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— ABSTRACT —

Obesity represents a risk factor concerning the severity and frequency of asthma attacks. A number of obe-
sity-related factors contribute to the increased risk and severity of asthma. The relationship between obesity
and asthma derives from a complex interaction of biological, physiological and environmental factors. Some
of these factors are causes for increased the severity of SARS-CoV-2 infection forms. Encouraging weight
loss strategies, through a change in lifestyle, a balanced diet, as well as combating a sedentary lifestyle, is
an essential stage of asthma management within the family doctor's field. Further studies are needed to
further develop the strategy regarding the comorbidity of obesity — asthm — -SARS-CoV-2 infection.
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— REZUMAT —

Obezitatea este un factor de risc pentru severitatea si frecventa crizelor de astm. O serie de factori legati de
obezitate contribuie la cresterea riscului si severitatii astmului. Relatia dintre obezitate si astm deriva dintr-o
interactiune complexa de factori biologici, fiziologici si de mediu. Unii dintre acesti factori sunt implicati in
cresterea severitatii formelor de infectie cu SARS-CoV-2. Incurajarea strategiilor de scadere ponderalé, prin
modificarea stilului de viata, o dieta echilibrata si combaterea sedentarismului, este o etapa esentiala a mana-
gementului astmului in practica medicului de familie. Este nevoie de studii suplimentare pentru a completa
strategia de abordare a asocierii obezitate — astm — infectie SARS-CoV-2.

— Cuvinte cheie: obezitate, astm, SARS-CoV-2, medic de familie —

IMPORTANTA PROBLEMEI prevalentei astmului si obezitdtii a determinat
cresterea interesului in studiul relatiei dintre aceste
doua afectiuni [2]. Astmul la pacientii care asociaza
obezitate este adesea sever si dificil de controlat, cu
raspuns redus la terapia farmacologica si scaderea
calitatii vietii [1].

Obezitatea este un factor de risc pentru severita-
tea si frecventa crizelor de astm, atét la copil, cat si
la adult. Relatia dintre obezitate si astm deriva din-
tr-o interactiune complexa de factori biologici, fizi-
ologici si de mediu [1]. Cresterea paralela a
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EPIDEMIOLOGIE

In ultimele decenii, obezitatea si astmul prezinta
in paralel o crestere a prevalentei. Prevalenta ast-
mului este crescutd la pacientii diagnosticati cu
obezitate, in special la sexul feminin [1]. Se esti-
meaza ca peste 339 de milioane de oameni sufera
de astm la nivel global [3]. Potrivit Organizatiei
Mondiale a Sanatatii (2016), existd aproximativ 2
miliarde de adulti cu exces ponderal [4]. In Statele
Unite, prevalenta astmului la femeile care au obezi-
tate comparativ cu cele normoponderale este de
14,6%, respectiv 7,9%, in timp ce prevalenta la
barbatii care au obezitate, comparativ cu cei nor-
moponderali, este de 7,1% si, respectiv, 6,1% [5].

Dintre adultii cu astm sever, aproape 60% sunt
obezi [1]. O prevalenta crescuta a astmului apare si
la copiii cu obezitate; raportul de probabilitate ajus-
tat de a avea astm este de 1,29 (CI 95% 1,16-1,42)
la copiii obezi comparativ cu copiii normoponde-
rali [6]. In contextual epidemiologic actual,
prezenta obezitatii este factor de risc pentru forme-
le severe de COVID-19, atat la copil, cat si la adult.
Indicele de masa corporala intre 25 kg/mp si 30 kg/
mp, precum si formele moderate si severe de astm
reprezinta posibili factori de agravare a severitatii
infectiei cu virusul SARS-CoV-2 [7].

RELATIA OBEZITATE-ASTM

Relatia obezitate-astm a inceput sa fie studiata
dupa anii "80 [8].Cu cét indicele de masa corporala
(IMC) este mai mare, cu atat este mai mare riscul
de asociere cu astm. Riscul de aparitie a astmului
este crescut de 1,4 ori pentru adultii cu un IMC de
30,0-34,9 kg/m? [9]. Obezitatea poate fi un simplu
marker al stilului de viata recent adoptat, din cauza
excesului caloric si scaderii nivelului de exercitii
fizice, dar obezitatea epidemica induce astm ne-
controlat si astm care nu se remite dupa pubertate,
acest fapt fiind un fenomen ingrijordtor la
adolescenti [8].

SITUATII CLINICE

Ca medici de familie, am observat, mai ales la
adolescenti, faptul ingrijordtor ca obezitatea prece-
de astmul, obezitatea fiind un factor de risc pentru
dezvoltarea ulterioara a astmului, fiind responsabi-
1a sau jucand un rol in generarea astmului sau agra-
varea acestuia [8].

Situatiile in care astmul precede obezitatea su-
gereaza ca astmul poate fi un factor de risc pentru
dezvoltarea obezitatii prin evitarea efortului fizic
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ca determinant al aparitiei crizelor astmatice. Stu-
diile au aratat ca prezenta astmului la varsta de 3-4
ani dubleaza riscul de obezitate pana la 8 ani [10].

INTERRELATII POSIBILE.
FACTORI POSIBILI IMPLICATI

O serie de factori legati de obezitate contribuie
la cresterea riscului si severititii astmului la
pacientii cu obezitate, dar mecanismul patogenic
nu este cunoscut inca. Patogeneza astmului care se
dezvolta la un pacient obez difera de mecanismul
patogenic implicat in astmul complicat de obezitate
[8]. Obezitatea si modificarile metabolice asociate
pot provoca hipereactivitate brongicd In prima
situatie, In timp ce acestea pot contribui la severita-
tea astmului si la controlul terapeutic in cea din
urma [8].

Fenotipuri de obezitate asociate cu astm

Se descriu doua fenotipuri importante de obezi-
tate asociata cu astm: astm complicat de obezitate
si astm precedat de obezitate.

Astmul complicat de obezitate se caracterizeaza
prin astm alergic cu debut precoce (< 12 ani), com-
plicat ulterior cu exces ponderal. Acesti copii au
markeri crescuti ai inflamatiei, istoric de atopie,
nivel ridicat de imunoglobulind serica, modificari
fiziologice semnificative (obstructie a cailor respi-
ratorii si hiperreactivitate marcata, exacerbari frec-
vente cu severitate medie sau crescutd). Excesul
ponderal la acesti pacienti este mai mare decat la
cei cu boala cu debut ulterior obezitatii [11].

Astmul precedat de obezitate se caracterizeaza
prin astm cu debut > 12 ani, inflamatie redusa, mai
frecvent Intalnit la pacientii de sex feminin [11].
Gradul de obstructie a fluxului de aer si hiperreac-
tivitatea sunt reduse si gradul de exces ponderal
este mai putin sever [12].

Factori genetici

Studiile efectuate pe gemeni monozigoti sugereaza
cd 8% din componenta genetica a obezitétii se aso-
ciaza cu astmul [13].

Expuneri de mediu

Studiile observationale sugereaza ca expunerea
la poluarea aerului si fumatul parintilor sunt factori
de risc independenti atit pentru dezvoltarea
obezitatii, cat si a astmului la copii [14]. Se descriu
factori suplimentari ce ar putea juca un rol in
interactiunea dintre fumatul activ si infectia cu
SARS-CoV-2. Studiile publicate pana in prezent
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descriu modificari structurale care apar in mod na-
tural in variantele alelice ACE2 care interfera cu
proteina SARS-CoV-2 spike [15]. Desi este posibil
ca fumul de tigara sa creasca expresia receptorilor
ACE2 la nivelul epiteliului bronsic, facilitand ast-
fel intrarea virusului SARS-CoV-2, nu s-a dovedit
existenta unui risc mai mare de a dezvolta forme
severe de COVID-19 [15].

Dieta

Dieta bogata in glucide sau acizi grasi saturati
sau saracd in antioxidanti sau fibre este asociata cu
o crestere a severitdtii astmului si a obezitatii
[16,17].

Dieta bogata in acizi grasi saturati creste nivelul
inflamatiei mucoasei bronsice [17]. La nivel indivi-
dual, in special in conditiile carantinei instituite in
primavara acestui an, mai ales ca medici de familie,
trebuie sa trimitem mesaje simple repetate, dar im-
portante, pentru mentinerea stilului de viata corect
in timpul pandemiei COVID-19: exercitii fizice
regulate si dietd echilibrata, caloric si nutritiv [18].

Nivelurile scazute de micronutrienti, cum ar fi
vitamina D, pot contribui, de asemenea, la riscul de
astm si de obezitate. Existd In desfasurare studii
care s-au concentrat asupra rolului vitaminei D, a
formei active de vitamina D, calcitriolul, si profila-
xia formelor severe de COVID-19, in special la
persoanele care prezinta deficit de vitamina D [19].

INFLUENTA OBEZITATII ASUPRA
FUNCTIEI PULMONARE

La pacientii obezi, scad VEMS-ul, capacitatea
vitala fortata (FVC), capacitatea pulmonara totala,
capacitatea reziduala functionald si volumul expi-
rator de rezerva [8]. Restrictia toracica asociatd
obezitatii este de obicei usoara si este atribuita
efectelor mecanice ale adipozitatii (excursiile dia-
fragmatice si complianta toracica sunt reduse) [8].
Forta musculaturii respiratorii si capacitatea de
efort pot fi compromise de obezitate (ineficienta
musculaturii prin reducerea compliantei peretelui
toracic si operarea cu volume pulmonare mai mici),
fapt dovedit prin reducerea presiunii inspiratorii
maximale (versus normoponderali) [8].

Functia cardiorespiratorie in repaus este pastrata,
dar la efort este redusa, ca urmare a costurilor me-
tabolice suplimentare mari, explicind asocierea
dispneei in aceste conditii, cu dezechilibrul la nivel
de muschi respiratori creat intre cererea adresata
muschilor respiratori si capacitatea lor de a genera
tensiune, ceea ce duce la perceptia de crestere a
efortului respirator [8].
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MEDIATORI Al TESUTULUI ADIPOS

Tesutul adipos la persoanele obeze elibereaza
mediatori proinflamatori: interleukina 6 (IL-6),
asociata cu un control slab al astmului, factorul de
necroza tumorald-alfa — asociat cu reactia inflama-
torie din astm, leptina, care afecteaza caile respira-
torii prin scadderea activitatii sistemului nervos
parasimpatic [1,8,20], in timp ce eliberarea de adi-
pokine antiinflamatorii (adiponectina) este redusa
[21].

Studiile referitoare la infectia cu SARS-CoV-2
aratd ca nivelurile de IL-6 la internarea in spital par
a reprezenta un factor de prognostic negativ pentru
evolutia spre boalad severa si/sau mortalitate [22].
Prin urmare, studiile sustin ipoteza ca vizarea furtu-
nii de citokine indusd de SARS-CoV-2 prin utiliza-
rea medicamentelor anti-IL-6 ar putea fi o optiune
terapeutica valida, asociata cu strategii de sustinere,
pentru imbunétatirea rezultatelor la pacientii cu
COVID-19 [22,23].

FUNCTIA CELULELOR IMUNE

Asocierea obezitate — astm se caracterizeaza
prin suprimarea functiei limfocitelor T-helper im-
plicate in raspunsurile alergice [24]. De asemenea,
s-a observat faptul ca eozinofile din submucoasa
sunt crescute la pacientii obezi cu astm fatd de
pacientii normoponderali, cu observatia ca eozino-
filele din sputa si din sangele periferic nu cresc cu
IMC [24].Pacientii cu COVID-19 care au prezentat
leucocitoza au dezvoltat forme severe de boala, au
fost mai susceptibili de a fi admisi la terapie inten-
siva, mai susceptibili la indicatia de ventilatie me-
canica si au avut o mortalitate mai mare [23,25].

EVALUAREA COMORBIDITATILOR

Pacientul cu obezitate si astm prezintd comor-
biditdti ce pot afecta controlul astmului, dacd nu
sunt monitorizate atent [8]. Medicul de familie tre-
buie sd monitorizeze urmatoarele comorbiditati:

— indromul de apnee in somn — sever sau netra-
tat, poate agrava astmul, reduce scapacitatea
functionald si poate duce la hipertensiune
pulmonara [1,8].

— refluxul gastroesofagian —prezinta prevalenta
crescutd la pacientii cu obezitate si astm [8].

— sindromul metabolic — IL-6 este crescutd la
pacientii cu un control slab al astmului
[1,8,20]

— depresia asociata bolii cronice, cu scaderea
stimei de sine.
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IMPLICATIILE TERAPEUTICE ALE
OBEZITATII LA PACIENTII CU ASTM

Tratamentul astmului la pacientii obezi este in
mare masurd similar cu pacientii nonobezi.

Tratamentul farmacologic din criza sau de fond
este recomandat conform ghidurilor, nu exista
diferente Intre pacientii cu astm asociat obezitatii si
astm la pacientul normoponderal [8]. Etapa impor-
tantd In managementul astmului asociat obezitatii
este reprezentatd de interventiile medicului de fa-
milie asupra stilului de viata, avand ca scop scadere
in greutate, o dieta echilibrata si un nivel optim de
exercitii fizice

In general, studiile privind interventiile de sca-
mului, calitatea vietii legate de astm si functia
pulmonara daca se atinge un nivel optim de scadere
in greutate (cel putin 5%) [8].

VACCINAREA PACIENTIILOR CU
OBEZITATE SI ASTM

In practica medicului de familie, un aspect im-
portant 1l reprezinta vaccinarea, ca metoda de pro-
filaxie primara. In cazul pacientilor cu obezitate si
astm, ludm in considerare indicatia de vaccinare
antigripala si antipneumococcica.

Pacientii cu obezitate prezinta un risc crescut de
boald severd cauzata de gripd, iar administrarea
anuald a vaccinului antigripal este recomandata tu-
turor pacientilor obezi cu astm [26].
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Pacientii cu astm au un risc crescut de boala
pneumococica — vaccinarea antipneumococica este
recomandatd pacientilor ce asociaza obezitate si
astm [27].

CONCLUZzII

Probabilitatea aparitiei astmului creste propor-
tional cu cresterea indicelui de masa corporala si a
circumferintei taliei. Relatia dintre cele doua
afectiuni, desi demonstratd statistic, ramane inca
neclard in ceea ce priveste mecanismul ei, deoarece
exista diversi alti factori care ar putea reprezenta
,veriga de legatura® in acest sistem complex. Unii
dintre acesti factori sunt implicati in cresterea
severitatii formelor de infectie cu SARS-CoV-2.
Identificarea precoce a contributiei obezitatii la
manifestarile de astm reprezinta o etapd important
din anamneza si examenul clinic efectuat de cétre
medical de familie acestor pacienti. Managementul
acestei asocieri, pand acum, este similar cu cel al
pacientilor normoponderali. incurajarea strategiilor
de scadere ponderala, prin modificarea stilului de
viatd, o dieta echilibrata, combaterea sedentarismu-
lui, este o etapa esentiala a managementului astmu-
lui in practica medicului de familie. Este nevoie de
studii suplimentare pentru a completa strategia de
abordare a asocierii obezitate — astm — infectie
SARS-CoV-2.
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