, 8]. Palenie tytoniu wplywa takze na
rozw6j innych schorzen: sprzyja powstawaniu choroby wrzodowej zotadka, zwicksza ryzyko
wystapienia cukrzycy typu 2 oraz przewleklych chordb zapalnych, takich jak reumatoidalne zapalenie
stawow. U kobiet palacych czes$ciej dochodzi do powiktan cigzowych, w tym do niskiej masy
urodzeniowej noworodkow, natomiast u mezczyzn czg$ciej obserwuje si¢ zaburzenia erekcji
1 obnizenie plodnosci [8, 9]. Na negatywne konsekwencje narazone sg nie tylko osoby czynnie palace,
ale tez ludzie w ich otoczeniu. Bierne palenie, czyli wdychanie dymu papierosowego przez osoby
niepalace, réwniez powoduje szereg choréb (w tym choroby serca, nowotwory ptuc) i odpowiada za
okoto 1,2 miliona zgondéw rocznie na $wiecie [1]. Jak stwierdzono w raporcie amerykanskiego
Surgeon General, nie istnieje bezpieczny poziom ekspozycji na dym tytoniowy — nawet krotka
ekspozycja moze wywotywac uszkodzenia biologiczne prowadzace do choréb [10]. Z tego wzgledu
eliminacja dymu tytoniowego z otoczenia pozostaje kluczowym celem zdrowia publicznego.

Fundamentalna réznica miedzy tradycyjnym papierosem a e-papierosem polega na sposobie
uwalniania nikotyny. W papierosie tytoniowym spalany jest susz tytoniowy, w wyniku czego powstaje
dym zawierajacy tysiagce zwigzkow chemicznych. Z kolei w e-papierosie ptynny roztwor (tzw.
e-liquid, zwykle na bazie glikolu propylenowego i gliceryny) jest podgrzewany elektrycznie, tworzac
aerozol inhalowany przez uzytkownika. Dym tytoniowy zawiera ponad 7000 roznych substancji
chemicznych, z ktérych okoto 70 ma udowodnione dziatanie rakotworcze [11, 12]. Do kluczowych
sktadnikow naleza m.in. nikotyna — alkaloid odpowiedzialny za dziatanie uzalezniajace tytoniu oraz
pobudzanie uktadu nerwowego [13]. Sama nikotyna nie jest czynnikiem rakotworczym, ale
przyczynia si¢ do rozwoju choréb sercowo-naczyniowych, miedzy innymi przez przyspieszenie akcji
serca i wzrost cisnienia oraz do powstawania uzaleznienia. Kolejnym istotnym sktadnikiem sg
substancje smoliste — lepka mieszanina zwigzkow powstajacych podczas spalania, zawierajaca
migdzy innymi wielopierScieniowe weglowodory aromatyczne (WWA) i nitrozoaminy, sposrod
ktorych wiele, jak na przyktad benzo[a]piren, ma dziatanie rakotworcze [12, 14]. W dymie obecny
jest takze tlenek wegla — toksyczny gaz powstajacy w wyniku niecatkowitego spalania, ktory po
wchionigciu do krwi wigze hemoglobing, zmniejszajac dotlenienie tkanek i1 przyczyniajac si¢ do
rozwoju miazdzycy oraz chordb serca oraz spadku kondycji fizycznej. Do tego dochodza drazniace
1 toksyczne gazy, takie jak formaldehyd, cyjanowodoér, amoniak i tlenki azotu, ktdre uszkadzajg blony
sluzowe drog oddechowych i uposledzajg mechanizmy obronne ptuc [8, 14]. Dym papierosowy
zawiera rowniez metale ciezkie, takie jak kadm, otow, arsen czy chrom, ktéore kumuluja sie
w organizmie i mogg powodowaé uszkodzenia narzadow oraz wykazywac dziatanie rakotworcze [12,
14]. Dodatkowo obecne s3 drobne czastki state — sadza i czastki popiotu o srednicy ponizej 2.5 um
(PM:.5), ktére wnikaja gleboko do drég oddechowych, powodujac przewlekly stan zapalny i stres
oksydacyjny w ptucach [15].

W przypadku aerozolu z e-papierosa, jego sklad jest znacznie mniej ztozony niz dym
papierosowy 1 pozbawiony wielu typowych dla spalania toksyn, jednak rowniez nie jest obojetny dla
zdrowia. Zawiera on nikotyne, ktora w ptynach do e-papierosdéw wystepuje w réznych stezeniach (np.
3-24 mg/mL, a w jednorazowych e-papierosach nawet powyzej 20 mg/mL). Aerozol nikotynowy
z e-papierosa dostarcza tego alkaloidu w ilo$ciach zblizonych do papierosa tradycyjnego, co
wystarcza do wywolania i podtrzymania uzaleznienia [16, 17]. Glikol propylenowy i gliceryna
ro§linna, stanowigce baze liquidu po podgrzaniu tworzg widoczny aerozol (tzw. ,,chmurg”). Same
w sobie uchodzg za stosunkowo bezpieczne do inhalacji krotkotrwalej, cho¢ w wysokiej temperaturze
mogg ulega¢ cze$ciowemu rozktadowi do draznigcych aldehydow. Substancje zapachowo-smakowe
dodawane do ptynéw (np. owocowe, migtowe, deserowe), to zwigzki dopuszczone do spozycia,



jednak ich wptyw na drogi oddechowe po podgrzaniu i inhalacji jest w duzej mierze nieznany.
W aerozolu wykrywane sg takze toksyczne zwiazki karbonylowe, takie jak formaldehyd, acetaldehyd
i akroleina, ktorych stezenie jest zwykle kilkudziesigciokrotnie nizsze niz w dymie z papierosa, cho¢
ich ilo§¢ moze wzrasta¢ przy wyzszych ustawieniach mocy grzalki i intensywnym uzytkowaniu (tzw.
,dry puff?) [19-21]. W aerozolu z e-papierosow stwierdzono takze $ladowe ilo$ci niektorych
zwiazkow rakotworczych, takich jak nitrozoaminy nikotynowe czy akrylonitryl, jednak ich poziomy
sg istotnie nizsze niz w dymie papierosowym [19, 22]. Badania wykazaly réwniez obecnos¢ metali
ciezkich i czgstek metalicznych, pochodzacych z grzalek i metalowych elementow urzadzenia, takich
jak otow, chrom, nikiel, cyna czy mangan — ich stgzenia mogg przekracza¢ poziomy spotykane
w powietrzu atmosferycznym [23, 24]. Dlugotrwala inhalacja tych metali moze skutkowaé
uszkodzeniem tkanki plucnej i ich odktadaniem si¢ w narzadach. Gesta chmura aerozolu moze
znaczgco zwigkszaé stezenie czgstek PM:.s w pomieszczeniach, co budzi pytania o konsekwencje dla
0sob postronnych [15, 25]. Dodatkowym potencjalnym zagrozeniem sg zwiazki, takie jak diacetyl,
wystepujace w niektorych aromatach (np. maslanych czy waniliowych), ktére moga powodowac
powazne uszkodzenia oskrzelikow (tzw. popcorn lung) przy przewlektej inhalacji. Diacetyl byt
wykrywany w plynach i aerozolu niektoérych e-papierosoOw aromatyzowanych, a cho¢ jego stgzenie
w e-papierosach jest zwykle nizsze niz w dymie papierosowym, jego obecnos¢ stanowi potencjalne
zagrozenie dla uzytkownikow [26].

Podsumowujac, w porownaniu z dymem tytoniowym, aerozol z e-papieroséw zawiera
znacznie mniej wielopierscieniowych weglowodorow aromatycznych, tlenku wegla czy nitrozoamin,
co oznacza mniejsza ekspozycje na wiele klasycznych czynnikéw rakotworczych i toksycznych [18,
19, 27]. Jest to istotny argument zwolennikdéw e-papierosow, sugerujacych ich obnizong szkodliwos¢.
Z drugiej strony, e-papierosy nie dostarczaja wylacznie ,,czystej” nikotyny — uzytkownik wdycha
mieszaning zwigzkow chemicznych, z ktérych cze$¢ (cho¢ w nizszych dawkach niz w papierosach
tradycyjnych), réwniez moze wywiera¢ negatywny wptyw na organizm. Ponadto sktad aerozolu silnie
zalezy od konstrukcji urzadzenia i sposobu uzywania — intensywne zaciaganie si¢ przy wysokiej
temperaturze grzatki moze znaczaco zwigkszy¢ ilo$¢ szkodliwych produktow termicznego rozktadu
liquidu [20, 21]. W nastgpnych sekcjach omdwiono, jakie skutki zdrowotne wynikaja z narazenia na
powyzsze substancje podczas aktywnego i biernego palenia oraz uzytkowania e-papierosow.

Cho¢ e-papierosy sa obecne na rynku od stosunkowo niedawna (masowa sprzedaz ruszyla
w drugiej potowie lat 2000), naukowcy zgromadzili juz sporo danych na temat ich wptywu na ludzki
organizm. Wielu uzytkownikéw e-papierosow zglasza podraznienie drog oddechowych, przewlekty
kaszel, nasilong chrypke czy $wiszczacy oddech. Badania ankietowe i kliniczne potwierdzaja, ze
osoby uzywajace e-papierosoOw czesciej doswiadczaja takich objawow w porownaniu z osobami ich
nieuzywajacymi [28, 29]. W 2019 roku uwage Swiata zwrdcita seria ostrych przypadkéw uszkodzenia
ptuc okreslanych jako EVALI (e-cigarette or vaping product use associated lung injury). W USA
odnotowano ponad 2800 hospitalizacji z powodu ciezkiego uszkodzenia pluc, zwigzanego
z uzywaniem e-papierosow, z czego kilkadziesiat zakonczylo si¢ zgonem pacjenta [20]. Dochodzenie
wykazato, ze wigkszos¢ tych przypadkow wigzala si¢ z inhalowaniem nielegalnych ptynow
zawierajacych THC i olej octanowy witaminy E, jednak sam fakt wystapienia EVALI uwidocznit
potencjatl e-papieroséw do wywotywania ostrych, zagrazajacych zyciu powiktan ptucnych. Istnieja
rowniez dowody, ze aerozol nikotynowy moze niekorzystnie wptywa¢ na drogi oddechowe:
eksperymenty laboratoryjne wykazaty, ze narazenie komorek nabtonka ptuc na dziatanie kondensatu
z e-papierosow powoduje uszkodzenia DNA oraz upo$ledza mechanizmy naprawcze materiatu
genetycznego [30]. Moze to sprzyjac inicjacji procesu nowotworowego. Rzeczywiscie, w badaniu na
modelu zwierzecym wykazano, ze dlugoterminowe inhalowanie nikotynowego aerozolu przez myszy



skutkowato rozwojem zmian nowotworowych w ptucach tych zwierzat [31]. Ponadto e-papierosy
wydajg si¢ wywolywaé odpowiedz zapalng w ukladzie oddechowym — stwierdzono zwigkszong
produkcje cytokin prozapalnych w komoérkach nabtonka oskrzeli eksponowanych na aerozol,
utrzymujaca si¢ nawet po zaprzestaniu ekspozycji [32]. W badaniu kohortowym wsrdéd mtodych
dorostych w USA zaobserwowano, ze rozpoczecie uzywania e-papieroséw istotnie zwigksza ryzyko
wystgpienia przewleklych objawow ze strony uktadu oddechowego (takich jak §wiszczacy oddech,
przewlekly kaszel) nawet u oséb, ktére wczesniej nie pality tradycyjnych papieroséw [33]. Dane te
kazg przypuszczaé, ze regularne uzytkowanie e-papierosow moze prowadzi¢ do podobnych
probleméw pulmonologicznych, jakie znamy u palaczy tytoniu, cho¢ mechanizmy moga by¢
cze$ciowo odmienne.

Pojawienie si¢ e-papierosow wywotato dyskusje na temat ich roli w zdrowiu publicznym.
Zgodnie z koncepcja redukcji szkdéd (harm reduction), jes$li niektorym palaczom nie udaje si¢
calkowicie zaprzesta¢ uzywania nikotyny, to przestawienie si¢ z konwencjonalnych papieroséw na
mniej szkodliwe zrédlo nikotyny mogloby przynies¢ korzysci w postaci zmniejszenia czestosci
chordb odtytoniowych [34]. E-papierosy dostarczajg nikotyng bez wigkszosci toksyn, powstajacych
przy spalaniu tytoniu, zatem teoretycznie powinny by¢ mniej niebezpieczne dla zdrowia niz
papierosy. Rzeczywiscie, badania wykazaty, ze osoby, ktére catkowicie zastgpily papierosy tradycyjne
elektronicznymi, majg istotnie nizsze st¢zenia biomarkerow narazenia na substancje smoliste
i karcinogeny (np. NNAL - metabolit nitrozoamin tytoniowych) w pordéwnaniu z osobami
kontynuujgcymi palenie zwyklych papierosow [17]. W kontrolowanym badaniu klinicznym
z udziatem palaczy afroamerykanskich i latynoskich stwierdzono, ze przejscie na e-papierosy typu
POD (Personalized On Demand) z dopelianymi wktadami nikotynowymi, przez kilka tygodni
skutkowato znacznym obnizeniem poziomu toksycznych zwigzkéw w organizmie, w poréwnaniu
z grupg nadal palaca tyton [17]. Ponadto niektére badania sugeruja, ze e-papierosy moga pomagac
w rzuceniu nalogu tytoniowego. W Anglii zaobserwowano zalezno$¢ czasowa: wzrost popularnosci
e-papieroséw w populacji korelowal ze zwigkszeniem odsetka podejmowanych prob rzucenia palenia
oraz ze wzrostem skuteczno$ci tych prob, co moze wskazywaé, ze cze$¢ palaczy z powodzeniem
zerwala z nalogiem dzigki alternatywie w postaci e-papierosow [35]. Rowniez metaanalizy
randomizowanych badan klinicznych dostarczaja pewnych dowodoéw skutecznos$ci — w przegladzie
z 2018 roku wykazano, ze uzywanie e-papieroséw z nikotyna wigzato si¢ z wyzszym odsetkiem osdb
abstynentnych od palenia tytoniu po 6—12 miesigcach, w porownaniu z grupami kontrolnymi (np.
stosujacymi placebo lub inne metody) [36]. Juz wczeséniejsze analizy (m.in. Cochrane z 2014 r.)
odnotowaly, Ze e-papierosy moga pomoéc czesci palaczy ograniczy¢ lub czasowo odstawic papierosy,
cho¢ podkreslano niewielka liczbg badan i koniecznos¢ dalszych dowodow [37].

Z drugiej strony, wielu ekspertow zwraca uwage na potencjalne zagrozenia zwigzane
z promowaniem e-papierosoOw jako $rodka pomocniczego w rzucaniu palenia. Przede wszystkim,
czes¢ badan obserwacyjnych sugeruje, ze palacze korzystajacy roéwnolegle z e-papierosow wcale nie
rzucajg nalogu czgéciej niz ci, ktorzy ich nie uzywajg — a niektore analizy wrecz wskazywaty na
nizszy wskaznik rzucenia palenia ws$réd uzytkownikow e-papieros6w, w poréwnaniu
z nieuzywajacymi (by¢ moze dlatego, ze e-papieros pozwala im podtrzymacé natdég nikotynowy) [38].
Podwojne uzywanie (dual use) moze dawac¢ palaczom zludne poczucie ograniczania szkod, podczas
gdy nadal sa oni narazeni na toksyny z papieroséw, jedynie uzupeklione o ekspozycje na aerozol
z e-papierosa [39]. Ponadto istnieje obawa, Zze tatwa dostepno$¢ e-papierosdéw moze zniweczy¢
wieloletnie wysitki denormalizacji palenia — mtode pokolenie, ktore w wickszym stopniu sigga po
e-papierosy, moze w przyszlosci czesciowo przej$¢ na palenie tradycyjne lub pozosta¢ dozywotnio
uzaleznione od nikotyny w jakiejkolwiek formie [40]. Ten efekt ,,furtki” (gateway effect), budzi duzy



niepokodj: wedlug wspomnianej metaanalizy nastolatki uzywajace e-papierosow maja kilka razy
wicksze ryzyko, ze w ciggu kolejnych lat siggng po zwykte papierosy [40]. Z punktu widzenia
zdrowia publicznego zyski netto z e-papierosOw mogg wigc zosta¢ zrownowazone lub nawet
przewazone przez straty, jesli dojdzie do masowego uzaleznienia od nikotyny nowych grup ludzi,
ktorzy w przeciwnym razie nie zostaliby palaczami.

Renomowane instytucje analizujagce problem wydaly ostrozne rekomendacje. Raport
Narodowej Akademii Nauk, Inzynierii i Medycyny USA (NASEM) z 2018 r. stwierdzit, ze e-papierosy
sa zdecydowanie mniej narazajace na szkodliwe substancje niz papierosy tradycyjne, co sugeruje
potencjalnie mniejsze ryzyko dla indywidualnego uzytkownika, ktory przestawi si¢ calkowicie
z palenia na uzywanie elektronicznej alternatywy. Jednoczesénie jednak raport podkreslit silne dowody
na to, ze e-papierosy zwickszajg ryzyko rozpoczecia palenia tytoniu wsréd mlodziezy i mtodych
dorostych, a dowody na ich skuteczno$¢ w trwaltym rzuceniu palenia s3 umiarkowane [41]. Innymi
stowy, bilans wplywu e-papieroséw na zdrowie publiczne zalezy od tego, na ile pomoga one obecnym
palaczom zerwac z nalogiem, a na ile przyczynia si¢ do uzaleznienia nowych uzytkownikéw. Modele
symulacyjne daja rozbiezne wyniki — np. jedna z analiz oszacowala, ze wprowadzenie e-papierosow
moze ostatecznie zwigkszy¢ liczbe zgondw z powodu palenia, jesli wezmie si¢ pod uwage wplyw na
inicjacj¢ palenia przez mlodych ludzi [42], podczas gdy inne modelowanie wskazuje na mozliwos¢é
zmnigjszenia szkdéd pod warunkiem minimalizacji rozpowszechnienia e-papierosow wsrod
niepalacych i mtodziezy [43].

Biorac pod uwage zaréwno jednoznaczng szkodliwos¢ palenia tytoniu, jak i niepewnos¢ co do
dlugofalowych skutkéw uzywania e-papieroséw, wladze zdrowotne na $wiecie podejmujg réznorodne
dziatania regulacyjne i profilaktyczne. W zakresie tradycyjnych wyrobow tytoniowych, wigkszo$¢
krajow wprowadzila sprawdzone interwencje: zakazy palenia w miejscach publicznych, wysokie
opodatkowanie papieroséw, ograniczenia reklam i sprzedazy czy kampanie edukacyjne. Te klasyczne
rozwigzania przynosza wymierne efekty — przyktadowo podwyzszenie akcyzy i tym samym ceny
papierosOw jest uznawane za jedno z najbardziej skutecznych narzedzi redukcji palenia na poziomie
populacji [44]. Waznag kwestig okazal si¢ takze dostgp mtodziezy do papierosow: w wielu krajach
podniesiono minimalny wiek legalnej sprzedazy wyrobow tytoniowych do 21 lat. Analizy
przeprowadzone w USA przez Instytut Medycyny oszacowaty, ze takie posunigcie (tzw. Tobacco 21)
powinno istotnie zmniejszy¢ liczbe palaczy wsrdd milodych dorostych oraz zredukowaé palenie
w calej populacji [45]. Badania sondazowe wskazuja, ze wigkszo$¢ spoleczenstwa popiera
podniesienie wieku sprzedazy wyrobow tytoniowych, dostrzegajac w tym dziataniu szanse na ochrong
mlodziezy przed natogiem [46].

Regulacje dotyczace e-papierosow w wielu aspektach dopiero ksztaltuja sig. W Unii
Europejskiej wprowadzono m.in. ograniczenie maksymalnego st¢zenia nikotyny w ptynach do
e-papieroséw (20 mg/mL) oraz objeto te produkty zakazem sprzedazy nieletnim, analogicznie do
papieroséw tradycyjnych. W Polsce od 2016 r. obowigzuje zakaz sprzedazy e-papierosow osobom
ponizej 18. roku zycia, zakaz ich reklamowania oraz zakaz uzywania w miejscach publicznych
objetych wczesniej ustawag antynikotynowa (np. w szkotach, urzgdach, $rodkach transportu
publicznego). Mimo to egzekwowanie tych przepiséw bywa wyzwaniem — badania wskazuja, ze
cze$¢ uzytkownikéw uzywa e-papierosOw w przestrzeniach publicznych pomimo obowigzujacych
zakazow, a kontrola tego zjawiska jest utrudniona z uwagi na dyskretniejszy charakter e-papierosow
(brak dymu, mniejszy zapach) [47]. W odpowiedzi na rosngca liczbe miodych uzytkownikow,
niektore kraje (np. USA, Kanada) wprowadzily dodatkowe restrykcje, takie jak zakaz sprzedazy
ptynéw o atrakcyjnych smakach (uznajac, ze to gtownie smaki przyciagaja mtodziez).



Wsrdd ekspertow pojawiaja si¢ glosy, ze przyszioSciowo nalezaloby rozwazy¢ catkowite
wycofanie ze sprzedazy zaroOwno papierosow tradycyjnych, jak i alternatywnych produktow
nikotynowych. Argumentuje si¢, ze nie ma uzasadnienia dla utrzymywania na rynku skrajnie
szkodliwego produktu (papierosow), jesli istniatyby dostepne formy nikotyny o mniejszym ryzyku —
jednak z drugiej strony, dopuszczenie ich bez ograniczen mogloby prowadzi¢ do wspomnianych
nowych zagrozen [48]. Z pewnoscig polityka wobec nikotyny musi balansowaé mi¢dzy dwoma
celami: maksymalng ochrong oso6b niepalagcych i mitodziezy przed uzaleznieniem, a pomoca
uzaleznionym palaczom w zmniejszeniu szkdd lub rzuceniu natogu. W wielu krajach, w tym
w Polsce, wplywy z podatkéw i akcyzy od sprzedazy wyrobdéw nikotynowych, w tym papierosow
elektronicznych, stanowig istotng cz¢$¢ dochodow budzetu panstwa. Z tego wzgledu wprowadzenie
catkowitego zakazu ich sprzedazy jest obecnie nierealne, a realng mozliwoscia pozostaje jedynie
podwyzszenie stawek akcyzy lub innych obcigzen podatkowych.

Poza regulacjami prawnymi, kluczowe sa dziatania edukacyjne i medyczne. Personel ochrony
zdrowia odgrywa istotna role w motywowaniu palaczy do podjecia prob zerwania z nalogiem oraz
w informowaniu o ryzyku zwigzanym z r6znymi formami konsumpcji nikotyny. Badania pokazuja, ze
prosta interwencja lekarza — zalecenie rzucenia palenia i poinformowanie o dostepnych formach
wsparcia — istotnie zwigksza odsetek 0s6b podejmujacych probe zerwania z natogiem [49]. Palacze
powinni by¢ zachgcani do korzystania ze sprawdzonych metod leczenia uzaleznienia od tytoniu:
poradnictwa behawioralnego, terapii wspierajacych (np. infolinie, aplikacje mobilne) oraz
farmakoterapii. Dostepne leki, takie jak nikotynowa terapia zastepcza (NRT) w postaci plastrow, gum
czy pastylek, czy tez leki na recepte (wareniklina, bupropion), podwajaja szanse skutecznego rzucenia
palenia w poroéwnaniu z probami podejmowanymi bez wsparcia [9, 50]. W kontekscie e-papierosow
profesjonalisci medyczni powinni przekazywac zrownowazone informacje: podkreslac, ze nie sg one
przeznaczone dla oséb niepalacych, a jednoczesnie — ze calkowite przejscie na e-papierosy moze by¢
mniej szkodliwe dla palacza, ktéry nie jest w stanie inaczej zerwaé z natogiem. Takie stanowisko
zajmuje m.in. Amerykanskie Towarzystwo Kardiologiczne, ktore w swojej najnowszej deklaracji
zauwaza, iz cho¢ nie rekomenduje rutynowo e-papieroséw jako metody rzucania palenia, to jednak
uznaje, ze w indywidualnych przypadkach zamiana papierosOw na e-papierosy moze przynies¢
korzysci zdrowotne, o ile prowadzi do calkowitego porzucenia palenia tradycyjnego [51].
Towarzystwo to, podobnie jak i WHO, =zaleca jednocze$nie dalsze prace badawcze nad
dlugoterminowymi skutkami uzywania e-papierosow oraz wprowadzenie takich regulacji, ktore
zminimalizujg ich atrakcyjno$¢ dla mlodziezy (np. ograniczenie smakdéw, kampanie informacyjne
o ryzyku) [1, 51].

Prezentowana rozprawa doktorska stanowi interdyscyplinarng probe kompleksowej oceny
wplywu palenia tradycyjnych i elektronicznych papieroséw na wybrane parametry funkcjonowania
uktadu oddechowego oraz sercowo-naczyniowego. Oparta na cyklu jedenastu publikacji, praca
integruje zagadnienia z obszaru toksykologii chemicznej, farmakokinetyki, fizjologii klinicznej,
inzynierii biomedycznej, modelowania matematycznego oraz metod sztucznej inteligencji. Tak
szerokie ujgcie tematu umozliwilo uzyskanie komplementarnych danych, obejmujacych zaréwno
analiz¢ sktadu i1 toksycznos$ci aerozolu emitowanego przez e-papierosy, jak i predykcyjne
modelowanie loséw nikotyny w organizmie oraz analiz¢ populacyjnych skutkéw uzywania wyrobow
nikotynowych. Waznym elementem pracy s3a rowniez badania eksperymentalne z udziatem ludzi,
w ktorych dokonano oceny rzeczywistych zmian w sygnalach biologicznych — takich jak zapis EKG,
stabilometria, ci$nienie tetnicze, saturacja krwi czy czegstos¢ oddechow — u 0s6b palacych papierosy
tradycyjne, uzytkownikdéw e-papieroséw oraz osob niepalacych. Dzieki temu mozliwa byta nie tylko
identyfikacja roznic fizjologicznych pomigdzy grupami, ale takze odniesienie tych wynikow do



modeli matematycznych, opisujacych mechanizmy dziatania nikotyny oraz do przewidywan,
dotyczacych skutecznosci interwencji zdrowotnych. Uzyskane wyniki pozwalajg na calo§ciowa ocene
oddziatywania réznych form konsumpcji nikotyny na organizm czlowieka — zard6wno w ujeciu
indywidualnym (fizjologicznym), jak i populacyjnym. Praca wnosi istotny wklad w zrozumienie
mechanizméw, lezacych u podstaw obserwowanych zaburzen metabolicznych, krazeniowych
i neuromotorycznych, a jednoczesnie ma wymiar praktyczny — dostarczajac danych przydatnych
w profilaktyce zdrowotnej, projektowaniu strategii ograniczania szkod oraz formulowaniu zalecen
klinicznych. Podsumowujac, niniejsza rozprawa dostarcza dowoddw, zZe e-papierosy — mimo
eliminacji niektoérych zagrozen zwiazanych z klasycznym paleniem tytoniu — nie sa obojetne dla
zdrowia. Wplywaja one na szereg istotnych parametrow fizjologicznych, w tym funkcje oddechowe,
sercowo-naczyniowe, metaboliczne i neuro-mig$niowe. Otrzymane rezultaty wskazuja na potrzebe
dalszych, wieloaspektowych badan w tym zakresie oraz na konieczno$¢ uwaznego monitorowania
wplywu nowych alternatywnych produktéw nikotynowych na zdrowie publiczne. Prezentowana praca
moze stanowi¢ istotng podstawe do opracowania przysztych wytycznych klinicznych oraz polityk
regulacyjnych, dotyczacych kontroli i prewencji nikotynizmu.



1.2.  Cel rozprawy

Zaobserwowana potrzeba poglebionej oceny skutkéw zdrowotnych nowych form konsumpcji
nikotyny, w tym papierosow elektronicznych, oraz ograniczone dotychczasowe mozliwosci
obiektywnej analizy poréwnawczej ich wptywu na organizm cztowieka z wykorzystaniem danych
wielomodalnych, sktonity autorke do podjecia interdyscyplinarnych badan, ktorych cele obejmowaty:

e (Opracowanie i zastosowanie modeli farmakokinetycznych (PBPK), umozliwiajacych
porownanie dynamiki wchlaniania, dystrybucji i eliminacji nikotyny z e-papierosow
1 papierosow tradycyjnych.

e Analize sktadu chemicznego aerozolu oraz dymu tytoniowego, z uwzglednieniem
zawartosci metali cigzkich 1 zwigzkow karbonylowych, oraz oceng ich potencjalnego
wptywu toksykologicznego.

e Przeprowadzenie eksperymentalnej rejestracji sygnatéw biomedycznych (m.in.
sygnatéw kardiologicznych, metabolicznych 1 stabilometrycznych) u milodych
dorostych uzytkownikow wyrobow nikotynowych i ich poréwnanie z grupa
kontrolna.

e Zastosowanie zaawansowanych metod analizy danych, w tym uczenia maszynowego,
w celu identyfikacji cech diagnostycznych i wzorcow odpowiedzi fizjologicznej,
roznicujacych grupy badane.

® Ocene¢ wplywu przewlektego stosowania nikotyny w réznych formach na funkcje
uktadu sercowo-naczyniowego, oddechowego, metabolicznego oraz motorycznego —
z perspektywy profilaktyki chorob cywilizacyjnych.

Niniejsza rozprawa doktorska stanowi podsumowanie wynikow badan eksperymentalnych
1 modelowych, ktore tacznie miaty na celu kompleksowa ocen¢ ryzyk zdrowotnych, zwigzanych ze
stosowaniem produktow nikotynowych, a takze opracowanie narzgdzi umozliwiajacych
skuteczniejsze monitorowanie ich wpltywu z wykorzystaniem danych fizjologicznych, modeli
obliczeniowych oraz metod sztucznej inteligencji. Nowatorski charakter rozprawy polega na
potaczeniu empirycznych badan populacyjnych, obejmujacych rejestracje sygnatéw biomedycznych,
ocen¢ parametrow metabolicznych 1 analiz¢ czynnikow psychospolecznych, z modelami
symulacyjnymi (PBPK, Markowa, SIQ+P+E+H+X) oraz algorytmami sztucznej inteligencji. Takie
podejscie, uwzgledniajace roznice pomigdzy e-papierosami a papierosami tradycyjnymi
w perspektywie chemicznej, fizjologicznej, metabolicznej i neuromotorycznej, nie byto dotad szeroko
stosowane. Komponent naukowo-badawczy rozprawy obejmuje opracowanie i walidacj¢ modeli
farmakokinetycznych nikotyny, zaprojektowanie modeli dynamiki uzaleznienia i skutecznosci polityk
zdrowotnych, przeprowadzenie badan eksperymentalnych z udziatem ludzi, a takze implementacjg
metod uczenia maszynowego do identyfikacji cech diagnostycznych.

W pierwszym etapie badan skoncentrowano si¢ na charakterystyce chemicznej aerozolu
generowanego przez papierosy elektroniczne. W pracy [Al] przeprowadzono analize¢ sktadu
pierwiastkowego i wykazano obecnos¢ metali cigzkich, takich jak cyna, nikiel czy chrom,
pochodzacych z elementow grzatki urzadzenia. Obserwowane st¢zenia tych substancji — w zalezno$ci
od warunkéw uzytkowania — mogly osigga¢ wartosci porownywalne z dymem papierosowym.
Uzyskane dane stanowia podstawe do dalszych analiz toksykologicznych i farmakokinetycznych.
W kolejnym kroku opracowano i zweryfikowano modele farmakokinetyczne PBPK, opisujace losy
nikotyny w organizmie uzytkownikoéw papierosow elektronicznych i tradycyjnych. Praca [A2]
przedstawiata hybrydowy model PBPK, wzbogacony o komponenty sztucznej inteligencji, natomiast



[A3] rozszerzyta go o zmienne kliniczne, uwzgledniajace rdzne stany fizjologiczne, takie jak otytosc,
zaburzenia metaboliczne czy choroby uktadu krazenia. Modele te umozliwily ilosciowa oceng rdznic
w biodostgpnosci i rozkladzie nikotyny, w zaleznosci od formy dostarczania i kondycji zdrowotne;
uzytkownika. Rownolegle przeprowadzono badania nad procesem degradacji grzalki e-papierosa
w warunkach rzeczywistych. W pracy [A4] opracowano model obliczeniowy, symulujacy zmiany
materialowe i termiczne, zachodzace podczas uzytkowania urzadzenia. Uwzgledniono wptyw typu
stopu, temperatury oraz przeptywu powietrza na emisj¢ czgstek metali, co umozliwilo lepsze
zrozumienie mechanizméw generowania toksyn. Na podstawie wynikow powyzszych analiz
opracowano systemy wspomagania decyzji w zakresie rzucania palenia. W pracy [A5]
zaprezentowano algorytm rekomendacyjny, bazujacy na metodzie Multi-MOORA i wspomagany
sztuczng inteligencja, stuzacy do oceny skutecznosci, kosztu i akceptowalnosci réznych strategii
(farmakoterapia, NRT, e-papierosy). Nastepnie, w pracy [A6] zaproponowano dynamiczny model
populacyjny SIQ+P+E+H+X, integrujacy dane demograficzne i epidemiologiczne w celu
przewidywania skutkow wprowadzania polityk antynikotynowych (np. podwyzek podatkdw,
kampanii edukacyjnych czy promocji alternatywnych produktow). Modelowanie procesu uzaleznienia
rozwinigto w pracy [A7], w ktorej zastosowano modele Markowa do opisu przejs¢ migdzy stanami:
inicjacji, uzaleznienia, leczenia i abstynencji. W oparciu o dane literaturowe oszacowano
prawdopodobienstwa skuteczno$ci terapii nikotynozastgpczej (NRT) oraz $redni czas trwania
poszczegblnych faz uzaleznienia. Kolejny etap badan miat charakter eksperymentalny i dotyczyt
bezposrednio uzytkownikow produktow nikotynowych. W pracy [A8] dokonano analizy czynnikow
psychospotecznych, wpltywajacych na wybor formy konsumpcji nikotyny. Z wykorzystaniem metod
statystycznych 1 uczenia maszynowego, zidentyfikowano predyktory siegania po e-papierosy
i tradycyjny tyton, takie jak czynniki rodzinne, presja rowiesnicza czy srodowisko domowe. W pracy
[A9] skupiono si¢ na ocenie konsekwencji metabolicznych uzytkowania e-papieroséw i palenia.
U mitodych dorostych z réznych grup uzytkownikow przeprowadzono pomiary skladu ciata (za
pomoca bioimpedancji), ci$nienia tg¢tniczego oraz wskaznikow stylu zycia. Wykazano obecno$¢
niekorzystnego fenotypu metabolicznego, obejmujacego m.in. otylo$¢ centralng i podwyzszone
warto$ci cisnienia, mimo pozornie prawidtowego BMI. Funkcje neuromotoryczne zbadano w pracy
[A10], wykorzystujac stabilometri¢ i analiz¢ chodu. Zidentyfikowano subtelne zaburzenia rownowagi
oraz zmienno$¢ wzorca lokomocji u uzytkownikéw produktéw nikotynowych, w poréwnaniu
z osobami niepalagcymi. Ostatnia praca z cyklu [A11] dotyczyta reaktywnosci sercowo-naczyniowe;.
W warunkach testow wysitkowych i ortostatycznych rejestrowano parametry EKG, ci$nienie tetnicze
oraz saturacj¢ tlenem. Uzytkownicy e-papieroséw wykazywali silniejszg i szybsza reakcje uktadu
wspotczulnego, co moze $wiadczy¢ o wigkszym ryzyku dysregulacji hemodynamiczne;j.



1.3.

Hipotezy badawcze

W oparciu o przeglad literatury przedmiotu, wyniki badan wstgpnych oraz interdyscyplinarny

charakter rozprawy sformulowano nastepujace hipotezy badawcze:

L.

IL.

III.

Iv.

VL

VIL

VIIL

IX.

XL

Aerozol generowany przez e-papierosy zawiera toksyczne zwigzki chemiczne
i metale ciezkie, ktorych stezenie — w zaleznos$ci od warunkow uzytkowania — moze
by¢ poréwnywalne lub wyzsze niz w dymie tytoniowym [A1].

Farmakokinetyka nikotyny r6zni si¢ istotnie w zaleznosci od formy jej dostarczania
(dym tytoniowy vs. aerozol e-papierosa), co wptywa na czas narastania stezenia, jego
poziom szczytowy oraz potencjal uzalezniajacy [A2].

Czynniki zdrowotne (np. otyto$¢, choroby uktadu krazenia, zaburzenia metaboliczne)
wpltywaja na farmakokinetyke nikotyny, modyfikujac jej losy w organizmie
i potencjalnie nasilajac skutki zdrowotne [A3].

Proces degradacji grzatki e-papierosa pod wplywem temperatury, materiatu
i przeptywu powietrza, istotnie wplywa na emisje¢ metali cigzkich i zwigksza
toksycznos¢ aerozolu [A4].

Wielokryterialna analiza decyzyjna (Multi-MOORA), wspomagana algorytmami
sztucznej inteligencji moze stanowi¢ skuteczne narz¢dzie wspierajace wybor terapii
antynikotynowej [AS5].

Dynamiczne modelowanie populacyjne (SIQ+P+E+H+X) pozwala prognozowac
wplyw strategii polityki zdrowotnej na rozpowszechnienie palenia i uzywanie
e-papieroséw [A6].

Modelowanie procesu uzaleznienia od nikotyny z wykorzystaniem tancuchow
Markowa, umozliwia ilosciowa oceng¢ skutecznosci terapii nikotynozastgpczej (NRT)
[AT].

Czynniki demograficzne, rodzinne i spoteczne istotnie wptywaja na ryzyko si¢gania
po papierosy elektroniczne lub tradycyjne, co mozna wykaza¢ z uzyciem metod
statystycznych i uczenia maszynowego [A8].

Regularne stosowanie e-papierosow wigze si¢ z niekorzystnymi zmianami
metabolicznymi, w tym otytoscig centralng, zwickszonym ci$nieniem tgtniczym
i niekorzystnym sktadem ciata, obserwowanymi juz u mtodych dorostych [A9].
Stosowanie nikotyny w réznych formach wptywa na posturalng kontrolg rownowagi
i wzorzec chodu, prowadzac do mierzalnych zaburzen funkcji neuromotorycznych
[A10].

Uzytkownicy e-papieroséw i1 palacze tradycyjni wykazuja odmienng reaktywnos$¢
sercowo-naczyniowg w odpowiedzi na stres fizjologiczny, w poréwnaniu z osobami
niepalacymi, co moze $wiadczyé o odmiennej aktywacji uktadu wspotczulnego
[A11].
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1.4. Skilad pierwiastkowy aerozoli z e-papierosow i papierosow
tradycyjnych: wplyw rodzaju ptynu 1 poziomu napetnienia
zbiornika [A1]

W przeprowadzonej pracy badawczej podjeto probe ilosciowej oceny sktadu pierwiastkowego
aerozoli generowanych przez e-papierosy w warunkach zmiennego poziomu napelnienia zbiornika
(petny, polpetny, pusty) oraz przy uzyciu ptynéw o réoznym pochodzeniu — komercyjnym i domowe;j
produkcji. Celem badan byto okreslenie wptywu tych czynnikow na obecno$¢ metali cigzkich i innych
pierwiastkow w aerozolu, a takze poréwnanie ich zawarto$ci z aerozolami pochodzacymi
z tradycyjnych papierosow. Dla odtworzenia warunkoéw rzeczywistego uzytkowania zbudowano
stanowisko symulujace inhalacj¢ (Rys. 1 i 2). W badaniach poréwnano takze wyniki dla dymu
z papieroséw tradycyjnych. Czasteczki aerozolu i dymu zbierano na membranach nitrocelulozowych
(0,45 pum) osadzonych w komorze kondensacyjnej, pomocniczo analizowano réwniez bawelne
z wnetrza grzalki. Nastgpnie poddawano je analizie skladu pierwiastkowego za pomocg skaningowej
mikroskopii elektronowej (SEM) z detektorem energii dyspersyjnej (EDS). Metoda EDS umozliwia
jakosciowe 1 potilosciowe wykrycie obecnych pierwiastkow, lecz nie dostarcza informacji o ich
formie chemicznej (np. tlenki, chlorki, kompleksy) ani specjacji, co stanowi istotne ograniczenie
w kontekscie pelnej oceny toksykologicznej. Ponadto, technika nie umozliwia analizy sktadnikow
lotnych ani gazowych, ktére moga by¢ rownie istotne z punktu widzenia ryzyka zdrowotnego.

. .
o 1% t

Rys. 2 Stanowisko do badania dymu z papieroséow tradycyjnych [A1]
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W badaniu zidentyfikowano obecno$¢ wielu pierwiastkow nieorganicznych, do
najistotniejszych z toksykologicznego punktu widzenia nalezaty chrom (Cr), aluminium (Al), zelazo
(Fe), nikiel (Ni), miedz (Cu), sod (Na), siarka (S) i chlor (Cl). Ich zawartos$¢ istotnie roznita sie
w zalezno$ci od rodzaju uzytego ptynu oraz poziomu napelnienia zbiornika (Tabela 1). Najwyzsze
wzgledne stezenie chromu odnotowano dla konfiguracji ,,pélpelny zbiornik + ptyn domowy” (6,00
wt%), natomiast stgzenie aluminium siggalo 1,40 wt%, a zelaza — 0,72 wt%. W konfiguracji
z komercyjnym plynem o tym samym wypelnieniu zbiornika, wartosci te byly wyraznie nizsze: Cr —
4,79 wt%, Al — 0,21 wt%, Fe — 0,00 wt%. Dym z papierosow tradycyjnych zawierat §ladowe ilosci
chromu (0,33 wt%) i aluminium (0,08 wt%), a dominowaly w nim mineraty pochodzenia roslinnego
(np. wapn, sod, siarka). Profil pierwiastkow rdoznit si¢ istotnie — w aerozolu tytoniowym przewazaty
sktadniki mineralne obecne naturalnie w tytoniu i bibulce, podczas gdy w aerozolu z e-papieroséw
dominowaty metale techniczne, pochodzace z degradacji materialow konstrukcyjnych urzadzenia.

Tabela 1. Srednie stezenia pierwiastkow w aerozolach uzyskanych podczas uzywania e-papierosa
(10 zaciagnigc) lub spalania jednego papierosa [Al]

Ptyn don?ow.)/, P%?/n dc')mo.wy, Ptyn don?ow.)/, komP:r}:;/jny, komP:r}:;/jny, komP:r}:;/jny, Papierf)s
pelny zbiornik | pot zbiornika | pusty zbiornik pelny zbiornik | pét zbiornika | pusty zbiornik tradycyjny
E wt%e | SD | wt% | SD | wt% | SD | wt% | SD | wt% | SD | wt% | SD | wt% | SD
54,77 1 0,62 | 50,26 | 0,80 | 52,00 [ 0.94 | 53,10 [ 0,71 |52,37 | 0,70 | 51,94 | 0,64 | 48,86 | 0,35
C 40,40 | 0,64 | 40,58 | 0,88 |41,31 | 1.00 | 41,12 | 0,73 | 41,71 | 0,75 | 41,15 | 0,68 [ 49,89 | 0,36
Cr 3,84 | 0,95 | 6,00 | 0,97 | 5,33 | 0.83 | 4,81 | 0,90 | 4,79 | 0,86 | 5,48 | 0,79 | 0,33 | 0,03
Na 0,33 | 0,03 | 0,32 | 0,03 | 0,35 | 0.05 | 0,36 | 0,04 | 0,36 [ 0,04 | 0,38 | 0,04 | 0,24 [ 0,03
Al 0,36 | 0,03 | 1,40 | 0,06 | 0,34 | 0.04 | 0,26 | 0,03 | 0,21 | 0,03 | 0,22 | 0,03 | 0,08 | 0,01
S 0,12 | 0,02 | 0,20 | 0,03 | 0,10 | 0.02 | 0,15 | 0,02 | 0,22 | 0,03 | 0,22 | 0,03 | 0,12 | 0,02
Cl 0,09 | 0,02 | 0,17 | 0,04 | 0,12 | 0.02 | 0,08 | 0,02 | 0,08 [ 0,02 | 0,14 | 0,03 | 0,08 | 0,02
Si 0,04 | 0,01 | 0,12 | 0,02 | 0,25 | 0.03 | 0,02 | 0,00 | 0,07 | 0,02 | 0,22 | 0,02 | 0,15 | 0,02
Mg | 0,00 | 0,00 | 0,04 | 0,01 [ 0,20 | 0.04 | 0,01 | 0,00 | 0,02 | 0,00 | 0,16 | 0,02 | 0,11 | 0,01
Fe 0,00 | 0,00 | 0,72 | 0,15 | 0,00 | 0.00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 [ 0,00 [ 0,00 [ 0,00 [ 0,00 | 0,00
Cu 0,07 | 0,02 | 0,06 | 0,02 | 0,00 | 0.00 | 0,04 | 0,01 | 0,04 [ 0,01 | 0,04 [ 0,00 [ 0,07 | 0,02
Ca 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0.00 | 0,05 | 0,02 | 0,02 [ 0,00 [ 0,05 | 0,01 [ 0,05 [ 0,01
Br 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 | 0.00 | 0,00 | 0,00 | 0,00 [ 0,00 [ 0,00 [ 0,00 [ 0,04 | 0,01

Analiza lepkosci (Rys. 3) wykazata wyrazne réznice w zachowaniu plynow domowych
i komercyjnych. Poczatkowo ptyny domowe cechowaty si¢ wyzsza lepkoscia dynamiczng (~0,2848
Pa‘s przy 20,9 °C), ktora ulegla gwaltownemu obniZzeniu wraz ze wzrostem temperatury, osiggajac
~0,0295 Pa-s przy 60,5 °C. W temperaturze 80 °C odnotowano ponowny, niewielki wzrost lepkosci
(~0,036 Pa-s), sugerujacy poczatek degradacji termicznej. Ptyny komercyjne wykazywaty nizsza
poczatkowa lepko$¢ (~0,15 Pa's przy 23,5°C) oraz bardziej tagodny spadek lepkosci wraz
z temperaturg, osiggajac ~0,025 Pa-s przy 80 °C. Wyniki te wskazujg na wyzsza stabilno$¢ termiczna
ptynéw komercyjnych, ktére zachowujg bardziej przewidywalne wlasciwosci fizyczne w szerszym
zakresie temperatur. Potwierdzaja to rowniez pomiary naprezen stycznych — dla ptynéw domowych
warto$ci te osiggaty ok. 56-57 Pa przy szybko$ci $cinania rzedu 200s’', natomiast dla ptynow
komercyjnych — ok. 30-34 Pa. Réznice te maja bezposredni wptyw na efektywno$¢ waporyzacji oraz
kontrolg temperatury podczas pracy urzadzenia. Obnizona stabilno$¢ cieplna ptynéw domowych
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moze sprzyjac zjawisku dry puff, czyli przegrzaniu spirali grzewczej przy niskim poziomie ptynu, co
prowadzi do erozji elementéw metalowych 1 zwigkszonego udzialu metali cigzkich w aerozolu.

Temperature vs. Viscosity of Homemade and Store-Bought Liquids

—e— Homemade Liquid Viscosity
—a— Store-Bought Liquid Viscosity

0.25
0.20

0.15

Viscosity (Pa-s)

0.10

0.05

20 30 40 50 60 70 80
Temperature (°C)

Rys. 3 Zmiany lepkosci dynamicznej ptynow domowych i komercyjnych w funkcji temperatury [A1].

W celu uzupehienia analizy wlasciwosci fizycznych ptynoéw przeprowadzono réwniez
pomiar temperatury (Rys. 4) wewnatrz zbiornika podczas symulowanego uzytkowania urzadzenia.
Badania wykazaly, ze ptyny domowe osiggaly wyzsze temperatury poczatkowe i nagrzewaly sig
szybciej niz plyny komercyjne, co mozna przypisa¢ ich uproszczonemu sktadowi chemicznemu
1 braku dodatkow stabilizujacych. Pomimo tych réznic, w warunkach ustalonych testow temperatura
obu rodzajow pltynow stabilizowala si¢ na poziomie okoto 40°C. Uzyskane wyniki wskazuja na
istotny wptyw sktadu plynu na charakterystyke cieplna pracy urzadzenia, szczeg6lnie w poczatkowe;j
fazie, co moze mie¢ znaczenie dla proceséw emisji metali z elementéw grzewczych.

Temperature Comparison of Homemade vs. Store-Bought Liquids
44 Homemade Liquid Temperature (°C)
—=— Store-Bought Liquid Temperature (°C)

Temperature (°C)
w w w w » »
N S (=2} <] o N
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Rys. 4 Przebieg zmian temperatury wewnatrz zbiornika e-papierosa podczas symulowanego uzytkowania, dla
ptynéw domowych i komercyjnych [Al].

Otrzymane dane jednoznacznie wskazuja, ze nie tylko sklad ptynu, ale réwniez sposob
uzytkowania urzadzenia maja kluczowy wplyw na sktad inhalowanego aerozolu. W wielu
przypadkach stezenia metali cigzkich zblizaly si¢ do granicznych poziomoéw okreslonych przez
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wytyczne WHO lub nawet je przekraczaty, zwlaszcza w warunkach ,,pustego” zbiornika i wysokiej
temperatury pracy. Nalezy jednak podkresli¢, ze metoda EDS ma charakter pétilosciowy i nie
pozwala na jednoznaczne okreslenie stgzen w odniesieniu do norm toksykologicznych. Rzeczywiste
ryzyko zdrowotne zalezy réwniez od biodostgpnosci pierwiastkow, czestotliwos$ci uzycia urzadzenia
oraz wspotwystepowania innych zanieczyszczen, co wymaga dalszych, poglebionych analiz. Praca
stanowi istotny wkiad w charakterystyke toksykologiczng e-papierosow i podkresla konieczno$é
standaryzacji zaréwno skladu plynéw, jak i parametrow technicznych urzadzen. Zidentyfikowane
ryzyka powinny zosta¢ uwzglednione przy tworzeniu wytycznych bezpieczenstwa uzytkowania
e-papierosow, a takze regulacji prawnych dotyczacych ich produkcji i dystrybucji.
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1.5. Porownanie farmakokinetyki nikotyny z e-papierosow
1 tradycyjnych  papierosow z  wykorzystaniem
modelowania PBPK oraz uczenia maszynowego [A2]

W ramach prowadzonych badan opracowano model farmakokinetyczny typu PBPK
(Physiologically Based Pharmacokinetic), wspomagany algorytmami uczenia maszynowego, w celu
poréwnania dynamiki wchtaniania i rozprzestrzeniania nikotyny w organizmie po zastosowaniu
e-papierosow i tradycyjnych papierosow. Celem pracy bylo zbadanie rdéznic w sposobie dostarczania
nikotyny oraz ocena ich wptywu na poziom narazenia organizmu — ze szczegolnym uwzglednieniem
moézgu i synaps — a takze wyznaczenie czynnikoéw fizjologicznych istotnie wptywajacych na tempo
i zakres akumulacji nikotyny. Zaprojektowany model PBPK obejmowat pig¢ kluczowych
kompartmentow: ptuca, krew, watrobe, mdzg oraz synapsy. Dla kazdego z nich zdefiniowano
objetosci, przeplywy krwi oraz state dyfuzji, metabolizmu i eliminacji. Réwnania oparto na zasadzie
bilansu masy, prawie Ficka oraz kinetyce pierwszego rzgdu dla metabolizmu i eliminacji, co
umozliwito dynamiczng symulacje stezen nikotyny w okresie 24 godzin, z uwzglednieniem
rzeczywistego schematu uzywania produktow nikotynowych (10 pociagnie¢ na sesje, 20 sesji
dziennie dla e-papierosow; odpowiednio 1,5 mg vs. 3 mg nikotyny na sesj¢). Roéwnania
farmakokinetyczne PBPK:

1. Koncentracja nikotyny w plucach:

L _ dose &
v

-C
dt Vp lung blood)

2. Koncentracja nikotyny we krwi:

ac Q Q
—blood  _ _"p. — — —
dt v, (Clung Cblood) v, (Cblood Cliver)

distrib " blood penetr blood t kelim brain

3. Koncentracja nikotyny w watrobie:

Q
= c.)—k

h
dt v, (Cblood liver metabCliver

liver

4. Koncentracja nikotyny w mézgu:

brain __

dt penetr blood ~ “elim "~ brain synapse brain synapse synapse

5. Koncentracja nikotyny w synapsach:

dc
synapse  __ _

dt synapse brain synapse synapse

gdzie: C hung~ stezenie nikotyny w ptucach, C blooq — SteZenie nikotyny we krwi, C livey — SteZenie

d

nikotyny w watrobie, C prain — StEZENIE nikotyny w mozgu, Csynapse — stgzenie nikotyny w synapsach,

Qp — przeptyw krwi przez phuca, Qh — przeplyw krwi przez watrobe, Vp ,Vb, Vl — objetosci
kompartmentow: ptuca, krew, watroba, k distrib " wspotczynnik dystrybucji nikotyny z krwi do innych

tkanek, kpe — wspolezynnik przenikania nikotyny z krwi do mdzgu, kelim — szybkos¢ eliminacji

netr

— stala metabolizmu nikotyny w watrobie, k — wspotczynnik

nikotyny z mozgu, k
tyny gy, metab synapse

przejscia nikotyny miedzy moézgiem a synapsami, dose — dawka nikotyny dostarczona w jednej ses;ji.
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Modelowanie wykazato wyrazne roéznice w profilu farmakokinetycznym miedzy badanymi
produktami (Rys. 5). Tradycyjne papierosy generowaly szybkie i ostre piki stezenia nikotyny
w moézgu i krwi (Cmax: 15-20 ng/mL; Tmax: 5-15 min), typowe dla silnego efektu uzalezniajacego.
Dla e-papierosoOw obserwowano bardziej ptaskie, ale trwalsze profile stgzenia (Cmax: 6—10 ng/mL;
Tmax: 2-5 min), co moze $wiadczy¢ o innym mechanizmie rozwoju zaleznosci. W synapsach
wartos$ci Cmax wynosity odpowiednio: 240 nM dla papierosow i 180 nM dla e-papieroséw (Tmax:
60-120 s 1 60-150 s).

Nicotine Concentration in Lungs

k !LK_WM —p A

Time [h]
Nicotine Concentration in Blood

Lungs [ng/mL]
o
2
[

Blood [ng/mL]

Time [h]
Nicotine Concentration in Liver

Time [h]
Nicotine Concentration in Brain

Brain [ng/mL]

Time [h]
Cu i ized Nicotine

=)
@
S
=]
n
S
IS
]

Metabolites [ng
@ B
g 8
I I

o

Time [h]

Rys. 5 Zmiany stezenia nikotyny w wybranych kompartmentach (krew, mozg, synapsy) w ciagu 24
godzin, w zaleznosci od zrodta ekspozycji: e-papierosy (linia niebieska) i tradycyjne papierosy (linia
czerwona) [A2]

Wyniki PBPK zostaly rozszerzone o analiz¢ zmienno$ci osobniczej przy uzyciu algorytmu
XGBoost, ktory wytrenowano na 1000 syntetycznych profili fizjologicznych. Modele osiagnely
ekstremalnie wysoka doktadno$¢ predykceji, z wartoscig wspotczynnika determinacji R? > 0,9998 we
wszystkich kompartmentach. Najwickszy wptyw na dystrybucje nikotyny wykazata przepuszczalnosé
bariery krew—moézg (k_penet), ze wspdtczynnikiem korelacji +0,901 dla mézgu i +0,916 dla synaps,
natomiast korelacja z poziomem nikotyny we krwi byta ujemna (—0,940). Pozostale znaczace cechy to
tempo metabolizmu watrobowego (k metab, korelacja ujemna), przeptyw plucny oraz masa ciala
i historia palenia. W ramach walidacji modelu wykorzystano dane z literatury dotyczace
rzeczywistych wartoéci Cmax i Tmax po inhalacji nikotyny. Modele dobrze odwzorowywaly
rzeczywiste profile farmakokinetyczne (Rys. 6), osiagajac R*: 0,788 (mdzg), 0,867 (krew) i 0,899
(synapsy). Szacunkowa warto$¢ stezenia nikotyny u przykladowej osoby (na podstawie
indywidualnych parametréw fizjologicznych) wynosita: 107,62 ng/mL w moézgu, 64,45 ng/mL we
krwi 1 137,31 ng/mL w synapsach. Istotnym aspektem byto takze wskazanie ograniczen przyjetych
zatozen. Modele PBPK zakladaja usrednione wartosci parametréw fizjologicznych i standardowe
wzorce uzytkowania, podczas gdy w rzeczywistosci istnieje znaczna zmienno$¢ behawioralna (np.
glebokos$¢ zaciagnigcia, czas inhalacji, moc urzadzenia). Ponadto model nie uwzglednia efektu innych
sktadnikow dymu tytoniowego lub aerozolu (np. aldehydéw, aromatoéw), ktore moga modulowaé
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metabolizm nikotyny. Istnieje tez ograniczenie zwigzane z zalozeniami dotyczacymi miejsc
wchtaniania: dla papieroséw dominuje dolny uktad oddechowy (pgcherzyki ptucne), podczas gdy dla
e-papierosow — gorne drogi oddechowe i jama ustna, co moze wptywac na kinetyke pierwszego

przejscia.
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Rys. 6 Poréwnanie stezen nikotyny przewidywanych przez model PBPK z danymi rzeczywistymi
(literaturowymi) dla trzech kompartmentéw: mozgu, krwi oraz synaps [A2]

Praca

stanowi

istotny wklad w zrozumienie

roznic farmakokinetycznych migdzy

alternatywnymi metodami dostarczania nikotyny. Wyniki te, generuja znaczace implikacje dla polityki
zdrowotnej 1 praktyki klinicznej. Pokazano, ze mimo braku produktow spalania, e-papierosy moga
prowadzi¢ do dlugotrwatej ekspozycji na nikotyng, a wiec potencjalnie réwniez do rozwoju
uzaleznienia. Dzigki integracji modelowania PBPK i uczenia maszynowego mozliwe jest nie tylko
lepsze przewidywanie ekspozycji, ale rowniez tworzenie spersonalizowanych modeli ryzyka, co
stanowi istotny krok w kierunku precyzyjnej prewencji uzaleznien i polityki zdrowotne;j.
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1.6. Fizjologicznie uwarunkowane modelowanie
farmakokinetyczne nikotyny [A3]

Kolejny artykul stanowi rozwinigcie pracy konferencyjnej, pt. “Comparative
Pharmacokinetics of Nicotine from E-Cigarettes and Traditional Cigarettes: A PBPK Modeling and
Machine Learning Approach”. W ramach przeprowadzonego badania podjeto prob¢ modelowania
dynamiki rozprzestrzeniania si¢ nikotyny w organizmie z zastosowaniem modelu
farmakokinetycznego PBPK (Physiologically Based Pharmacokinetic Modeling), uwzgledniajacego
procesy fizjologiczne. Celem pracy byla ocena réznic w profilu farmakokinetycznym nikotyny
dostarczanej za pomoca e-papieroséw i papieroséw tradycyjnych, z uwzglednieniem réznych stanow
zdrowotnych uzytkownikéw — w tym chorob uktadu krazenia, astmy oraz przewleklej obturacyjnej
choroby ptuc (POChP). Badanie miato charakter modelowy, lecz bazowato na rzeczywistych danych
eksperymentalnych i literaturowych, dotyczacych fizjologii oraz dystrybucji nikotyny.

Zaprojektowany model PBPK obejmowal dziewig¢ kompartmentow, odpowiadajacych
glownym tkankom zaangazowanym w metabolizm i dystrybucj¢ nikotyny: pluca, krew tetnicza
1 zylna, watrobe, mdézg, miegénie, nerki, tkanke tluszczowa oraz inne tkanki. Model oparto na
rownaniach rozniczkowych pierwszego rzedu i przyjeto parametry fizjologiczne charakterystyczne
dla 0s6b zdrowych oraz chorych. Transport miedzy kompartmentami byl opisywany na podstawie
kinetyki ograniczonej perfuzja, zgodnie z klasycznym podej$ciem dla zwigzkdéw lipofilnych:

dClung — Dose(t) Qp ( _ )
dt Vp 4 lung blood
dac Q Q
—bleod _ 2 -C ——L(c -C — _ k _
dt Vb ( lung blood) Vh ( blood liver) distrib blood penetr blood + elim  brain

Cc
fat blood + release fat eliminb  blood

Metabolizm nikotyny zachodzil glownie w watrobie, zgodnie z enzymatycznym mechanizmem
degradacji opisywanym rownaniami kinetyki Michaelisa-Mentena:

liver __ Qh metabmaxcliver

= c - C c
dt v, ( blood liver) K +C distrib ~ blood

m liver

metabolites metabmax _liver

dt K +C

m liver
Nikotyna przenikata przez barier¢ krew—mozg, gdzie akumulowata si¢ i ulegata powolnej eliminacji:

brain

.~ penetrcblood o elimerain
il c k C
dt — "fat blood ~ release fat

gdzie: C humg stezenie nikotyny w ptucach, C — stezenie nikotyny we krwi (tetniczej/zylnej),

blood

C livey — SteZenie nikotyny w watrobie, C rain ~ SteZenie nikotyny w mézgu, C ot T stezenie nikotyny
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w tkance tluszczowej, C ,
metabolites

Qh — przeptyw krwi przez watrobe, Vp, Vb, Vl — objetosci kompartmentoéw: phuca, krew, watroba,

— stezenie metabolitow nikotyny, Qp — przeptyw krwi przez phuca,

— wspotczynnik dystrybucji nikotyny z krwi do tkanek, kpe — wspoélczynnik przenikania

distrib netr

nikotyny z krwi do mozgu, kelim — szybko$¢ eliminacji nikotyny z moézgu, keliminb — szybkos$¢
eliminacji nikotyny z krwi obwodowej, k fat wspotczynnik odkladania nikotyny w tkance

thuszczowej, k — wspodlczynnik uwalniania nikotyny z tkanki tluszczowej, k

release metabmax

maksymalna szybkos¢ metabolizmu nikotyny w watrobie (parametr Michaelisa—Mentena), Km — stala

Michaelisa—Mentena, Dose(t) — dawka nikotyny w funkcji czasu, specyficzna dla typu produktu
(papieros, e-papieros).

Wprowadzono réwniez zmienne specyficzne dla rodzaju produktu nikotynowego, m.in. drogg
podania, tempo wchlaniania, objeto$¢ zaciagniecia oraz biodostepnosc.

Wyniki modelowania wykazaly istotne réznice w dynamice stezenia nikotyny w zaleznos$ci
od stanu zdrowia (Tabela 2). W warunkach prawidlowych stezenie nikotyny w osoczu w stanie
ustalonym (Css) dla papieroséow tradycyjnych wynosito 7,01 ng/mL, a dla e-papieroséw 4,08 ng/mL.
W przypadku pacjentow z POChP i astmg obserwowano zmniejszone tempo eliminacji, co
prowadzilo do podwyzszonych stezen Css (np. 5,05 ng/mL dla e-papieroséw) oraz wydtuzonego t1/2.
U o0s6b z chorobami uktadu sercowo-naczyniowego zaobserwowano zwigkszone stezenie Css
w mozgu dla e-papierosow (16,32 ng/mL), co moze §wiadczy¢ o nasilonym narazeniu OUN
1 wyzszym ryzyku uzaleznienia.

Tabela 2. Podsumowanie farmakokinetyki nikotyny w réznych stanach zdrowia [A3]

Css Css Css we krwi Css we
. w mozgu | w mozgu krwi t1/2 (h) t1/2 (h)
Stan zdrowia (ng/mL) : .
(ng/mL) [ (ng/mL) (E-papieros) (ng/mL) |(E-papieros) |(papieros)
(E-papieros) [(papieros) bap (papieros)
Osoba zdrowa 11,00 18,64 4,08 7,01 0,96 0,96
Choroba watroby 24,74 3,40 9,18 1,41 0,98 0,98
Choroba 16,32 6,89 6,10 2,74 1,12 1,12
sercowo-naczyniowa
Otytos¢ 21,41 15,38 7,64 5,79 1,12 1,12
Choroba phuc 13,06 2,91 5,05 1,02 1,03 1,03
Choroby neurologiczne 4,69 9,52 0,98 2,02 1,33 1,34

Model zostat zweryfikowany na podstawie danych literaturowych i wykazal dobrg zgodnos¢
z rzeczywistymi warto$ciami stezen nikotyny w r6znych kompartmentach, zaréwno dla e-papierosow,
jak 1 papieroséw tradycyjnych. Zgodnos$¢ ta byla szczegdlnie widoczna w poréwnaniach profili
czasowych stgzenia w osoczu i mozgu, uwzgledniajacych rézne stany zdrowotne. W przeprowadzone;j
analizie wrazliwo$ci wykazano, ze kluczowymi zmiennymi wplywajacymi na profil
farmakokinetyczny byly: przeptyw watrobowy, tempo metabolizmu watrobowego, przenikalno$é
bariery krew—mozg oraz zdolno$¢ magazynowania i uwalniania nikotyny w tkance thuszczowej. Warto
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podkresli¢, ze model oparto na populacyjnych parametrach fizjologicznych i nie uwzgledniono
indywidualnych réznic genetycznych w metabolizmie. Pomini¢to takze potencjalne interakcje
z innymi sktadnikami aerozolu (takimi jak aldehydy czy substancje aromatyczne), ktdore moga
wplywacé na biodostepno$¢ i metabolizm nikotyny. Dodatkowym ograniczeniem byla standaryzacja
schematu uzytkowania, ktory moze nie odzwierciedla¢ rzeczywistego narazenia wsrod intensywnych
lub okazjonalnych uzytkownikow.

Whioski z pracy wskazuja na zlozony wptyw stanu zdrowia na farmakokinetyke nikotyny
oraz na potrzebe indywidualizacji podejscia do oceny ryzyka zwigzanego z jej stosowaniem.
Uzyskane wyniki moga by¢ szczegélnie uzyteczne przy projektowaniu strategii ograniczania szkod
oraz dla klinicystdw, oceniajacych bezpieczenstwo stosowania e-papieroséw u pacjentéw z chorobami
przewlektymi. Praca ukazuje potencjal modelowania PBPK jako narzedzia, wspomagajacego ocene
produktow nikotynowych w kontek$cie zdrowia publicznego i decyzji regulacyjnych.

1.7.  Model obliczeniowy degradacji grzatki w e-papierosach:
symulacja procesow termicznych i materiatowych oraz ich
wplyw na zdrowie [A4]

W prezentowanej pracy zaproponowano i zaimplementowano numeryczny model degradacji
grzalki e-papierosa w warunkach rzeczywistego uzytkowania. Celem badania byto okreslenie, w jaki
sposob materiat grzatki (stop NiCr, Kanthal, stal nierdzewna, tytan), warunki przeptywu powietrza
1 moc zasilania wptywaja na charakterystyki termiczne, zmiany rezystancji oraz degradacje waty.
Analize przeprowadzono w kontek$cie potencjalnych zagrozen zdrowotnych wynikajacych z emisji
produktéw rozkladu termicznego metali i nos$nika cieczy. Model uwzgledniat realistyczne cykle
uzytkowe: 3 sekundy nagrzewania oraz 2 sekundy chlodzenia, z rejestracjg dynamicznych zmian
temperatury, rezystancji oraz integralnosci knota. Uwzgledniono zjawiska grzania oporowego
(Joule’a), chtodzenia konwekcyjnego oraz dryfu rezystancji pod wplywem utleniania materiatu.
Zastosowano materialowo specyficzne wilasciwosci fizykochemiczne: opdér wihasciwy, pojemnosé
cieplng, przewodnos$¢ cieplng oraz charakterystyki kinetyki utleniania dla kazdego rodzaju grzatki.

Zestawienie wynikow wykazato istotne roznice pomiedzy analizowanymi materiatami.
Najlepsza stabilno$¢ termiczng oraz minimalny dryf rezystancji wykazywatl stop Nichrome (NiCr),
osiggajac temperatury koncowe rzedu 64,2°C oraz rezystancj¢ koncowa 0,1541Q (Rys. 7). Wata
zachowywata w tych warunkach 99,76% integralno$ci strukturalnej. Podobne parametry uzyskano dla
Kanthalu (69,1°C, 0,1523Q, 99,76% integralnosci). Stal nierdzewna osiagata 66,6°C i 0,1565€Q,
rowniez przy zachowanej integralnosci. Najgorsze parametry uzyskano dla tytanu — w warunkach
niskiego przeplywu powietrza temperatura koncowa wynosita az 277,0°C, a rezystancja wzrastala do
0,2925Q (Rys. 8), co wskazuje na intensywna degradacje zwiagzang z utlenianiem. W tych warunkach
integracja waty spadta do 99,46%, co w kontekscie dtugoterminowego uzytkowania moze skutkowac
ostabieniem strukturalnym i zwigkszong emisja czastek. Analiza porownawcza materialdéw wykazata,
ze przy wysokim przeptywie powietrza integralno$¢ utrzymywata si¢ na poziomie powyzej 99,7%
niezaleznie od materialu, co wskazuje na krytyczng rol¢ chtodzenia konwekcyjnego w redukcji
degradacji termicznej. Symulacje potwierdzity, ze niski przeplyw powietrza skutkuje akumulacja
ciepta w grzalce i zwigkszona kinetyka utleniania, szczegdlnie dla metali o nizszej stabilnosci
chemicznej, jak tytan.
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Rys. 7 Charakterystyki pracy grzatki z nichromu (NiCr) przy wysokim przeptywie powietrza:
temperatura (gora), rezystancja (srodek) i integralnos¢ waty (dot) w funkcji czasu [A4]
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Rys. 8. Charakterystyki pracy grzalki tytanowej (Ti) przy niskim przeptywie powietrza: temperatura
(gora), rezystancja (§rodek) 1 integralnos¢ waty (dot) w funkcji czasu [A4]

Praca podkresla istotne znaczenie wyboru materiatu grzatki oraz parametréw uzytkowych
(przeptyw powietrza, cykl zasilania) w kontekscie bezpieczenstwa uzytkownika. Degradacja grzatki
moze prowadzi¢ do emisji czastek metali oraz produktéw rozkladu materialdéw organicznych (np.
bawetnianej waty), co wiaze si¢ z ryzykiem inhalacyjnym. Model stanowi uzyteczne narzedzie
predykcyjne w projektowaniu bezpieczniejszych e-papieroséw. Warto jednak zaznaczy¢ ograniczenia
przyjetego podej$cia. Model nie uwzglednial chemicznego sktadu e-liquidu, oddzialywan migdzy
ciecza a materialem grzatki, ani potencjalnego nagromadzenia zanieczyszczen na powierzchni
elementéw. Ponadto symulacje dotyczyly izolowanych cykli pracy, bez modelowania dtugotrwatego
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starzenia si¢ urzadzenia w skali tygodni czy miesigcy. Otrzymane rezultaty majg istotne znaczenie dla
inzynierii urzadzen nikotynowych oraz polityki regulacyjnej. Pokazano, ze poprzez wtasciwy dobér
materialow (np. stopow o niskiej podatnosci na utlenianie) oraz parametryzacje chtodzenia, mozliwe
jest znaczne ograniczenie emisji toksycznych zwigzkéw zwigzanych z degradacja termiczna, co
przektada si¢ na realne korzysci zdrowotne dla uzytkownikow.
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1.8. Optymalizacja alternatyw rzucania palenia
z wykorzystaniem metody Multi-MOORA 1 narzedzi
opartych na sztucznej inteligencji [AS]

Celem tej publikacji bylo stworzenie hybrydowego modelu decyzyjnego, wspierajacego
wybor najbardziej optymalnych metod rzucania palenia, przy zastosowaniu zaawansowanych technik
sztucznej inteligencji oraz analizy wielokryterialnej Multi-MOORA (Multi-Objective Optimization on
Ratio Analysis). Model ten integrowat trzy rézne podejscia analityczne: sieci neuronowe (ANN),
regresje grzbietowa (Ridge Regression, RR) oraz symulowane wyzarzanie (Simulated Annealing,
SA), w celu uzyskania stabilnych, odpornych na nadmierne dopasowanie i interpretowalnych wag dla
kluczowych kryteriow decyzyjnych. W badaniu oceniano trzy alternatywy: tradycyjne papierosy,
e-papierosy oraz stosowanie obu tych produktéw. Analizowano je pod katem sze$ciu kryteriow:
wieku rozpoczgcia palenia, miesiecznych kosztow, emisji CO:, czasu spedzonego na paleniu, tatwosci
rzucenia oraz wptywu na zdrowie. Dane pochodzity z dwoch zrodet: ankiety przeprowadzonej wsrod
100 uzytkownikow oraz dostepnych publicznie raportoéw zdrowotnych 1 $rodowiskowych.
W pierwszym etapie zbudowano macierz decyzyjna, w ktorej kazda alternatywa zostala oceniona
wedtug powyzszych kryteriow. Nastgpnie, dane zostaly znormalizowane wedhlug charakteru kryterium
(maksymalizacyjnego lub minimalizacyjnego), a nastgpnie przypisano im wagi. ANN pozwolilta na
wychwycenie ztozonych wzorcow i nieliniowych zaleznosci, RR zapewnita stabilnos¢ i odporno$¢ na
kolinearno$¢ danych, a SA umozliwila optymalizacj¢ rozktadu wag i unikniecie lokalnych miniméw.

Zastosowanie metody Multi-MOORA obejmowato trzy komponenty: system ilorazoéw, punkt
odniesienia (odleglos¢ euklidesowa) oraz peina posta¢ multiplikatywna. Dla kazdej alternatywy
wyliczono syntetyczny wynik, ktory stanowil podstawe rankingu. Model wskazal jednoznacznie, ze
najlepsza alternatywa sa e-papierosy, ktore zajely pierwsze miejsce we wszystkich wersjach analizy
i iteracjach testu wrazliwosci. Drugie miejsce przypadto kombinacji tradycyjnych papierosow
1 e-papierosOw, natomiast najnizej oceniono tradycyjne papierosy. Taka hierarchia utrzymata si¢ takze
po przeprowadzeniu analizy czulosci, w ktorej kazdemu kryterium zmieniano wage o +10%, co
potwierdzito stabilno$¢ i odporno$¢ modelu na drobne zmiany parametrow. Wyniki pokazaty, ze
najwicksza wage przypisano kryterium wieku rozpoczecia palenia (0,2431) oraz kosztom
miesiecznym (0,1621), natomiast mniejsza — wplywowi na Srodowisko (0,1376). Finalne wagi
powstaly jako $rednia z wartosci uzyskanych trzema metodami (AI, RR, SA) i sg przedstawione
w Tabeli 3.

Tabela 3. Wagi kryteriow decyzyjnych i ranking alternatyw (Multi-MOORA) [AS5]

Kryterium Waga

Wiek rozpoczgcia palenia 0,2431
Koszty miesi¢czne 0,1621
Emisja CO- 0,1376

Czas spedzany na paleniu 0,1314
Latwos$¢ rzucenia 0,1272
Wplyw na zdrowie 0,1186
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Badanie stanowi wklad w rozwdj spersonalizowanego wspomagania decyzji w zdrowiu
publicznym, wskazujac, ze dzigki integracji Al i metod MCDA mozliwe jest obiektywne i1 przejrzyste
wspieranie decyzji opartej na wielu kryteriach — zaréwno kosztowych, zdrowotnych, jak
i $rodowiskowych. Autorzy zauwazaja jednak ograniczenia: ograniczony zakres alternatyw (brak
terapii nikotynozastgpczych czy psychoterapii), uzycie danych samoopisowych, mozliwe biedy
w danych wtornych oraz ograniczona liczba respondentow. Pomimo tego, model moze by¢ rozwijany
w przyszlych pracach przez dodanie kolejnych opcji terapeutycznych, uzupetnienie danych o zmienne
demograficzne i kliniczne oraz zastosowanie w badaniach prospektywnych. Prezentowane podejscie
ma potencjal do implementacji, jako narzedzie wspierajace kliniczne decyzje terapeutyczne oraz
budowanie polityki zdrowotnej, opartej na danych i sztucznej inteligencji.

24



1.9. Modelowanie wplywu polityk kontroli tytoniu na

rozpowszechnienie palenia: dynamiczny = model
SIQ+P+E+H+X [A6]

Nastgpna publikacja w cyklu badawczym stanowi odpowiedZ na potrzebe kompleksowego
modelowania populacyjnych skutkow dlugofalowych interwencji polityki zdrowotnej w zakresie
kontroli palenia. W tym celu zaprojektowano i zaimplementowano zaawansowany model
przedziatowy typu SIQ+P+E+H+X, stanowiacy rozszerzenie klasycznego modelu SIR o dodatkowe
komponenty odzwierciedlajace specyfike aktualnej dynamiki nikotynowej. Uwzgledniono w nim nie
tylko klasyczne zmienne jak inicjacja, porzucenie i nawroty palenia, ale takze uzycie e-papierosow,
ich potencjalna role w przejsciu do tradycyjnego palenia (efekt ,,bramy”) oraz wptyw polityk
cenowych, edukacyjnych i regulacyjnych. Model zostal skalibrowany na danych empirycznych
z badan WHO, przegladow Cochrane’a oraz danych krajowych — w tym dotyczacych trendow
inicjacji palenia i skuteczno$ci e-papierosow w terapii substytucyjnej. Na podstawie tego modelu
przetestowano cztery scenariusze polityczne: brak nowych interwencji (scenariusz bazowy), wzrost
opodatkowania wyroboéw tytoniowych, calkowity zakaz sprzedazy papierosow oraz wzmocnione
kampanie antynikotynowe (Tabela 4).

Tabela 4. Przeglad scenariuszy polityki zdrowotnej i ich przewidywanych efektow [A6]

Scenariusz Opis polityki Kluczowe parametry Oczekiwany efekt
Brak nowych interwencji; Stopniowy spadek
Bazowy kontynuacja obecnych Brak zmian rozpowszechnienia
trendow palenia
. . Mniej inicjacji wérod
Zwigkszone Wyzsze akcyzy na 1 HejagL w

| Wskaznik inicjacji () | mtodziezy, umiarkowany

opodatkowanie papierosy wzrost rzucania palenia

Wyzszy wskaznik
rzucania i mniejszy
odsetek nawrotow we

Ogolnokrajowe kampanie

Tnicisze k .
Silniejsze kampanie medialne, edukacja,

1 Wskaznik rzucania (y),

tynik . . N Ot .
antynikotynowe dziatania spoteczne | Nawrdt (o) wszystkich grupach
wiekowych
. Szybka eliminacja
. Catkowity zak . . .
Catkowity zakaz afowlly zaxaz B =0, T Wskaznik palenia; potencjalny rynek

sprzedazy wyrobow

sprzedazy papieroséd .
przedazy pap W tytoniowych

rzucania (y) nielegalny
nieuwzgledniony

Wyniki symulacji jednoznacznie wykazaty, ze najbardziej efektywnym podejsciem — przy
zatozeniu jego wykonalnosci — byltby catkowity zakaz sprzedazy papierosow, prowadzacy do spadku
ich uzycia o 93.6% w horyzoncie 200 lat, wzrostu wskaznikéw rzucania palenia o 50% oraz
catkowitej eliminacji nowych inicjacji. Druga najskuteczniejsza strategia okazaly si¢ kampanie
informacyjne i edukacyjne, redukujace rozpowszechnienie palenia o 55%, a trzecig — podniesienie
podatkow, skutkujace redukcja o 25.6% (Rysunek 9). Analiza czutosci modelu ujawnita najwicksza
podatnos¢ wynikdéw na zmiany parametrow takich jak skuteczno$¢ kampanii (y) 1 wptyw podatkow
(1), co dowodzi ich kluczowej roli jako dzwigni politycznych.
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Smoking Prevalence Over Time Under Different Policies

100
80
S
]
c 60
(]
©
>
g
(=W
(o)}
£ 401
¢
o
S
[
20
Baseline (No New Policies)
—— Increased Taxation
—— Stronger Anti-Smoking Campaigns
0 —— Total Ban on Cigarette Sales
0 25 50 75 100 125 150 175 200
Time [years]
Rys. 9 Rozpowszechnienie palenia w populacji na przestrzeni 200 lat [A6]
Szczegdlng innowacja modelu bylo wprowadzenie przedziatlu ,,E” — uzytkownikow

e-papierosow — oraz uwzglednienie ich dwuznacznej roli: jako narzedzia redukcji szkod wsrod
palaczy oraz jako potencjalnego zagrozenia dla mtodziezy (efekt ,,gateway”). Model wykazal, ze przy
obecnym poziomie uzycia e-papierosow wsrod miodziezy (ponad 22% w Polsce w 2022 r.)
i relatywnie wysokim ryzyku przejscia do palenia tradycyjnego (wskaznik p) konieczne sg regulacje
ograniczajace dostep do ENDS w tej grupie wiekowej. W odroznieniu od klasycznych modeli, takich
jak SimSmoke, opracowany model SIQ+P+E+H+X integruje skutki e-papierosow bez traktowania ich
jako czynnik egzogenny, umozliwiajgc realistyczne odwzorowanie scenariuszy przysztosci rynku
nikotynowego. W publikacji szczegdélowo poréwnano takze inne modele populacyjne (np. model
toskanski Lachi et al., model systemowy Camacho et al.), wskazujac, ze cho¢ stanowig one cenne
uzupetnienie, brak im kompleksowosci i integracji wielu strategii regulacyjnych.

Wnhioski z pracy majg znaczenie praktyczne dla planowania strategii zdrowia publicznego.
Model wskazuje, ze polaczenie interwencji fiskalnych i edukacyjnych moze znaczaco przyspieszy¢
spadek palenia. Réwnoczesnie autorzy uczulaja na ograniczenia modelu — m.in. brak uwzglednienia
rynku nielegalnego czy lokalnych zjawisk spotecznych (np. efektéw sieci rowiesniczych), sugerujac
rozwoj modeli agentowych w przysztosci.
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1.10. Wykorzystanie = modelu = Markowa do  symulacji
uzaleznienia od nikotyny oraz skutecznosci nikotynowe;j
terapii zastgpczej (NRT) [A7]

W niniejszym badaniu opracowano symulacyjny model tancucha Markowa pierwszego rzedu,
stuzacy do analizy dynamiki uzaleznienia nikotynowego oraz skutecznosci terapii nikotynozastepczej
(NRT). Celem byto oszacowanie czasu trwania uzaleznienia oraz prawdopodobienstwa zaprzestania
palenia w r6éznych grupach uzytkownikéw — zarowno tradycyjnych papierosow, jak i e-papieroséw —
przy uwzglednieniu trzech scenariuszy interwencji: brak terapii, stosowanie gum nikotynowych oraz
plastréow nikotynowych. Model uwzgledniat pig¢ standw: brak kontaktu z nikotyna, pierwsze proby,
faza eksperymentowania, uzaleznienie oraz rzucenie palenia. Prawdopodobienstwa przej$¢ pomigdzy
stanami zaczerpni¢to z aktualnych danych epidemiologicznych (m.in. NESARC), co umozliwito
realistyczne odwzorowanie przebiegu uzaleznienia. Macierz przej$¢ zostala zdefiniowana dla
rocznych krokéw czasowych i zastosowana do symulacji rozwoju uzaleznienia w horyzoncie 20 lat.

Wyniki symulacji wykazaly, ze uzytkownicy e-papierosow spedzaja istotnie mniej czasu
w stanie uzaleznienia niz palacze tradycyjni — $rednio 27,77 lat vs. 57,65 lat bez zastosowania terapii.
Wprowadzenie terapii zastgpczej prowadzito do znaczacej redukcji tego czasu, przy czym plastry
nikotynowe byly skuteczniejsze niz gumy (efektywno$¢ odpowiednio: 13,83% vs. 6,56%). Dla
uzytkownikow e-papierosow terapia z uzyciem plastrow skracata czas trwania uzaleznienia do 21,46
lat, a dla uzytkownikow tradycyjnych papierosow — do 46,48 lat (Rys. 10). Model potwierdzil, ze
nawet przy umiarkowanej skutecznosci, NRT moze istotnie skroci¢ czas ekspozycji na uzaleznienie,
zwigkszajac prawdopodobienstwo skutecznego rzucenia palenia. Wyniki te sg zgodne z literatura,
potwierdzajac wyzszg efektywno$¢ plastrow wzgledem gum, co jest zgodne z danymi
biochemicznymi (np. stabilniejsze stezenie kotyniny w §linie). Wazng cechg modelu bylo rozréznienie
dynamiki uzaleznienia mi¢dzy uzytkownikami papieroséw tradycyjnych a e-papieroséw, co stanowi
nowatorski wklad w modelowanie populacyjne. Uwzgledniono takze biologiczne podstawy
uzaleznienia i wplyw NRT na stabilizacje stezen nikotyny, co zwigksza wiarygodnos¢ wynikow.

Comparison of NRT Therapy Effectiveness vs. No Therapy
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Rys. 10 Wyniki symulacji uzaleznienia i skutecznosci terapii nikotynozastgpczej (NRT) na podstawie
modelu tancucha Markowa pierwszego rzedu [A7]

Do ograniczen pracy nalezy zaliczy¢ stosunkowo uproszczong strukture modelu (np. brak
rozroznienia na wiek, ple¢, inne uwarunkowania spoteczno-demograficzne), brak modelowania
wsparcia behawioralnego oraz przyjecie statych efektywnosci terapii bez indywidualizacji. Autorzy
wskazuja jednak, ze podejécie to moze zosta¢ rozwinigte w przysztosci w kierunku modeli
agentowych lub uzupelione o komponenty kosztowo-ekonomiczne. Z punktu widzenia zdrowia
publicznego, wyniki potwierdzaja skutecznos¢ interwencji farmakologicznych w ograniczaniu skali
uzaleznienia nikotynowego i moga stanowi¢ podstawe do dalszej optymalizacji programow rzucania
palenia. W szczegdlnosci — model moze shuzy¢é do personalizacji terapii i szacowania jej
dtugofalowych efektow w roznych subpopulacjach uzytkownikow.
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1.11. Analiza demograficznych, rodzinnych 1 spotecznych
determinant zachowan palaczy z wykorzystaniem metod
uczenia maszynowego [AS]

Celem niniejszego badania byto zidentyfikowanie kluczowych czynnikéw demograficznych,
rodzinnych 1 spotecznych, wptywajacych na zachowania zwigzane z paleniem tytoniu, zaroéwno
tradycyjnego, jak i elektronicznego, oraz ocena ich wptywu na dynamike uzaleznienia i relacje
rodzinne. Wykorzystano metody uczenia maszynowego do analizy danych zebranych od 100
uczestnikow, co pozwolito na stworzenie modeli predykcyjnych dotyczacych wptywu palenia na
relacje rodzinne. Badanie przeprowadzono w formie przekrojowego sondazu online, w ktorym
uczestnicy wypehiali anonimowy kwestionariusz sktadajacy si¢ z trzech sekcji: danych
demograficznych, nawykoéw zwigzanych z paleniem oraz dynamiki rodzinnej. Wykorzystano
zwalidowane narzgdzia, takie jak Penn State Electronic Cigarette Dependence Index (PSECDI) do
oceny poziomu uzaleznienia oraz Family Relationship Assessment Scale (FRAS) do oceny relacji
rodzinnych (Tabela 5). Kwestionariusz zostal przetlumaczony na jezyk polski metodg thumaczenia
zwrotnego, aby zapewnié jego rzetelnos¢ i trafno$¢. Dane analizowano przy uzyciu roznych technik
statystycznych, w tym testéw chi-kwadrat, analizy wariancji (ANOVA) oraz korelacji rang
Spearmana, w celu zidentyfikowania istotnych zalezno$ci miedzy zmiennymi. Nast¢pnie zastosowano
algorytmy uczenia maszynowego, takie jak drzewa decyzyjne, maszyny wektorow nosnych (SVM),
k-najblizszych sasiadow (k-NN) oraz modele zespolowe (ensemble learning), aby przewidzie¢
postrzegany wplyw palenia na relacje rodzinne. Modele oceniano pod wzgledem doktadnosci i strat,
wykorzystujac walidacje krzyzowa z podziatem na k-folds.

Tabela 5. Porownanie wskaznikow relacji rodzinnych (FRAC) i poziomu uzaleznienia od nikotyny
(PSECDI) w zalezno$ci od typu palenia [A8]

. . . Tradycyjne ) .
Kat Wskaznik E- . Uzytk b
ategoria skazni papierosy D zytkownicy obu
Wsparcie w
.. . 4,22 3,5 3,67
rodzinie ($rednia)
Konflik i
FRAC onflikty rodzinne 1,81 2 1,89
($rednia)
Spe;dzan}e czz-lsu 3.26 3.12 2.83
razem ($rednia)
Brak uzaleznienia
0 4,76 0
(%0) ’
Niskie 21,05 33,33 16,67
uzaleznienie (%)
PSECDI Uml‘ar@\?vane 31,58 19,05 33.33
uzaleznienie (%)
Wysokie
. 47,37 42,86 50
uzaleznienie (%)
Sredni wynik 13,11 12,05 13,5
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Analiza statystyczna wykazala, ze uzytkownicy e-papieroséw zglaszali wyzszy poziom
wsparcia rodzinnego i mniejsze konflikty w poréwnaniu do palaczy tradycyjnych i uzytkownikow obu
typow papierosow. Jednakze, uzytkownicy e-papierosow wykazywali réwniez wyzszy poziom
uzaleznienia nikotynowego, co sugeruje, ze mimo lepszych relacji rodzinnych, ryzyko uzaleznienia
pozostaje istotne. W celu eksploracyjnego zrozumienia struktury danych zastosowano analize
gtownych sktadowych (PCA). Poczatkowa projekcja PCA na podstawie wszystkich zmiennych
demograficznych, rodzinnych i behawioralnych wykazata znaczne nakladanie si¢ klas, co
potwierdzilo ztozonos$¢ i niska separowalnos$¢ danych. W dalszej analizie przeprowadzono PCA
wylacznie na szeéciu najbardziej dyskryminujacych zmiennych, wybranych na podstawie testu
ANOVA F. Wyniki tej analizy (Rys. 11) ukazaly wyrazniejsze klastry, szczegdlnie w przypadkach
skrajnych warto$ci, co potwierdzilo potencjal modeli nadzorowanych w dalszej klasyfikacji.
Projektowanie przestrzeni o zmniejszonej wymiarowosci pozwolilo réwniez na potwierdzenie
wysokiej warto$ci predykcyjnej zmiennych opisujacych postrzegany wplyw palenia na relacje
rodzinne. Analiza PCA byla zgodna z pozZniejsza analiza waznosci cech w modelach uczenia
maszynowego i dodatkowo uzasadnita wybor konkretnych predyktorow.

PCA Using Top Discriminative Features

Perceived Impact on Family
Clearly harmful impact
No noticeable impact

3= Positive impact

Slightly negative impact

Principal Component 2

-3 -2 -1 0 1 2 3 4
Principal Component 1

Rys. 11 Projekcja analizy gtéwnych sktadowych (PCA) wykonana na podstawie szesciu
najistotniejszych zmiennych wejsciowych [A8]

Aby oceni¢, ktore zmienne miaty najwickszy wplyw na skuteczno$¢ predykeji, przeprowadzono
porownanie waznosci cech w czterech modelach. Niezaleznie od zastosowanej metody, we
wszystkich przypadkach najwicksze znaczenie przypisano zmiennej, opisujacej wptyw palenia na
relacje rodzinne. W dalszej kolejnosci pojawiaty si¢ m.in. konflikty rodzinne, wiek badanych oraz
obecno$¢ palaczy w rodzinie. Cho¢ poszczegdlne modele roznity si¢ pod wzgledem szczegdtowych
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wartosci, ogdlna kolejnos¢ najistotniejszych cech pozostawata spojna. Porownanie najwazniejszych
predyktorow przedstawiono w Tabeli 6.

Tabela 6. Poréwnanie waznosci cech (znormalizowane wartosci) w modelach uczenia maszynowego

[A8]
Cecha Drzewo decyzyjne Ensemble SVM k-NN
Plec 0 0,0085 0 0
Wiek 0 0 0,0167 0
Czy palisz 0 0 0 0
Czesto$¢ palenia 0 0,0023 0 0
Wiek rozpoczgcia 0 0,0031 0,0067 0
palenia
Palacy czi.onkoww 0 0 0,0133 0
rodziny
Konflikty rodzinne
0.0381 0 0 0,008
(FRACQ) ’ ’
Wpltyw pal.ema na 0.1875 0,1459 0,1867 0,2433
relacje
Akceptfftc.Ja W 0 0 0 0
rodzinie

Modele uczenia maszynowego osiagnely wysoka dokladnos¢ w przewidywaniu wplywu

palenia na relacje rodzinne (Tabela 7), przy czym model zespotowy osiagnal najwyzsza doktadnos¢ na
poziomie 93,33%, przewyzszajac inne modele, takie jak k-NN (90,00%), drzewa decyzyjne (83,33%)
i SVM (80,00%). Analiza wazno$ci cech wykazata, ze zmienne zwigzane z postrzeganym wpltywem

palenia na relacje rodzinne miaty najwiekszy wptyw na doktadnos¢ modeli predykcyjnych.

Tabela 7. Ocena skuteczno$ci modeli uczenia maszynowego [AS]

Model

Dokladnos¢

Precyzja

Czulos¢

Miara F1

Drzewo decyzyjne

83,33%

0,79

0,7

0,74

Metoda
grupowania
(Ensemble
learning)

93,33%

0,91

0,91

0,91

Maszyna
wektoréw no$nych
(SVM)

80,00%

0,6

0,75

0,67

Metoda
k-najblizszych
sasiadow (k-NN)

90,00%

0,9

0,82

0,86
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Gléwnym ograniczeniem badania byta stosunkowo niewielka liczba uczestnikéw (100 osob),
co moze wplywaé na uogdlnienie wynikéw na szersza populacje. Ponadto, wykorzystanie
kwestionariuszy do samodzielnego wypeklienia moze wprowadza¢ stronniczo$¢ (bias) zwigzang
z subiektywna oceng uczestnikow. Mimo to, wyniki podkreslaja znaczenie relacji rodzinnych
w kontekscie zachowan zwigzanych z paleniem i sugeruja, ze interwencje zdrowia publicznego
powinny uwzglednia¢ te aspekty. Zastosowanie metod uczenia maszynowego w analizie zachowan
zdrowotnych, otwiera nowe mozliwosci w identyfikacji 0os6b o podwyzszonym ryzyku uzaleznienia
oraz w tworzeniu spersonalizowanych programow interwencyjnych. Przyszle badania powinny skupi¢
si¢ na zwigkszeniu liczby uczestnikow oraz uwzglednieniu dodatkowych zmiennych, takich jak status
spoteczno-ekonomiczny, poziom stresu czy wsparcie spoteczne, aby lepiej zrozumie¢ ztozonosé
zachowan zwigzanych z paleniem.
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1.12.

Sktad ciata 1 profile metaboliczne u mtodych dorostych:

badanie przekrojowe poréwnujagce osoby uzywajace
e-papierosOw, palace papierosy tradycyjne oraz osoby,
ktore nigdy nie stosowaty wyroboéw nikotynowych [A9]

Celem tej pracy byla ocena wplywu regularnego uzywania e-papierosOw na wybrane
parametry metaboliczne i skladu ciata u zdrowych, mlodych dorostych. W przeciwienstwie do
wiekszosci badan, koncentrujacych si¢ na uktadzie oddechowym i sercowo-naczyniowym, niniejsze
badanie skupito si¢ na mniej zbadanym obszarze: zmianach w strukturze ciala oraz parametrach
powigzanych z metabolizmem, takich jak zawartos¢ wody catkowitej, masa beztluszczowa czy wiek
metaboliczny. W badaniu wziety udziat trzy grupy uczestnikow (N = 120, 20 oséb w kazdej z grup):
osoby niepalace (kontrolne), uzytkownicy e-papierosow oraz palacze tradycyjnych papierosow.
Charaktrystyka badanych widoczna jest Tabeli 8. Zastosowano analize impedancji bioelektrycznej
(BIA) przy uzyciu wieloczestotliwosciowego analizatora medycznego klasy diagnostycznej. Pomiary
obejmowaty: mas¢ mig¢$niowa, catkowita wode ustrojowg (TBW), zawartosc¢ tkanki ttuszczowej, wiek
metaboliczny, indeks masy ciata (BMI) oraz zawarto$¢ thuszczu trzewnego.

Tabela 8. Charakterystyka uczestnikow badan [A9]

——
. Wszysc;y Palacze tytoniu Uzyt ,me,cy Osoby niepalace
Zmienna uczestnicy (n=20) e-papieroséw (n=20)
(N = 60) (n=20)
Wick (lata) 22,0 [2,25] 22,0 [2,25] 20,5 3,0] 22,0 [1,75]
Wzrost (cm) 173,5 [16,25] 176,5 [8,0] 170,0 [12,25] 171,5 [20,75]
Masa ciata (kg) | 65,35 [13,35] 68,75 [20,15] 65,35 [4,8] 62,1 [21,08]
BMI (kg/m?) 22,3 [3,55] 22,05 [4,62] 23,4 [1,33] 21,05 [3.2]
Tkanka tt
anka (;)Szczowa 15,35 [5,87] 12,95 [7,17] 16,35 [4,32] 11,2 [5,15]
1]
Thuszez rzewny 2,0 [2,0] 2,0 [2,25] 2,0 [2,0] 1,0 [1,0]
(pOZiOm) b 9 2 2 b b b b
asa r(lll{lg)smowa 47,35 [17,7] 52,25 [15,88] 46,6 [10,2] 45,75 [20,67]
Catkowita woda
w organizmie (%) | 21 [1312) 39,7 [14,9] 31,05 [6,1] 30,85 [14,55]
— -
Wiek metaboliczny| ¢ 13 555 23,5 [17,0] 23,5 [13,0] 15,5 [5,5]
(lata)
SV
e 1(1:/@)2 YL 15 41,7%) 7 (58,3%) 2 (16,7%) 5 (41,7%)
0
Ple¢ — kobiety (%) | 21 (58,3%) 5 (41,7%) 10 (83,3%) 7 (58,3%)

Wyniki wykazaly, ze uzytkownicy e-papierosow mieli istotnie wyzszy poziom wiek
metabolicznego ($rednio +3,6 roku wzgledem wieku rzeczywistego) w porownaniu do grupy
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kontrolnej ($rednio -1,1 roku). Roznica ta byta statystycznie istotna (p < 0,01) i sugeruje zaburzenia
w metabolizmie bazalnym, ktore moga wigzaé si¢ z przewlekla ekspozycja na nikotyne lub inne
zwiazki chemiczne zawarte w aerozolu (Tabela 9). Grupa palaczy tradycyjnych rowniez wykazywata
podwyzszony wiek metaboliczny, jednak roéznice byty mniej wyrazne niz w grupie e-papierosow, co
moze wskazywac¢ na rozny mechanizm dziatania. Zawarto$¢ wody catkowitej i masa migsniowa byty
istotnie nizsze u uzytkownikow e-papierosoOw w porownaniu do grupy kontrolnej ($rednia TBW:
50,3% vs. 54,7%, p < 0,05), co moze odzwierciedla¢ mikropozomowe odwodnienie lub przewlekta
aktywacje osi stresu. Wartosci BMI 1 tluszczu trzewnego nie roznity si¢ istotnie miedzy grupami,
jednak wskaznik segmentalnej masy migsniowej byt nizszy u osob stosujacych ENDS, co moze
wskazywaé na subtelne zmiany w homeostazie metabolicznej i potencjalnie ostabiony profil
anaboliczny. Zastosowano analiz¢ regresji wielozmiennowej kontrolujaca czynniki zaktocajace, takie
jak ple¢, poziom aktywnos$ci fizycznej oraz nawyki zywieniowe. Rowniez w tej analizie status
uzytkownika e-papierosow pozostawal istotnym predyktorem wyzszego wieku metabolicznego
i obnizonej masy bezttuszczowej (p < 0,05). Dodatkowo, przeprowadzono analiz¢ korelacji migdzy
wybranymi zmiennymi stylu zycia (czas siedzenia, spozycie kawy, napojow energetycznych)
a parametrami metabolicznymi. Nie stwierdzono istotnych zalezno$ci miedzy czasem siedzenia
a BMI, wiekiem metabolicznym, BMR czy procentowg zawartoscig tkanki thuszczowej. Podobnie,
spozycie kawy nie korelowalo istotnie z zadnym z analizowanych parametrow. Natomiast regularne
spozywanie napojow energetycznych wykazato dodatnie, istotne statystycznie korelacje z BMI (r =
0,49; p = 0,0025), wiekiem metabolicznym (r = 0,61; p = 0,0001) oraz zawarto$cig tkanki thuszczowej
(r=0,65; p <0,0001), co sugeruje potencjalny zwigzek z niekorzystnym profilem metabolicznym.

Tabela 9. Poréwnania miedzy grupami uzytkownikdéw tytoniu i e-papieroséw dla zmiennych ciaglych
(testy nieparametryczne) [A9]

. . Por¢ ia istot
Zmienna p (Kruskal-Wallis) Orownatia 1sto r%e (2 Istotnos¢
korekta Bonferroniego)
. . E-papierosy vs. .
Wiek metabol 0,0429 tot
iek metaboliczny , Niepalacy (p = 0.0248) istotna
E-papierosy vs. .
Tkanka thu ° 0,0203 tot
anka tluszczowa (%) , Niepalacy (p = 0,0127) istotna
E-papierosy vs. .
BMI 0,0295 . tot
Niepalacy (p = 0,0199) istotnd
. . E-papierosy vs.
k ch 1 21 t
Wiek chronologiczny 0,07 Niepalacy (p = 0,0938) rend
. ., E-papierosy vs.
S . .
Ie)ggcelf rcliflojc (I)1w 0,0007 Niepalacy (p = 0,0011); istotna
getycziy vs. Palacze (p = 0,0480)

W czgéci eksploracyjnej wykorzystano nadzorowane modele uczenia maszynowego do
klasyfikacji uczestnikow ze wzgledu na status palenia. Pierwotny model drzewa decyzyjnego,
zbudowany na pelnym zbiorze cech, osiggnat umiarkowang trafno$¢ klasyfikacji (50,0%). Po
ograniczeniu liczby cech do o$miu najistotniejszych (m.in. wiek metaboliczny, BMI, tkanka
thuszczowa), doktadnos¢ wzrosta do 66,67%. Zastosowanie alternatywnych modeli (Random Forest —
61,1%; k-NN — 72,22%) wskazato, ze klasyfikator k-NN wykazuje najwigksza skutecznosc
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w odroznianiu palaczy od osob niepalacych w tej populacji. Analiza wazno$ci cech w modelach
potwierdzita kluczowe znaczenie wskaznikéw metabolicznych jako predyktoréw statusu palenia.

Pomimo ograniczen, takich jak przekrojowy charakter badania i opieranie si¢ na danych
samoopisowych (np. aktywnos$¢ fizyczna), dane wskazuja, Zze e-papierosy moga wplywac na
funkcjonowanie metaboliczne organizmu, nawet u miodych, zdrowych osob. Autorzy postuluja
potrzebe dlugoterminowych badan prospektywnych z wykorzystaniem markeréw biochemicznych
oraz metod obrazowania sktadu ciala w celu potwierdzenia i poglebienia uzyskanych wynikow.
Badanie to poszerza dotychczasowe spojrzenie na skutki stosowania ENDS, pokazujac, ze
oddzialywanie to nie ogranicza si¢ wytacznie do uktadu oddechowego, lecz moze roéwniez wptywac
na regulacj¢ masy ciata, bilans ptynow i procesy starzenia metabolicznego.
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1.13. Kontrola postawy 1 zmian chodu u mitodych dorostych
uzytkownikow tytoniu 1 e-papierosow: poréwnawcza
analiza stabilometryczna i badania na biezni [A10]

W ramach niniejszego badania podjeto si¢ porownania parametrow kontroli posturalnej
i chodu u trzech grup mtodych dorostych: uzytkownikow e-papieroséw (ECIG), palaczy tradycyjnych
papierosow (CIG) oraz os6b niepalgcych (NS). Motywacja do przeprowadzenia analizy byla
obserwacja rosnacej popularnosci e-papieroséw oraz brak jednoznacznych danych dotyczacych ich
wpltywu na funkcje biomechaniczne. Postawiono hipoteze, ze chroniczne stosowanie produktow
zawierajacych nikotyne, niezaleznie od ich formy, moze wplywaé negatywnie na parametry
rownowagi i chodu, ktére sg czutymi wskaznikami funkcjonowania uktadu nerwowo-mig$niowego.
Badanie miato charakter przekrojowy i obj¢to 60 zdrowych uczestnikéw (Sredni wiek 21,3 £ 1,7
roku). Kazda grupa liczyta po 20 os6b. Kwalifikacja do grup odbywala si¢ na podstawie
samoopisowych deklaracji dotyczacych stylu zycia i nawykéw nikotynowych, a kryterium wlaczenia
obejmowalo co najmniej 6-miesigczny staz regularnego uzywania danego produktu (papierosow
tradycyjnych lub e-papierosow) lub catkowity brak ekspozycji w grupie kontrolnej. Kryteria
wykluczenia obejmowaty m.in. zaburzenia neurologiczne, ortopedyczne, réwnowagi, a takze
intensywne uprawianie sportu lub przyjmowanie lekow wptywajacych na osrodkowy uktad nerwowy.
Pomiar stabilnosci posturalnej wykonano przy uzyciu platformy Zebris FDM-T System (Zebris
Medical GmbH, Niemcy). Uczestnicy stali boso na platformie przez 30 sekund, w dwéch warunkach:
z otwartymi (EO) oraz zamknigtymi oczami (EC). Zarejestrowano podstawowe wskazniki
stabilometrii: dtugo$¢ $ciezki przemieszczenia $rodka nacisku (COP path length), predkos¢ COP
(COP velocity) oraz powierzchnie elipsy 95% (COP area).

W warunku EO, grupa CIG wykazata najdluzsza sciezk¢ COP (42,27 + 4,99 cm), istotnie
dhuzsza niz grupa NS (38,22 + 3,89 cm; p = 0,025). Uzytkownicy e-papieroséw osiggneli wartosé
posrednia (41,24 + 4,50 cm), ktéra nie roznita si¢ istotnie od pozostatych grup. W warunku EC efekt
ten byt jeszcze wyrazniejszy: CIG (46,47 £ 5,44 cm) vs. NS (41,43 £4,23 cm; p = 0,018), natomiast
grupa ECIG osiaggneta 44,18 + 4,63 cm. Wyniki te wskazujag na wyrazne pogorszenie kontroli
posturalnej u palaczy tradycyjnych oraz mozliwe wczesne zmiany u uzytkownikéw e-papierosow,
szczegblnie widoczne w warunkach braku kompensacji wzrokowe;j. Analiza parametréw chodu, takze
wykonana przy uzyciu platformy Zebris FDM-T, wykazata istotnie nizsza dlugos$¢ kroku w grupie
CIG (70,12 £+ 3,52 cm) w porownaniu do NS (74,24 + 4,25 cm; p = 0,003), podczas gdy ECIG
uzyskata warto$¢ posrednig (71,69 = 3,97 cm), nicodbiegajacg istotnie od pozostalych. Rowniez
predkos¢ chodu byta najnizsza u palaczy tradycyjnych (1,18 = 0,08 m/s) w poréwnaniu do NS (1,26 +
0,09 m/s; p = 0,022), a grupa ECIG plasowata si¢ pomi¢dzy nimi (1,22 + 0,10 m/s). W parametrach
czasu kontaktu stopy z podlozem i fazy przetoczenia nie odnotowano istotnych réznic migdzy
grupami. Tabela 10 przedstawia wyniki poréwnan post-hoc pomiedzy grupami dla wybranych
parametréw biomechanicznych.

Tabela 10. Poréwnania post-hoc pomigdzy parami grup dla wszystkich warunkow. Myslniki (—)
oznaczaja, ze poroOwnanie nie nalezato do najnizszych wartosci p [A10]

Zmienna Test NS vs ECIG NS vs CIG ECIG vs CIG
Wskaznik masy ]
ciata (BMI) Kruskala-Wallisa 0,001 0,323 0,218
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Sita pod przednia

czescia stopy lewej ANOVA 0,474 0,037 0,051
(N)

Sita pod tylng

czegscia stopy lewej ANOVA 0,389 0,033 0,098

(N)

Czas trwania cyklu
chodu (s)

Kruskala-Wallisa 0,012 - 0,282

Maksymalna sita —
przednia czg$é Kruskala-Wallisa 0,047 - 0,138
stopy lewej (N)

Maksymalna sita —
przednia czgs¢ | Kruskala-Wallisa 0,055 — 0,148
stopy prawej (N)

Maksymalne
obcigzenie — picta | Kruskala-Wallisa - 0,042 0,091
lewa (N)
Maksymalne
obcigzenie — pigta | Kruskala-Wallisa 0,023 0,071 —
prawa (N)

Srednia dtugos¢

ANOVA 0,005 0,15 0,072
kroku (cm) © ’ 153 07

Srednie
maksymalne
obcigzenie — Kruskala-Wallisa 0,047 - 0,138

przednia czesé
stopy lewej (N)

Dhugos¢ kroku
(prawa noga, cm)

ANOVA 0,003 0,123 0,256

Dodatkowo, w celu identyfikacji najistotniejszych cech roéznicujacych grupy uzytkownikow,
zastosowano algorytm ReliefF, ktory pozwala na ocen¢ waznosSci zmiennych w konteks$cie
klasyfikacji. Nastepnie wykorzystano klasyfikatory nadzorowane — w tym drzewa decyzyjne,
maszyn¢ wektorow no$nych (SVM), k-najblizszych sasiadow (k-NN) oraz regresj¢ logistyczng — do
rozroznienia pomigdzy grupami na podstawie wybranych cech biomechanicznych. Najwyzsza
skutecznos¢ (doktadnos¢ 82,8%) osiggnigto przy zastosowaniu regresji logistycznej w rozroéznianiu
niepalacych od uzytkownikow e-papierosow (Tabela 11). Dodatkowo, analiza glownych sktadowych
(PCA) oraz macierze pomytek potwierdzity zdolnos¢ tych modeli do wychwycenia subtelnych r6znic
w parametrach posturalnych i chodu, ktére nie byly jednoznacznie widoczne w tradycyjnych
analizach statystycznych.

37



Tabela 11. Doktadnos¢ klasyfikacji dla par grup i modeli (5-krotna walidacja krzyzowa) [A10]

Grupa 1 Grupa 2 Model Doktadnos¢
Drzewo decyzyjne 0,393
Niepalacy (NS) Palacze tradycyjni SVM (liniowy) 0,571
(CIG) k-NN (k=5) 0,536
Regresja logistyczna 0,536
Drzewo decyzyjne 0,621
Niepalacy (NS) U.Zytkorwnicy SVM (liniowy) 0,793
e-papierosow (ECIG) k-NN (k=5) 0,552
Regresja logistyczna 0,828
Drzewo decyzyjne 0,37
Palacze tradycyjni Uzytkownicy SVM (liniowy) 0,481
(CIG) e-papierosow (ECIG) k-NN (k=5) 0,444
Regresja logistyczna 0,519

Dane wskazuja na zaburzenia w biomechanice chodu i stabilnosci posturalnej u palaczy
tradycyjnych, przy czym uzytkownicy e-papierosow wykazuja wartosci posrednie, sugerujace
mozliwo$¢  wystgpowania efektow  subklinicznych. Pogorszenie parametréw réwnowagi
w warunku zamknigtych oczu sugeruje ostabiong kompensacje sensoryczna i gorsza integracje
sygnatéw proprioceptywnych i przedsionkowych u o0s6b eksponowanych na nikotyng. Choé
uzytkownicy e-papierosow nie osiagneli wartosci istotnie gorszych od osob niepalacych, zauwazalne
trendy sugeruja, ze nawet ta forma konsumpcji nikotyny moze wptywac na system posturalny.

Autorzy wskazujg na ograniczenia badania, takie jak niewielka liczebno$¢ prob i brak kontroli
stezenia nikotyny, ale zaznaczaja, ze otrzymane rezultaty powinny stanowi¢ punkt wyjscia do
dalszych badan podtuznych i neurofizjologicznych. Niniejsza publikacja stanowi jedno z pierwszych
badan, taczacych oceng rownowagi i chodu w kontekscie uzytkowania e-papierosow, wskazujac na
potrzebe ich uwzglednienia w kompleksowej ocenie wplywu tych produktéw na zdrowie
neuromotoryczne.
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1.14. Uzytkownicy  e-papierosow  wykazujag  silniejsza
reaktywnos¢ uktadu sercowo-naczyniowego niz palacze:
dowody z multimodalnej analizy sygnaléw u mlodych
dorostych [A11]

W prezentowanym badaniu podjeto probe oceny wpltywu palenia tradycyjnych papierosow
oraz uzytkowania e-papierosow na wybrane parametry ukladu sercowo-naczyniowego
i oddechowego, przy uzyciu zintegrowanej analizy wektorowej danych multimodalnych. Gtéwnym
celem bylo zidentyfikowanie charakterystycznych wzorcow fizjologicznych, ktére moga odrozniaé
trzy populacje uzytkownikow nikotyny — osoby niepalace, uzytkownikoéw e-papierosow oraz palaczy
tradycyjnych — w warunkach obcigzenia fizjologicznego, jakim byt test wysitkowy. Do badania
wilaczono 60 zdrowych ochotnikow ($rednia wieku 21,7+1,9 lat), ktorzy zostali podzieleni réwno na
trzy grupy (N = 20): osoby niepalace (NS), uzytkownikoéw e-papierosow (ECIG) oraz palaczy
tradycyjnych papierosow (CIG). Warunkiem kwalifikacji do grupy uzytkownikow bylo regularne
stosowanie odpowiedniego produktu przez minimum rok. Z badania wykluczono osoby z chorobami
uktadu krazenia, oddechowego, metabolicznymi, a takze przyjmujace leki wplywajace na parametry
badane. Rejestracja sygnatow fizjologicznych zostata przeprowadzona w trzech fazach: spoczynku,
natychmiast po zakonczeniu standardowego wysitku na biezni oraz po fazie powrotu do spoczynku.
W kazdej fazie zbierano rownolegle dane dotyczace czestoSci akcji serca (HR), saturacji tlenem
(Sp032), cisnienia tgtniczego skurczowego i1 rozkurczowego (SYS, DIA), $redniego ci$nienia
tetniczego (MAP) oraz czestosci oddechéw (RR). Dane zebrane w sposdb synchroniczny zostaly
przeksztatcone do postaci wektorowej, a nastgpnie analizowane z uzyciem metod eksploracyjnych,
takich jak klasyfikatory uczenia maszynowego (drzewa decyzyjne, regresja logistyczna), ktore stuzyty
do identyfikacji cech o najwyzszej wartosci diagnostyczne;.

Wyniki wykazaty wyrazne roznice miedzy grupami, szczegélnie po zakonczeniu wysitku.
W fazie wysitkowej palacze tradycyjni osiagali najwyzsze warto$ci skurczowego cis$nienia krwi
i czestosci serca, w porownaniu do uzytkownikdéw e-papierosdOw i osob niepalacych. Analiza AHR
(Effort — Rest) wykazala jednak, Ze to uzytkownicy e-papierosow mieli najwigkszy przyrost tgtna
w stosunku do spoczynku, istotnie wigkszy niz osoby niepalace i palacze tradycyjni (ANOVA p =
0,01366; test Tukeya p < 0,03 dla obu poréwnan) (Rys. 12).
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AHR (Effort — Rest) across groups
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Rys. 12 Boxplot warto$ci AHR w trzech grupach badanych (p = 0,01366, test ANOVA) [A11]

Spadek SpO: po wysitku analizowano jako roznice migdzy wartoSciami spoczynkowymi
a powysitkowymi (ASpO: Rest—Effort). Najwickszy $redni spadek odnotowano u uzytkownikow
e-papieroséw (—1,45% =+ 1,23), nastepnie u palaczy tradycyjnych (-1,20% + 0,89) i u oséb
niepalacych (—1,05% =+ 1,28). Réznice migdzy grupami nie osiggnety jednak istotnosci statystycznej
(p=0,3712, Rys. 13).

ASpO:z (Recovery — Effort) across study groups
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Rys. 13 Boxplot warto$ci ASpO: (regeneracja — wysilek) w trzech grupach badanych. Uzytkownicy
e-papierosOw wykazali najwigksza poprawe saturacji tlenem (SpO:) w fazie regeneracji [A11].
Obserwowany trend zblizal si¢ do istotnosci statystycznej (p = 0,0700, test Kruskala-Wallisa)
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Parametry powrotu fizjologicznego do stanu spoczynkowego (recovery time) wykazaty wydtuzenie
w grupach CIG i ECIG wzgledem NS (Rys. 14). Sredni czas powrotu czgstosci serca (HR) do
warto$ci spoczynkowych byt najdtuzszy u uzytkownikéw e-papierosow: 123,9 s (SD 17,3), istotnie
dtuzszy niz u oséb niepalacych: 65,6 s (SD 10,9) oraz palaczy tradycyjnych: 72,2 s (SD 15,0)
(Kruskal-Wallis p < 0,001; poréwnania post hoc ECIG vs NS 1 ECIG vs CIG: p <0,001; d Cohena =
4,03 dla ECIG vs NS). Wyniki te wskazuja na znaczne obciazenie uktadu autonomicznego u oséb
regularnie uzywajacych e-papierosow, prawdopodobnie w wyniku nadmiernej aktywacji wspotczulnej
i ostabienia reaktywacji przywspotczulne;.

Recovery time across study groups
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Rys. 14 Boxplot czasu regeneracji (w sekundach) w trzech grupach badanych. Uzytkownicy
e-papierosOw wykazali istotnie dtuzszy czas regeneracji w pordwnaniu zardwno do palaczy
tradycyjnych, jak i 0os6b niepalacych (p < 0,001, test Kruskala-Wallisa) [A11]

Modele klasyfikacyjne osiagaly doktadno$¢ od 71,7% (regresja logistyczna) do 75,0% (drzewa
decyzyjne), co potwierdza potencjal sygnatowej analizy wektorowej w ocenie obcigzen
fizjologicznych wynikajgcych z uzywania nikotyny (Tabela 12). Najwazniejsza cecha predykcyjng
byta zmiana AHR.

Tabela 12. Poréwnanie wydajnosci modeli (doktadnos$¢, AUC, log-loss) [A11]

Model Doktadnosc¢ (%) AUC
Regresja logistyczna 71,67% 0,681
Drzewa decyzyjne 75,00% 0,75

Autorzy zwracaja uwage na istotne réznice nie tylko miedzy palaczami a niepalacymi, ale
rowniez migdzy uzytkownikami e-papieroso6w a osobami catkowicie wolnymi od nikotyny. Cho¢
grupa ECIG wykazywata parametry posrednie, niektére z nich — jak czas powrotu do normy czy
spadek saturacji — zblizaty si¢ bardziej do warto$ci notowanych u palaczy tradycyjnych niz u grupy
kontrolnej, co moze wskazywac na ukryte efekty fizjologiczne aerozolu nikotynowego, mimo braku
udziatu substancji smolistych. Dodatkowo, AHR jako jedyny parametr wykazat istotng korelacje
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z czasem regeneracji (r = 0,264, p = 0,0417), co potwierdza jego wartos¢ jako biomarkera obcigzenia
autonomicznego. Do ograniczen badania autorzy zaliczaja jego przekrojowy charakter, ograniczong
liczebno$¢ grupy oraz brak pomiardéw biochemicznych (np. stezenia kotyniny). Mimo to, praca
dostarcza waznych dowodow na obecno$¢ mozliwych subklinicznych zaburzen uktadu
krazeniowo-oddechowego u milodych uzytkownikéw nikotyny i wskazuje na potencjal metod
integrujacych dane multimodalne w analizie fizjologiczne;j.
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1.15. Podsumowanie

Prezentowana rozprawa doktorska, oparta na cyklu jedenastu publikacji naukowych, stanowi
interdyscyplinarng i wielopoziomowg analiz¢ wplywu palenia papieroséw elektronicznych
i tradycyjnych na organizm czlowieka, ze szczegdlnym uwzglgdnieniem funkcjonowania uktadu
oddechowego, sercowo-naczyniowego oraz aspektow metabolicznych i posturo-motorycznych.
Przeprowadzone badania ukazujg ztozono$¢ fizjologicznej odpowiedzi organizmu na ekspozycje na
nikotyne i zwigzki towarzyszace — zardbwno pochodzace z dymu papierosowego, jak i z aerozolu
generowanego przez urzadzenia elektroniczne. Praca obejmowata kolejno: oceng¢ sktadu chemicznego
aerozolu, opracowanie i walidacj¢ modeli matematycznych, analize efektywnosci roznych interwencji
zdrowotnych, a takze eksperymenty z udziatem ludzi — w tym testy stabilometryczne, wysitkowe,
pomiary metaboliczne oraz rejestracj¢ sygnatow biomedycznych. Integracja tak zrdznicowanych
metod pozwolita na doglebng analize r6znic migdzy uzytkownikami papierosow tradycyjnych
i elektronicznych oraz osobami niepalacymi, zar6wno w wymiarze molekularnym, fizjologicznym,
jak i behawioralno-spotecznym.

Wyniki wskazujg, ze mimo braku procesow spalania, stosowanie papierosow elektronicznych
wigze si¢ z ekspozycja na metale cigzkie (pochodzace z elementow grzatki), niekorzystnym wptywem
na reakcj¢ sercowo-naczyniowg organizmu, a w przypadku uzytkownikéw dualnych — réwniez
z pogorszeniem profilu metabolicznego. Jednocze$nie wykazano, ze reakcje organizmu na
e-papierosy roznig si¢ jakosciowo od tych wywotywanych przez papierosy tradycyjne, co potwierdza
koniecznos$¢ odrgbnego traktowania tych form ekspozycji w badaniach populacyjnych i klinicznych.
Opracowane modele matematyczne oraz metody analizy danych mogg by¢ uzyteczne nie tylko
w badaniach naukowych, ale takze jako narzedzia wspierajace decyzje w obszarze polityki
zdrowotnej, profilaktyki uzaleznien oraz indywidualizacji terapii antynikotynowej. Badania
populacyjne dostarczyly takze danych na temat psychospotecznych i srodowiskowych uwarunkowan
palenia, co utatwia identyfikacje grup ryzyka i projektowanie celowanych interwencji edukacyjnych.

Catos¢ pracy podkre§la znaczenie podejscia integrujacego wiedzg z zakresu inzynierii
biomedycznej, fizjologii, zdrowia publicznego i nauk spotecznych. Uzyskane wyniki stanowig istotny
wktad w rozwoj interdyscyplinarnych metod oceny ryzyka zdrowotnego zwiazanego z uzywaniem
produktow nikotynowych nowej generacji. Wskazuja one rowniez na potrzebe kontynuacji badan
dlugoterminowych, obejmujacych zaréwno skutki zdrowotne, jak i efektywno$¢ interwencji
prewencyjnych i leczniczych w populacji mtodych dorostych. Oryginalno$¢ rozprawy polega na
zestawieniu danych biologicznych i spolecznych z zaawansowanymi narzedziami obliczeniowymi
oraz sztuczng inteligencja, co pozwolito na uchwycenie ztozonych mechanizméw uzaleznienia i jego
konsekwencji. Wkiad naukowo-badawczy obejmuje zaréwno opracowanie nowych modeli
matematycznych i symulacyjnych, jak i przeprowadzenie badan z udziatem ludzi, ktorych wyniki
postuzyty do walidacji zaproponowanych rozwigzan. Tym samym rozprawa nie tylko wnosi nowe
dane empiryczne, ale takze dostarcza narzedzi mozliwych do praktycznego zastosowania w polityce
zdrowotnej i1 profilaktyce uzaleznien. Podsumowujac, cel badawczy przedstawiony w niniejszej
rozprawie zostal osiggniety, a hipotezy badawcze potwierdzone w postaci prezentowanego cyklu
publikacji.
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