B e A M e R

AZBRBAYCAN

ATJ, 2021, Ne2, 5-10 BAS MOQALD

AZERBAIJAN MEDICAL JOURNAL

DOI: 10.34921/am;j.2021.2.001
Allahverdiyeva L.I., Agayeva A.Q., Caforova L.A., Abdulqadirova K.E.

RESPIRATOR ALLERGIYALI
XOSTOLORDO COVID-19 XOSTOLIYININ XUSUSIYYOTLORI

Azarbaycan Tibb Universiteti Allergologiya vo Immunalogiya kafedrasi, Bak:

Xiilasa. Magalada respirator allergiyali xastalorda bu giinlarda aktual olan COVID-19 infeksiya-
nin gedisi barasinda malumat verilir. Burada COVID-19 pandemiyasi dovriinda bronxial astma va
allergik rinit xastalarinda antihistaminlorin, tosqun hiiceyra membramimin stabilizatorlarinin, inhal-
yasion gliikokortikosteroidlarin istifadasi va tanaffiis yollarmin zadsl. i lalarina baxilir.
Maqala GINA (The Global Initiative for Asthma — Astmanin Idara edilmasi va qarsisinin alinmast

iigiin Qlobal Tasabbiis) daxil olmagla pesakar beynalxalq klinik protokollar: aks etdirir.
Agar sozlar: COVID-19, koronavirus infeksiyasi, bronxial astma, respirator allergiya

Knwuessie crosa: COVID-19, kop (pyCHas uHgexyus, Oponx;

HaA aanepaus.

acmma, p

‘P /%

Key words: COVID -19, coronavirus infection, bronchial asthma, respiratory allergy

Son vaxtlarda SARS-CoV-2 virusunun
toratdiyi pandemiyanin siiratli yayilmasi mil-
yonlarla insamin hayatmna son qoymus va
milyardlarla insanin hayat tarzini doyisdirmis-
dir. COVID-19 pandemiyasinin baglamas: ila
son bir ilde bu mévzuda niifuzlu beynalxalq
tibb jurnallarinda gox sayda meqalalor dorc
edilmigdir [1-3]. Maraqhdir ki, bazi xronik
xastaliklor COVID-19-un inkisafi va agir ge-
disi tigiin risk amillori kimi milayyanlogdirilsa
da, bronxial astma va digar allergik respirator
xastaliklor gozlonilmaz gakilda istisna olundu.
Belo ki, Cinda apanlan erkan epidemioloji
todqiqatlarin naticalorina géra bronxial astma
vo digar respirator allergik xastaliklori olan
soxslor agir gedisli koronavirus infeksiyas:
iigiin risk qrupuna daxil edilmayib [2].

Yeni koronavirus SARS-CoV-2 bir gox
hiiceyra, toxuma va organa tasir edir, lakin
xastaliyin asas klinik tozahiirleri tonaffiis yol-
larinin zadolonmasi ilo miisayiot edilir [4]. Ta-
noffiis sistemindo koronavirus iigiin bir nega
potensial reseptorun olmasi bu virusun tonaf-
fiis sistemino tropikliyini sortlondirir. Hal-
hazirda virusun hiiceyrays daxil olmasi iigiin
asas reseptor 2-ci angiotenzingevirici ferment-
don (ACE2) slavs, transmembran serin pro-
teaza 2 (TMPRSS2) reseptoru da miioyyan

edilmigdir [5-8]. ACE2 reseptoru tanaffiis
yollarinin kirpikli epitel hiiceyralarinda genis
yayilmigdir. Gostarilib ki, ACE2 reseptor-
larmin ekspressiyasinin ¢ox olmasi SARS-
CoV-2 virusuna hassashgr artirir. Sigaret go-
kanlorda, sokarli diabet, hipertoniya xastals-
rinda, onkoloji xastalords COVID-19-a yolux-
manin ¢ox olmasi va daha agir kegmasi hamin
soxslordo ACE2 geninin ekspressiyasinin ¢ox
olmast ilo alaqalandirilir [9, 10].

Toanoaffiis yollarinin allergik xastaliklori il
yeni ndv koronavirus infeksiyast SARS-CoV-
2 arasindaki patogenetik olagalor ilk dofo
2020-ci ilin aprelindo "Allergy and Clinical
Immunology" jurnalinda darc edilmisdir [6].
Malum olmusdur ki, virus insan hiiceyralorina
daxil olmagq va infeksiyaya sabab olmaq iigiin,
ACE2 hiiceyra reseptoruna birlogir. Nazora
alsaq ki, bronxial astmali va respirator aller-
giyal xastolorin tonoffiis yollarmin hiiceyra-
lorindo ACE2 geninin ekspressiyas asagidir,
homin goxslords COVID-19-un agir gedisli
olmamasini bununla izah etmok olar. Bronxial
astma v respirator allergiyasi olan xastalor
COVID-19-un ciddi va hoyati tohliikali taza-
hiirlorini yasamurlar [6]. Lakin nozaratsiz agir
gedigli bronxial astma xastalari bu baximdan
istisna togkil edir. Qeyd etmok lazimdir ki,



geyri-atopik astmamn (IgE-don asili olmayan)
ACE2 ckspressiyasinin azalmasi ilo alaqasi
yoxdur. Jackson D.J." vo hommiialliflarinin
tadqiqatlarinda respirator allergiyali va atopik
bronxial astmali usaqlarin burun epitelinda
ACE2 geninin ekspressiyasinin az oldugu mii-
ayyanlogdirilmisdir [4].

COVID-19 pandemiyasi virusla miibariza-
da ham profilaktik, ham do terapevtik yanas-
malarin siiratli inkisafin1 zoruri edir. Vaziy-
yatin tacililiyini nazara alsaq, ananovi yollar-
dan istifada perspektivi va yeni preparatlarin
istchsali real deyil. Bu baximdan, dormanlarin
tayinat istiqgamatinin dayisilmasi prioritet kimi
gotiriiliib. Darmanlarin tayinat istigamatinin
doyisilmasi  klinik cohatdon  tasdiglonmis
méveud dorman preparatlar iigiin yeni gos-
taricilori miiayyan etmokdan basqa bir sey de-
yil.

Pandemiyanin baslangicinda, malyariyaya
qars1 olan “hidroksixloroxin™ preparatina bg-
yiik timidlor baglanmusdi. Lakin bu preparatin
gabulu COVID-19-un miialicasindo heg¢ bir
effekt vermodiyi iigiin 6ziinii dogrultmad:
[11].

Méveud olan antihistamin preparatlari ko-
ronavirusa qars: effektivlik gostarir. “Bioche-
mical and Biophysical Research Communica-
tions” jurnalinda darc olunan ilkin malumat-
lara gors, {i¢ antihistamin preparati (hidroksi-
zin, difenhidramin va azelastin) hiiceyralorin
koronavirusla yiiklonmasini azaldir [12]. Al-
nan molumatlar gostarir ki, bu antihistamin
preparatlari virusun ACE2 reseptorlari ils qar-
siligh tesirini pozur. Bundan slava, Cochrane
Review-da boyiiklordo vo usaglarda aparilan
18 randomiza kontrollu todgiqatda, antihista-
minlarin COVID-19-un imumi simptomlar-
nmn agirhgina yalmz qisamiiddatli (miialicanin
ilk iki giinii arzinda) miisbat tasiri oldugu mii-
ayyan edilmisdir [13]. Bu sababdon, antihis-
tamin preparatlarin agir gedisli COVID-19-un
profilaktikasinda, erkon miialicasinda va ad-
yuvant terapiya kimi tatbiginds effektivliyi
milayyanlosdirmak iigiin alava klinik tadqiqat-
lara ehtiyac vardir.

COVID-19-a gora hospitalizasiya olunmus
pasiyentlorin oksoriyyatinda tosqun hiiceyrs-
lorin asas rol oynadigi iltihabtéradici sitokin-
lorin "sitokin firtinasi" adlanan sistemli artim:
miisahida edilir. Tosqun hiiceyralarin hiperak-
tivliyi va sitokin sintezi COVID-19 zamani

agciyar fibrozunun inkisafinda bdyik rol oy-
nayir [14, 15]. Bu baximdan tonoffiis allergi-
yast olan pasiyentlorin miialicasinds genis
istifado edilon tosqun hiiceyro membranlari-
nim stabilizatorlar: (ketotifen, kromoqlik tur-
susu, nedokromil natrium) COVID-19 zamam
bag vera bilacak iltihabi proseslori zoiflatmok-
Ia agciyar agirlagmalarim va 6lim hallarim
azalda bilor [16].

2003-cii ildo SARS virusu agkarlanandan
bori steroid terapiyasinin kaskin respirator
xastaliklorin miialicasinds rolu genis miiza-
kira olunur. Steroidlor sitokinlorin adheziyasi-
n1 va tasirini azaldir, inhalyasyon gliikokorti-
kosteroidlor immun cavabin zosiflomasinds
istirak edir vo kaskin respirator-disstres sind-
romun inkisafina mane olur. Eyni zamanda,
inhalyasyon glukokortikosteroidlorin COVID-
19 virusuna tasiri ve miialicasi hagqinda
moalumatlar mohduddur [17].

Son 30 ilds bronxial astmanin usaqlarda va
boyiiklords terapevtik konsepsiyasinda funda-
mental dayisikliklor bas verdi. GINA (The
Global Initiative for Asthma — Astma Idara-
etma va Profilaktika iizro Qlobal Tagobbiis)
miitoxassislori bronxial astmanin yalniz qisa
miiddatli B-aqonistlerle miialicosini tdvsiya
etmir. Hal-hazirda bronxial astma olan biitiin
xastalor iltihab aleyhina inhalyasyon gliiko-
kortikosteroidlorlo (IQKS) miialico almalidir-
lar.

Bu miialica zamani bronxial astma xastals-
rino IQKS tayin edorkon bir sira suallar
yaranir. {QKS-lor COVID-19 ilo xastalonma
riskini artirir yoxsa azaldir? iQKS COVID-
19-un klinik gedisatina tosir edirmi? IQKS-
nin erkan va ya davamli istifadesi COVID-19
naticalaring tasir edirmi?

Hal-hazirda bronxial astma xostalorinda
IQKS istifadasinin koronavirus infeksiyasinin
naticalarina manfi tasiri hagqinda vo COVID-
19 pandemiyasi dovriinde bronxial astma
xastalorinde IQKS logv edilmasini dastoklo-
yan he¢ bir siibut yoxdur. COVID-19 ilo
alagali bronxial astmali xastalords koskinlag-
mo zamani IQKS dozasini artirilmasinin oley-
hina olan he¢ bir tévsiys yoxdur. Sksina,
bronxial astma xastolorinds IQKS-nin logv
edilmosi xastalik iizorinds nozaratin itirilma-
sino va kaskinlogmo riskinin artmasina sabab
ola bilor [18].

GINA miitoxassislori belo ganaato galiblor
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ki, IQKS qabul edon bronxial astma xosta-
lorinds ACE2 va TMPRSS2 genlarinin eks-
pressiyasi [QKS qabul etmoyon xastolorlo
miigayisada nisbaton daha asagidir [19).
Beldlikla, [QKS SARS-CoV-2 virusun hadof
reseptor genlorinin ekspressiyasini azaldir. Bu
isa virusun hiiceyrolora daxil olmasina mane
olur. Cox giiman ki, IQKS Th2 tipli iltihabt
azaldaraq, zoif antiviral immuniteti barpa edir,
bu iss COVID-19 va bronxial astma zamani
klinik effektivliyi miiayyanlasdirilir. Astma
xastasi olmayan insanlarda bu effekt olmur.
GINA va bir sira milli va beynalxalq strate-
giyalar COVID-19 pandemiyasi dévriinda
bronxial astmanm miialicasi iigiin foaliyyat
planina uygun olaraq lazim goldikds sistem
QKS istifadasi tévsiys olunur [20, 21].

Allergik rinit ¢ox hallarda bronxial astmali
xastolorda yanagi gedon xostalik oldugu tigtin
onun kortikosteroidlorlo miialicasi koronavi-
rusa yoluxma riskini va onun agir gedigini
artirmir. ©ksina, ham il boyu, ham do mévsii-
mi allergik rinit ii¢iin intranazal qliikokortiko-
steroidlorin istifadasi davam etdirilmalidir.
Intranazal qlikokortikosteroidlorin istifadasi-
nin dayandirilmasi tovsiys edilmir, ona géra
ki, xastaliyin simptomlari iizorinde nazaratin
olmamasi SARS-CoV-2-nin daha agir gedisli
olmasina gotirib ¢ixara bilor [22].

Biopreparat va allergenspesifik immunote-
rapiya qobul edon xastalor do miialicani da-
vam etdirmoalidirlor. A. Rennerin [23] molu-
matlarina goro, interleykin-5 reseptoruna qarsi
(Benralizumab) monoklonal antitellarin istifa-
desi fonunda agir eozinofil bronxial astma
olan xastalords COVID-19 infeksiyasi gox
yiingiil vo agirlasma olmadan kegirdi. Bunun-
la barabar, monoklonal antitellorin istifadasin-
dan avval her bir virus infeksiyasi uzun miid-
dotli oral kortikosteroid miialicasi tolob edirdi.
Klinik miisahidelor COVID-19 xastaliyi fo-
nunda monoklonal antitellorls (Omalizumab)
bronxial astma terapiyasinin effektivliyini
gostormisdir [24].

IQKS budesonid bronxial astma vo agci-
yarlarin xronik obstruktiv xsstaliyini miialica
etmak tigiin istifado olunan preparatdir. 2021-
ci ilin aprelinds niifuzlu tibbi jurnal olan “The
Lancet”do Oxford universiteti tarafindon ya-
yimlanan bir aragdirmada budesonidin xastali-
yin ilkin morhalosindo COVID-19 simptomla-
rinin aradan qaldirilmasina tasirindon bahs

olunur [25].

Noaticalara gora, COVID-19 simptomlari-
nin baslangicinda budesonid gobul edan xas-
tolorin tacili tibbi yardima va hospitalizasi-
yaya ehtiyaci az, sagalma miiddati daha qisa
idi. Bununla yanasi, davamli simptomlar va
yiiksak hararatin azalmasi miisahids olunurdu
[25].

Randomizasiya olunan kontrollu tadgiqata
7 giin miiddatinds yiingiil COVID-19 simp-
tomlart olan bdyiikyasli 146 nofar daxil edil-
misdir. Istirakgilarn yarisi simptomlar yox
olana qodor giinds iki dofs budesonid
inhalyasiyasin istifada edirdi va diger yarist
isa standart miialica alirdi. Budesonid qabul
edan xastalor arasinda COVID-19 iigiin stan-
dart miialico alan 10 xosto ilo miiqaisada
yalniz bir nafarin tacili tibbi yardima ehtiyaci
olmugdur. Oxford Universitetinin alimlari ta-
rofindon aparilan tadqiqatda budesonid istifa-
dasinin COVID-19 xastalorinds barpa miiddo-
tini qisalda bilocayi gdstorilmisdir. Pasi-
yentlorin prospektiv miisahidasi budesonidin
istifadosinin SARS-CoV-2 infeksiyasina va
COVID-19-a hossashigin azalmasinin prog-
nozlagdiricisi oldugunu siibut etmisdir [25].

Budesonidin istifadasi, Oxford Universite-
tindo yashlarda COVID-19 miialicasinin
effektivliyini 6yronmoys ydnolmis basqa bir
randomizasiya olunmus todqiqatda da qiy-
motlondirilmisdir. Tadqiqatda yasi 65-don yu-
xar1 olanlar da daxil olmaqla agir COVID-19
riski yiiksok olan 17 mindon ¢ox insan istirak
etmisdir. Naticalorin ara tohlili gdstardi ki,
inhalyasion budesonid qabul edanlarin 32%-i
14 giin orzinds sagaldi. Todgiqat galan biitiin
xostolorin  miisahidasi tamamlayana qodar
davam etdirilocak va bundan sonra tam miia-
yina tamamlanaraq otrafli naticalar dorc olu-
nacaq. Oxford tadgiqgati, standart astma pre-
paratlarmin COVID-19 xastalorinds sagal- .
man siiratlondirdiyini askarladi. Inhalyasyon
budesonid ilo erkon miialico yiiksak risk gru-
puna daxil olan xastalors kémok eds biler
[26].

Belaliklo, inhalyasiyon budesonid sada,
tohliikasiz, yaxsi dyronilmis, bahali olmayan
va genis yayilmig bir preparatdir. Bu, hazirda
tasdiqlonmis COVID-19 darmanlarinin okso-
riyyatinin sohiyys sistemindaki forqlora gora
algatmazligi sababindan orta galirli dlkalords
xiisusilo vacibdir. Bundan slava, yiiksak galir-



li 61kalarda, inhalyasiyon budesonid, COVID- nur.

19-a qarst genis vaksinasiya totbiq olunana
gadar sahiyya sistemlorindaki yiikii azaltmaq
iigiin alava olaraq istifada oluna bilor. Astma
simptomlarinin qarsisini almaga komok edan
budesonid preparaty, bu giin COVID-19 ilo

Bronxial astma va respirator allergiyanin
COVID-19 ilo alagesini aragdiran slava tad-
qgiqatlar bu pandemiyaya daha yaxsi nozarat
etmok {igiin yeni terapevtik strategiyalart
miloyyanlagdirs bilor.

miibarizada “giimil giilla” kimi tévsiys olu-
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Aunnaxsepauesa JLU., Araesa A.T'., :xadaposa JI.A., A6ayaxaauposa K.E.

OCOBEHHOCTH TEYEHMA COVID-19
¥ BOJIbHBIX C PECTHPATOPHOM AJIJIEPTUEUN

Kageopa annepeonozuu u ummyrnonozuu
Asepbatioscanckozo meduyurnckozo yHueepcumema, Baxy

Pestome. B nanHOM JMTEpaTypHOM 0030pe NMpeICTaBIeHa aKTyalbHas Ha CErOAHAMIHMI JeHb
uHpopmanus 06 ocobennoctsax Teyenus COVID-19 y GONBHBIX C PECITMPATOPHOH alnepruei.

PaccmoTpenst

TaKu€  BOMPOCHI, KaK TOpaXEHHE  [bIXaTEeIbHBIX ﬂyTCﬁ, NPUMEHEHHE

AHTHTHCTaMHHHBIX IpENnapaTos, CTBGHHHBBTOPOB MCMGpaH TY4YHbIX KJIE€TOK H HHTIALHOHHBIC
KOPTHKOCTEPOHIB! Y GONBHBIX OPOHXHANBHOK acTMOH M alIeprHyecKMM PHHHTOM B YCIOBHSAX
nangemun COVID-19. B 0630pe OTpaxeHbl KIHHWYECKHE DPEKOMEHIAUHH MEXIYHapOIHBIX
npodeccHoHanbHBIX coobuecTs, Bimoyas GINA (I'mobanbHas cTpaterus noO YNpaBICHHIO H
NPOGHIAKTHKE aCTMBI).
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THE FEATURES OF THE COURSE OF COVID-19 IN PATIENTS
WITH RESPIRATORY ALLERGIC DISEASES

Department of Allergy and Immunology, Azerbaijan Medical University, Baku

Summary. This literature review provides actual information about the features of the course of
COVID-19 in patients with respiratory allergy. The main reviewed topics were respiratory tract
damage, the use of antihistamines, stabilizers of mast cell membranes and inhaled corticosteroids in
patients with bronchial asthma and allergic rhinitis during the COVID-19 pandemic. The review
reflects the clinical recommendations of the international professional community such as GINA
(Global Initiative for Asthma).
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