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Rezumat.

Analiza cazurilor cu astm bronsic in perioada post-COVID-19 evidentiaza frecventa simptomelor respiratorii,
cardiovasculare si neuropsihice, markeri biochimici inflamatori mariti, dereglarea functiei respiratorii pulmonare. La
pacientii varstnici cu astm bronsic in perioada post-COVID-19 se remarca unele particularitati, precum comorbiditatea
ridicatd, utilizarea unui numar mare de medicamente, raspunsul individualizat la tratament, perceptia diferitd a
simptomelor si o ratd mai mare a mortalitatii. Aceste aspecte subliniaza necesitatea mentinerii unui control optim al
astmului si prevenirii exacerbarilor care pot accelera progresia catre insuficienta respiratorie. Pentru o abordare eficienta
a aspectelor legate de fenotipurile diferite ale astmului bronsic, intensitatea tratamentului si gradul de control al bolii sunt
necesare cercetari suplimentare.

Cuvinte-cheie: astm bronsic, perioada post-COVID-19, particularitati clinice, pacientii varstnici.

Abstract. Characteristics of some clinical and paraclinical features of patients with bronchial asthma in the
post-COVID-19 period.

The analysis of cases with bronchial asthma in the post-COVID-19 period highlights the frequency of respiratory,
cardiovascular and neuropsychiatric symptoms, increased inflammatory biochemical markers, dysregulation of pulmonary
respiratory function. Elderly patients with asthma in the post-COVID-19 period exhibit some peculiarities, such as
high comorbidity, use of a large number of medications, individualized response to treatment, different perception of
symptoms and a higher mortality rate. These aspects emphasize the need to maintain optimal asthma control and prevent
exacerbations that can accelerate the progression to respiratory failure. Further research is needed to effectively address
issues related to different asthma phenotypes, treatment intensity and degree of disease

Keywords: Bronchial asthma, post-COVID-19 period, clinical features, elderly patients.

Pe3tome. XapakrepucTiuka HEKOTOPBIX KIIMHUKO-TTAPAKIMHIYECKHX 0COOCHHOCTEH OONBHBIX OPOHXHAIBHOM acTMOM
B nioct- COVID-19 nepuose.

Anamu3 cinydaeB OponxuanbHOW actMmbl B 1oct-COVID-19 nepuone ykasbiBaeT Ha 4YacTOTY PECHHMPATOPHBIX,
CEep/ICUHO-COCYANCTHIX U HEPBHO-TICMXMYECKUX CHUMIITOMOB, IOBBIIICHHE OMOXMMHUYECKHX MapKepOB BOCHAJICHHS,
HapylUIeHHEe JIETOYHOH JbIXaTebHOW (QYyHKIUH. Y NOXWIBIX MalUEHTOB ¢ OpoHXHambHOH acTmoil B mocT-COVID-19
MIEPUOJI OTMEYAIOTCS HEKOTOpble OCOOCHHOCTH, TaKHe KaK BBICOKash KOMOPOHMIIHOCTH, HCIIOJIb30BaHUE OOJBIIOTO
KOJINYECTBA ITIPEraparoB, WHAWBUIYaIN3UPOBAHHBIN OTBET Ha JICUCHHE, PA3INYHOE BOCIPHITHE CUMITOMOB M Oojee
BBICOKHMI YPOBEHb CMEPTHOCTH. DTH aCHEKThI MTOJYEPKUBAIOT HEOOXOIMMOCTD IOJJICPKAHUS ONTHMAJILHOTO KOHTPOJIS
aCTMBbI M IIPEIOTBPAIIECHHS 000CTPEHHH, KOTOPhIE MOTYT YCKOPUTH MPOTPECCHPOBAHUE JIbIXaTEIIbHON HEI0CTaTOYHOCTH.
HeoOxoxaumbl nanpHeWnme wuccienoBaHus st 3(QQEKTHBHOTO PpEIeHUs] aCHeKTOB, CBS3aHHBIX C Pa3IMYHBIMU
(heHOTUIIAMU aCTMbI, HHTCHCUBHOCTBIO JICYCHUS U CTETIEHBIO KOHTPOJISI 3a00JICBAHUSL.

KuaroueBbie ciaoBa: OponxuanbHas actma, noct-COVID-19 nepuosa, KIMHHYECKHE OCOOCHHOCTH, TOXKUIIBIC
MAIHEHTHI.

Introducere.

SARS-CoV-2 reprezinta o problema majora de
sanatate publica la nivel global. Infectia cu SARS-
CoV-2 a provocat milioane de decese la nivel
mondial, rata mortalitatii fiind strdns asociatd cu
prezenta conditiilor clinice preexistente. Potrivit
datelor raportate de Organizatia Mondiala a Sanatatii

in noiembrie 2024, au fost Inregistrate 704.753.890
de cazuri de infectie si 7.003.859 de decese la nivel
global [1].

Coronavirusurile reprezintd o familie de virusi
cu material genetic format din acid ribonucleic
(ARN), capabili sa se autoreplice in celulele-gazda.
Denumirea acestei familii deriva din aspectul specific
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al particulelor virale, evidentiat prin prezenta unor
proiectii spinoase care amintesc de coroana solara.
Familia coronavirusurilor include multiple specii,
dintre care cateva sunt patogene pentru om, provocand
infectii respiratorii cu diferite grade de severitate.

SARS-CoV-2, agentul cauzal al pandemiei
COVID-19, are un genom format dintr-o secventa
lungd de ARN, alcatuita din aproximativ 30.000 de
nucleotide. Aceastd secventd codificd proteinele
esentiale pentru replicare si pentru infectarea
celulelor-gazda. In timpul procesului de replicare,
virusul poate suferi mutatii, care duc la aparitia unor
variante virale cu grade variabile de transmisibilitate,
virulenta si rezistentd la raspunsurile imunitare sau
terapeutice. Printre principalele variante ale SARS-
CoV-2 identificate pand in prezent se numara: Alfa
(B.1.1.7, raportata initial in Marea Britanie); Beta
(B.1.351, identificata in Africa de Sud); Gamma
(P.1, descoperita in Brazilia); Delta si Delta
Plus (B.1.617.2, aparutd in India); Omicron si
subvariantele sale, incluzand BA.1, BA.2 si BA.S.
O wvariantd recombinanta notabila, HES, a fost
raportatd ca rezultat al fuziunii a doud subvariante
Omicron, ceea ce subliniaza complexitatea evolutiei
genetice a acestui virus. Sursa principala de infectie
o constituie persoanele infectate, fie simptomatice,
fie asimptomatice. Raspandirea asimptomatica, in
special, a contribuit in mod semnificativ la amploarea
pandemiei [1]. Pe parcursul perioadei pandemice,
virusul a suferit numeroase mutatii.

La om SARS-CoV-2 provoaca infectii
respiratorii, de la riceala comuna la boli severe, cum
ar fi Sindromul MERS (Middle East Respiratory
Syndrome) si Sindromul respirator acut sever
(SARS). Cel mai recent coronavirus SARS-CoV-2
descoperit provoacad boala COVID-19.

Scopul cercetirii este analiza si sinteza literaturii
de specialitate privind particularitatile evolutive ale
astmul bronsic asociat cu infectia COVID-19.

Materiale si metode.

A fost realizata o analiza a publicatiilor stiintifice
selectate din bazele de date PubMed, HINARI,
MEDLINE, EMBASE etc. Au fost extrase si analizate
date din 36 de publicatii relevante incluse in revizuire.

Rezultate si discutii.

Astmul bronsic este o boala inflamatorie cronica
a cailor respiratorii, care afecteaza toate populatiile
lumii, prezentdnd totusi o mare variatie geografica
[10-12]. Aceasta afectiune are un impact asupra a
peste 300 de milioane de oameni [10, 11] si necesita
o gestionare si control adecvat pentru a preveni
simptomele si a asigura mentinerea unei bune
calitati a vietii [12]. Conform datelor din literatura,
astmul bronsic a fost intdlnit la 0,9-17% dintre

pacientii spitalizati cu COVID-19 [30]. Unii autori
sugereaza, ca pacientii cu astm bronsic prezintd un
risc crescut de a dezvolta exacerbari dupa infectarea
cu virusi respiratori, precum virusul gripal, virusul
parainfluenza si coronavirusurile responsabile pentru
sindromul respirator acut sever (SARS-CoV-2) [12,
31, 32].

Cercetdrile privind starea pacientilor cu astm
bronsic in perioada post-COVID-19 sunt limitate
[7]. Unii pacienti care s-au recuperat din faza acuta
a COVID-19 prezintd afectari cognitive, oboseald
cronica, dureri toracice si dispnee, simptome care
pot persista saptamani sau chiar luni [5]. Majoritatea
celor infectati supravietuiesc, cu o ratd estimatd a
mortalitatii de aproximativ 2%.

Factorii precum timpul scurs de la infectie,
severitatea fazei acute, regiunea geograficd si
caracteristicile sociodemografice selectate (precum
varsta si genul) pot influenta estimarile prevalentei.
Simptomele respiratorii, neurologice, cardiace si
psihologice au cea mai mare prevalentd in randul
pacientilor post-COVID-19 [8]. De asemenea,
anumite comorbiditati, cum ar fi astmul bronsic, au
fost identificate ca fiind asociate cu un risc crescut de
dezvoltare a sechelelor post-acute ale SARS-CoV-2
(PASC) [9].

Pacientii cu astm bronsic au un risc semnificativ
mai mare de a dezvolta simptome respiratorii multiple
si de a experimenta simptome incidente pana la 6 luni
dupa diagnosticul acut de COVID-19, comparativ
cu pacientii fara antecedente de astm [27]. Este
important de mentionat, cd existd dovezi conform
carora COVID-19 poate lasa complicatii grave, iar
fibroza pulmonara sau alte modificari patologice
ale tesutului pulmonar pot fi mai frecvente si pot
persista pe termen lung la pacientii cu astm bronsic.
Studiile asupra starii post-COVID-19 a acestor
pacienti au ardtat o deteriorare a functiei pulmonare,
in special prin limitarea difuziei [28]. In plus, analiza
parametrilor de laborator la pacientii cu astm bronsic
post-COVID-19 a evidentiat concentratii crescute de
lactat dehidrogenaza si proteina C reactiva [3, 29].

Manifestarile respiratorii ale sindromului post-
COVID reprezintd cele mai frecvent inregistrate
consecinte ale infectiei cu SARS-CoV-2. Virusii
respiratori, inclusiv coronavirusurile si gripa, sunt
considerati factori principali in inducerea sindromului
bronho-obstructiv. In literatura de specialitate
exista controverse date privind relatia dintre SARS-
CoV-2 asociat sindromului respirator acut sever,
si dezvoltarea sindromului bronho-obstructiv in
perioada post-COVID. Desi SARS-CoV-2 este un
virus respirator cunoscut pentru potentialul sdu de
a provoca accese de astm, s-a presupus ca frecventa
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acestora va creste pe parcursul pandemiei. Cu toate
acestea, in realitate, s-a observat contrariul [13,
14], oferind noi perspective asupra mecanismelor
implicate in evolutia COVID-19.

Studiile privind starea pacientilor adulti cu astm
bronsic 1n perioada post-COVID-19 au evidentiat
faptul cé infectia cu SARS-CoV-2 amodificat multiple
aspecte ale vietii cotidiene, integrandu-se permanent
in realitatea noastrd zilnica [2-6]. In urma primelor
valuri severe de COVID-19, care au dus la un numar
mare de decese la inceputul anului 2020, subtipurile
mai putin virulente ale SARS-CoV-2 au evoluat,
provocand simptome mai usoare $i O recuperare
generala in decurs de cateva zile pand la cateva
saptamani. Aceste schimbari in evolutia infectiei
au influentat gestionarea cazurilor si au condus la
adaptarea strategiilor terapeutice si de preventie. Cu
toate acestea, in pofida aparitiei unor variante mai
putin virulente si a implementarii unor strategii de
vaccinare §i tratament mai eficiente, raimane neclar
de ce unii indivizi (inclusiv tineri si initial sanatosi)
dezvolta forme mai severe si/sau cronice ale bolii,
cu simptome si complicatii post-COVID-19. Aceste
manifestari, adesea denumite long COVID sau
sechele post-acute ale SARS-CoV-2 (PASC), persista
mai mult de 12 sd@ptdmani si nu pot fi explicate printr-
un diagnostic alternativ. Afectiunea se prezintd, de
obicei, ca un grup de simptome adesea suprapuse, care
pot varia in timp si pot afecta orice sistem de organe.
Aceste simptome includ oboseald, stare generala de
rau, manifestari neuropsihologice si/sau simptome
asociate cu deteriorarea permanentd a unor organe,
cum ar fi sistemele cardiovascular si respirator.
Aceasta poate duce la o scddere semnificativa a
calitatii vietii pacientului si la necesitatea unei
gestionari pe termen lung a simptomelor [2].

SARS-CoV-2 patrunde in celulele pulmonare
prin intermediul receptorului enzimei de conversie a
angiotensinei 2 (ACE2), al carui domeniu de legare la
receptor este responsabil pentru patrunderea virusului
in celula gazda. Expresia redusa a ACE2 la pacientii
cu astm este consideratd un mecanism potential de
protectie Tmpotriva efectelor adverse ale COVID-19
[4, 15]. Cu toate acestea, dovezile emergente
sugereazd, cd variantele tulpinii Omicron pot utiliza
cai alternative de patrundere virala, diferite de calea
de fuziune a receptorului ACE2/TMPRSS2 de pe
suprafata celulei [16]. Constatarea riscurilor crescute
de rezultate nefavorabile dupa COVID-19 la pacientii
adulti cu astm bronsic infectati cu tulpina Omicron
este In concordanta cu studiile realizate pe populatia
pediatrica, care au aratat ca exacerbarile astmului
bronsic la copii asociate cu COVID-19 au fost de 2,8
ori mai frecvente in timpul valului Omicron decét

in valurile pandemice anterioare (OR=2, p<0,001)
[17]. Aceasta sugereaza cd simptomele respiratorii
si evolutia COVID-19 la pacientii cu astm bronsic
variaza in functie de varianta. in plus, s-au facut mai
multe sugestii ca severitatea COVID-19 la pacientii
cu astm bronsic poate depinde de endotipul bolii (Th2
si non-Th2), de nivelul de control al simptomelor,
dar si de utilizarea glucocorticosteroizilor sistemici
(GCS) [18]. Unele studii relateaza, ca pacientii cu tip
non-T2, alaturi de un control slab al simptomelor de
astm, tratament imunosupresor si infectii anterioare,
auun risc mai mare de infectare virala si de mortalitate.

Adir Y. si  coaut. au confirmat, ca
utilizarea indelungatd a steroizilor sistemici,
imunosupresoarelor, inhibitorilor ACE2 si a
medicamentelor  antiinflamatoare  nesteroidiene
inainte de infectarea cu SARS-CoV-2 reprezinta
factori de risc majori pentru un rezultat nefavorabil al
COVID-19 si o supravietuire mai scazuta la pacientii
cu astm bronsic [19, 30]. Cercetarile ulterioare
sugereazd ca interleukina-13, o citokind importanta
exprimatd in timpul inflamatiei de tip 2 (T2),
caracteristica astmului, reduce expresia receptorului
ACE2 [20-22], iar corticosteroizii inhalatori, terapia
fundamentald pentru astm, au si ei un efect similar,
reducand expresia acestui receptor [23]. Factorii
suplimentari de protectie la pacientii cu astm
bronsic de tip 2 includ eozinofilia, care contribuie la
imunitatea antivirald, precum si utilizarea anterioara a
corticosteroizilor inhalatori (ICS) pentru tratamentul
pe termen lung al astmului. De asemenea, masurile
de sanatate publica implementate pentru a reduce
raspandirea SARS-CoV-2 au contribuit probabil la
scaderea acceselor de astm induse de virus [24], ceea
ce sugereaza ca morbiditatea astmului nu s-a majorat
in timpul pandemiei [25]. Astfel, cercetarile au aratat
ca ritmurile sezoniere ale acceselor de astm au fost
suprimate [26].

Astmul la varstnici prezinta caracteristici specifice,
precum comorbiditate Tnalta, necesitatea utilizarii unui
numar mare de medicamente, raspunsuri individuale
la tratament, perceptie diferitd a simptomelor si o
ratd mai mare a mortalitatii [33]. Varsta inaintata si
comorbiditatile multiple coexistente la pacientii cu
astm bronsic in perioada post-COVID-19 constituie
un semnal de alarma pentru necesitatea unui efort
suplimentar in mentinerea controlului astmului si
prevenirea riscului de exacerbari acute, care pot
accelera progresia bolii spre insuficienta respiratorie
sau deces [29]. In acest context, este crucial si se
studieze evolutia clinica si rezultatele COVID-19
severe la pacientii varstnici cu astm bronsic, atat in
spital, cat si in stadiile post-spitalicesti timpurii [34].
Desi susceptibilitatea pacientilor cu astm bronsic
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de a dezvolta exacerbari in cazul unei pneumonii
severe cauzate de infectia cu SARS-CoV-2 ramane
necunoscuta, unele studii sugereaza ca acestia nu
au fost supra-reprezentati in randul pacientilor cu
pneumonie severda asociatd SARS-CoV-2 care au
necesitat spitalizare. Cele mai grave rezultate post-
COVID-19 au fost observate in principal la pacientii
cu comorbiditati majore, precum obezitatea (36%),
hipertensiunea arteriala (27%) si diabetul (19%)
[35]. De asemenea, conform unor studii, astmul
brontic, in special atunci cand nu este bine controlat,
reprezintd un factor de risc independent pentru
dezvoltarea pneumoniei. Un subset de pacienti cu
astm bronsic poate prezenta deficiente semnificative
ale sistemului imunitar innascut, umoral si celular,
ceea ce poate explica susceptibilitatea crescutd la
infectii. Controlul adecvat al astmului este asociat
cu o reducere semnificativd a episoadelor de
exacerbare. Avand in vedere disponibilitatea larga a
tratamentelor care promoveaza un control eficient al
astmului, glucocorticoizii inhalatori rdman piatra de
temelie a managementului astmatic si contribuie la
scaderea riscului de contaminare cu alte infectii virale
respiratorii [11, 21, 32], inclusiv SARS-CoV-2.

In Regatul Unit, a fost realizat un sondaj la 4500
de persoane cu astm bronsic, cu o varsta medie de 50-
59 de ani, dintre care 81% erau femei. In grupul afectat
de COVID-19, 471 de persoane (10,5%) au raportat o
utilizare crescuta a inhalatorului si un control mai slab
al astmului, comparativ cu cei care nu au fost infectati
cuSARS-CoV-2. Grupul care nu araportat COVID-19
nu s-a distins semnificativ in functie de gen, etnie sau
venitul gospodariei. Dintre cei din grupul COVID-19,
56,1% au raportat simptome persistente asociate cu
long COVID. Acestia au fost mai predispusi decat cei
fara long COVID sa descrie respiratia ca fiind mai
grava sau mult mai grava dupa boala initiala (73,7%
fata de 34,8%, p<0,001), s utilizeze mai frecvent
inhalatorul (67,8% fata de 34,8%, p<0,001) si sa aiba
un control mai slab al astmului (59,6% fata de 25,6%,
p<0,001). Prezenta long COVID nu a fost asociata
cu varsta, genul, etnia, nationalitatea britanicd sau
venitul gospodariei. In plus, simptomele persistente
erau frecvente la persoanele cu astm bronsic dupa
COVID-19, ceea ce subliniazd necesitatea unor
masuri adecvate pentru a asigura accesul la asistenta
medicald, inclusiv evaludri clinice si investigatii,
pentru a diferentia simptomele COVID-19 de cele ale
astmului [36].

Concluzii.

Evolutia sindromului post-COVID-19 este adesea
insotit de dezvoltarea unor tulburari respiratorii, in
special, sindromului bronho-obstructiv al carui tratament
necesita o abordare sistematica si bine argumentata.

Varsta Inaintatd si comorbiditatile multiple
coexistente reprezintd factori de risc majori pentru
exacerbarile acute la pacientii cu astm bronsic in
perioada post-COVID-19.

Pentru o abordare eficienta a aspectelor legate de
fenotipurile diferite ale astmului bronsic, intensitatea
tratamentului si gradul de control al bolii sunt
necesare cercetari suplimentare.
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