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Santrauka

Áva das. Sis te mi në skle ro zë – tai re ta au to imu ni në jun gia mo jo au di nio li ga, 
pa þei dþian ti odà ir dau ge lá vi daus or ga nø bei su si ju si su pa blo gë ju sia gy ve -
ni mo ko ky be ir anks ty vos mir ties ri zi ka. Au to lo gi në ka mie ni niø krau jo da -
ros làs te liø transp lan ta ci ja stab do li gos pro gre sa vi mà ir reikð min gai pa ge -
ri na pa cien tø kli ni ki næ bûk læ, ta èiau ga li lem ti daug sun kiø kom pli ka ci jø.

Kli ni ki nis at ve jis. 46 me tø mo te ris, ku riai po ûmi nës vir ðu ti niø
kvë pa vi mo ta kø in fek ci jos su ti no abie jø plað ta kø sà na riai, bu vo gy do ma
me til pred ni zo lo nu ir me tot rek sa tu. Pa laips niui at si ra do bur nos sau su -
mas, Rei no fe no me nas, du su lys, dau ge lio sà na riø skaus mas ir ti ni mas,
ëmë kie të ti oda. Diag no zuo ta sis te mi në skle ro zë, skir tas gy dy mas me to -
trek sa tu ir ni fe di pi nu. Dël ne pa kan ka mo at sa ko á gy dy mà ir grei to li gos
pro gre sa vi mo bu vo at lik ta au to lo gi në ka mie ni niø krau jo da ros làs te liø
transp lan ta ci ja, po ku rios du su lys, sà na riø skaus mas ir ti ni mas, odos in -
du ra ci ja su ma þë jo. Pra ëjus pu sei me tø pa si kar to jo ûmi në vir ðu ti niø kvë -
pa vi mo ta kø in fek ci ja, po ku rios pa cien tës bûk lë vël ëmë blo gë ti. Nu sta -
ty ta Epð tei no ir Bar vi ru so re ak ty va ci ja, vë liau sëk min gai ið gy dy ta ri tuk -
si ma bu. Pa laips niui pro gre sa vo du su lys, ið si vys të pre ka pi lia ri në plau ti -
në hi per ten zi ja ir ðir dies ne pa kan ka mu mas, daþ nai kar to jo si karð èia vi -
mo epi zo dai, ðla pi mo ta kø in fek ci jos. Pra ëjus ðiek tiek dau giau nei me -
tams po transp lan ta ci jos pa cien të dël gy vy bi niø funk ci jø ið se ki mo mi rë.

Ið va dos. In fek ci jos yra vie na daþ niau siø au to lo gi nës ka mie ni niø
krau jo da ros làs te liø transp lan ta ci jos kom pli ka ci jø. Daþ niau siai nu sta -
to mi in fek ci jø su kë lë jai yra Her pes sim plex, Varicella zoster, ci to me ga lo
bei Epð tei no ir Bar vi ru sai, po pir mi nës in fek ci jos la ten tið kai ið lie kan tys 
or ga niz me. Imu ni nës sis te mos funk cio na lu mo at kû ri mas po transp lan -
ta ci jos uþ trun ka apie me tus, to dël sie kiant ið veng ti in fek ci jø rei ka lin ga
me di ka men ti në pro fi lak ti ka ir re vak ci na ci ja.

Reikð mi niai þo dþiai: au to lo gi në ka mie ni niø krau jo da ros làs te liø
transp lan ta ci ja, in fek ci nës kom pli ka ci jos, in fek ci jø pro fi lak ti ka, re vak -
ci na ci ja, sis te mi në skle ro zë.

ÁVADAS

Sis te mi në skle ro zë (SS) yra ne þi no -
mos etio lo gi jos lë ti në au to imu ni në li -

ga, ku riai bû din ga su tri ku si imu ni nës
sis te mos funk ci ja, vas ku lo pa ti ja ir
pro gre suo jan ti fib ro zë [1]. Ðia re ta li -
ga, ku rios pa pli ti mas pa sau ly je yra
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apie 23 ið 100 000 gy ven to jø, daþ niau
ser ga mo te rys nei vy rai ir ðis san ty kis
svy ruo ja nuo 3,7:1 iki 17:1. Daþ niau -
siai l i  ga pra si  de da su lau kus
40–50 me tø am þiaus [2]. SS be veik vi -
sa da pa þei dþia odà ir le mia Rei no fe -
no me nà, odos in du ra ci jà, pig men ta ci -
jos po ky èius, sun kiai gy jan èiø opø
pirð tø ga luo se ra di mà si. Daþ nai pa -
þei dþia mi sà na riai bei dau ge lis vi daus 
or ga nø: plau èiai, virð ki na ma sis trak -
tas (VT), ðir dis, inks tai. Ði li ga le mia
blo ges næ gy ve ni mo ko ky bæ ir ke tu ris
kar tus di des næ nei to pa ties am þiaus
svei kø as me nø mir ties ri zi kà [1, 3].
Vie nin te lis il ga lai kæ kli ni ki næ nau dà
áro dæs sis te mi nës skle ro zës gy dy mo
me to das yra au to lo gi në ka mie ni niø
krau jo da ros làs te liø transp lan ta ci ja
(KKLT) [4]. Vis dël to au to lo gi në
KKLT kol kas në ra tai ko ma ru ti nið -
kai, nes yra su si ju si su di de le sun kiø,
kai ku riais at ve jais mir ti nø ne pa gei -
dau ja mø reið ki niø ri zi ka. Ðis gy dy mo
me to das ga li lem ti tok si ná ðir dies ar
inks tø pa þei di mà, in fek ci jas, aler gi -
nes re ak ci jas, pik ty bi nes li gas, ne vai -
sin gu mà, ant ri nes au to imu ni nes li gas 
[5]. Ið pli tu sios in fek ci jos yra vie na pa -
grin di niø mir ties po au to lo gi nës
KKLT, tai ky tos au to imu ni nëms li -
goms gy dy ti, prie þas èiø [6].

Moks li nio straips nio tiks las – ap -
ra ðy ti pa cien tës, ku riai po sis te mi nës
skle ro zës gy dy mo au to lo gi ne KKLT
kar to jo si in fek ci nës kom pli ka ci jos, li -
gos ei gà bei ap þvelg ti li te ra tû rà apie
daþ niau sias in fek ci jas tai kant ðá gy dy -
mo me to dà.

KLINIKINIS ATVEJIS

2017 me tø ko vo më ne sá 46 me tø am -
þiaus pa cien tei po per sirg tos ûmi nës
vir ðu ti niø kvë pa vi mo ta kø in fek ci jos
(ÛV KTI) su ti no abie jø plað ta kø sà na -
riai. Mo te ris bu vo kon sul tuo ta reu ma -
to lo go, jai diag no zuo tas ne pa tiks lin -
tas jun gia mo jo au di nio pa þei di mas.
Nors skir tas gy dy mas me til pred ni zo -
lo nu 8 mg/d. ir  me tot rek sa tu
15 mg/sav., kli ni ki në bûk lë blo gë jo.
Pa laips niui at si ra do bur nos sau su -
mas, pirð tø ba li mas ðal to je ap lin ko je
(Rei no fe no me nas), abie jø plað ta kø
II–IV pirð tø del ni niø (me ta kar po fa -
lan gi niø) sà na riø, abie jø pë dø V pirð -
to pa di kau li niø (me ta tar so fa lan gi niø) 
sà na riø, ke liø, èiur nø skaus mas ir ti -
ni mas, klu bø sà na riø skaus mas, du -
su lys fi zi nio krû vio me tu, ëmë kie të ti
plað ta kø oda, plo në ti lû pos, ly gin tis
vei do raukð lës. 2018 me tø bir þe lá at li -
kus imu no lo gi nius ty ri mus, bu vo ras -
ta an ti kû nø prieð ið skir tus ið bran -
duo lio an ti ge nus – an ti-Ro52 ir an ti-
 Jo-1. Pro gre suo jant du su liui bu vo at -

lik ta spi ro met ri ja: du jø di fu zi jos ro -
dik lis (angl. dif fus ing lung ca pac ity,
DLCO) sie kë 52 % – nu sta ty tas vi du ti -
nis du jø di fu zi jos su tri ki mas. At lik tos
plað ta kø ir pë dø rent ge nog ra mos: pa -
ste bë ta pe ri ar ti ku li në rie ðø kau lø os -
te o po ro zë, V pirð to pa di kau li niø sà na -
riø ar tri ti niai po ky èiai. Krû ti nës làs -
tos kom piu te ri në to mog ra fi ja (KT) ro -
dë abie jø plau èiø fib ro zi nius po ky èius. 
At li kus ka pi lia ros ko pi ná ty ri mà SS
ka pi lia ros ko pi nis vaiz das bu vo ak ty -
vus. Diag no zuo ta sis te mi në skle ro zë,
me tot rek sa to do zë pa di din ta iki
20 mg/sav. ir pa pil do mai skir ta ni fe di -
pi no 20 mg/d. Dël ne pa kan ka mo at sa -
ko á gy dy mà ir grei to li gos, ypaè plau -
èiø pa þei di mo, pro gre sa vi mo 2018 me -
tø rug pjû tá pa cien tei at lik ta au to lo gi -
në KKLT. Prieð transp lan ta ci jà bu vo
ras ta IgG an ti kû nø prieð Epð tei no ir
Bar vi ru so (angl. Ep stein–Barr vi rus,
EBV) kap si dës an ti ge nà. Mo bi li za ci jos 
eta pe ið si vys të ðla pi mo ta kø in fek ci ja
(ÐTI), ji bu vo ið gy dy ta cef triak so nu.
Ne pai sant pro fi lak ti kos cip rof lok sa ci -
nu, va la cik lo vi ru, tri me top ri mu / sul -
fa me tok sa zo liu (TMP / SMX) ir bur nos 
ska la vi mo am fo te ri ci nu B bei chlor -
hek si di nu, lai ko tar pis po transp lan ta -
ci jos kom pli ka vo si feb ri lia neut ro pe ni -
ja. Ið krau jo pa së liø ið au gus Esch e -
richia coli ir Candida tropicalis, pa -
cien të bu vo gy do ma me ro pe ne mu,
ami ka ci nu, li ne zo li du, mi ka fun gi nu
(vë liau pa keis tas á vo ri ko na zo lá). Gra -
nu lo po e zës pri gi ji mas nu sta ty tas de -
ðim tà pa rà po transp lan ta ci jos. Tai ky -
ta in fek ci jø pro fi lak ti ka TMP / SMX
(6 më ne sius) ir va la cik lo vi ru (1 më ne -
sá) bei su da ry tas re vak ci na ci jos pla -
nas. Po trans plan ta ci jos kli ni ki në
bûk lë la bai pa ge rë jo: su ma þë jo du su -
lys, sà na riø skaus mas ir ti ni mas, odos 
in du ra ci ja, Rei no fe no me no ata kø
daþ nis. Pa cien të ne be var to jo li gà mo -

di fi kuo jan èiø vais tø, gliu ko kor ti kos -
te roi dø.

2019 me tø sau sá pa cien të sir go
ÛV KTI, o va sa rá dël lû pø pûs le li nës
bu vo gy dy ta va la cik lo vi ru. Pa laips -
niui at si nau ji no ry ti nis sà na riø sà s -
tin gis, pe èiø, al kû niø, rie ðø, plað ta kø,
ke liø, èiur nø sà na riø skaus mas ir ti ni -
mas, su in ten sy vë jo du su lys. Ko vo më -
ne sá pa si kar to jo ÐTI, ir ji bu vo ið gy dy -
ta amok si ci li nu su kla vu la no rûgð ti -
mi. Taip pat bu vo nu sta ty ta EBV re -
ak ty va ci ja (EBV DNR ko pi jø skai èius
krau jy je – 290 ko pi jø/ml). At li kus spi -
ro met ri jà diag no zuo tas sun kus du jø
di fu zi jos su tri ki mas (DLCO – 48 %).
Ðir dies ul tra gar si nis ty ri mas ro dë pa -
di dë ju sá plau èiø ar te ri jos pa si prie ði ni -
mà, ka pi lia ros ko pi nis vaiz das – tei gia -
mà di na mi kà (1 pav.). Pa sky rus gy dy -
mà me tot rek sa tu 5 mg/sav. ir me til -
pred ni zo lo nu 6 mg/d., sà na riø sà stin -
gis, skaus mas bei ti ni mas su ma þë jo,
ta èiau du su lys pro gre sa vo, at si ra do
ne rit mið ko ðir dies pla ki mo epi zo dø ir
ta chi kar di ja. Ba lan dá diag no zuo tas lë -
ti nis ðir dies ne pa kan ka mu mas (C sta -
di ja, II–I II funk ci në kla së pa gal Niu -
jor ko ðir dies aso cia ci jos (angl. The
New York Heart As so ci a tion) kla si fi -
ka ci jà). Ge gu þæ at li kus de ði niø jø ðir -
dies ert miø ka te te ri za vi mà ir ið ma ta -
vus spau di mà plau èiø ar te ri jo je, nu -
sta ty ta pre ka pi lia ri në plau ti në hi per -
ten zi ja (vi du ti nis plau èiø ar te ri jos
spau di mas (PAS) – 26 mmHg, plau èiø
pleið ti  nis spau di  mas (PPS) –
14 mmHg). Tà pa tá më ne sá pa cien tei
feb ri liai su karð èia vus ir nu sta èius
bak te ri jø au gi mà ðla pi mo (Esch e -
richia coli) ir bron cho al ve o li nio la va þo
(BAL) skys èio (Staph y lo coc cus aureus) 
pa së liuo se, skir tas an ti bak te ri nis gy -
dy mas (cip rof lok sa ci nu, ta zo ci nu, vë -
liau – amok si ci li nu su kla vu la no rûgð -
ti mi), kû no tem pe ra tû ra nor ma li za vo -
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1 pav. Nagø guolio kapiliaroskopinis vaizdas prieð autologinæ kamieniniø krau -
jo da ros làsteliø transplantacijà (A) ir po jos (B)
A – sumaþëjæs kapiliarø tankis, netolygus kapiliarø iðsidëstymas, pavienës prasiplëtusios
jø kilpos, patologinës kraujosruvos; B – sumaþëjæs kapiliarø tankis, struktûriniai ka pi lia -
rø pokyèiai, kraujosruvos iðnykusios

Fig. 1. Nailfold capillaroscopic im age be fore (A) and af ter (B) autologous
hematopoietic stem cell trans plan ta tion
A – decreased capillary density, uneven distribution of capillaries, single dilated capillary
loops, pathological hemorrhages; B – decreased capillary density, structural changes in
capillaries, no signs of hemorrhages



si. Bir þe lio– rug pjû èio më ne siais bûk lë
blo gë jo: stip rë jo du su lys, sà na riø
skaus mas ir ti ni mas, vys të si smul kiø -
jø plað ta kos sà na riø de for ma ci jos, pa -
ti no blauz dos ir pë dos, ta po sun ku ju -
dë ti, kar to jo si feb ri laus karð èia vi mo
su ðalt krë èiu epi zo dai, at si ra do van de -
nin ga slo ga. Lie pà nu trauk tas gy dy -
mas me tot rek sa tu ir me til pred ni zo lo -
nu bei skir tas cip rof lok sa ci nas, ta èiau
karð èia vi mas at slû go tik lai ki nai.
Rug pjû èio më ne sá at lik ta krû ti nës làs -
tos KT: ste bint di na mi kà di des niø
plau èiø fib ro zës pro gre sa vi mo po þy -
miø ne nu sta ty ta (2 pav.). Dël ið lie kan -
èio karð èia vi mo pa kar to ti nai skir ta
an ti bak te ri në te ra pi ja amok si ci li nu su 
kla vu la no rûgð ti mi, ta zo ci nu, ami ka -
ci nu. Vë liau pra dë tas gy dy mas me til -
pred ni zo lo nu (4 mg/d.), diu re ti kais, in -
fek ci jø pro fi lak ti ka dok si cik li nu. Dël
ið lie kan èios ane mi jos (he mog lo bi no
kon cen tra ci ja krau jy je – 77 g/l, erit ro -
ci tø skai èius – 2,70×10

12
/l) at lik ta

dvie jø vie ne tø erit ro ci tø ma sës trans -
fu zi ja. Gy do ma pa cien të nu sto jo karð -
èiuo ti, su ma þë jo sà na riø skaus mas.
Rug pjû èio pa bai go je at li kus ul tra gar -
si ná pil vo or ga nø ty ri mà pa ste bë ta he -
pa tosp le no me ga li ja. Nu sta ty tas di de -
lis EBV DNR ko pi jø skai èius krau jy je
(4354 ko pi jø/ml), to dël skir tas gy dy -
mas mo nok lo ni niu an ti kû nu prieð
CD20 an ti ge nà – ri tuk si ma bu. Rug së já 
EBV DNR krau jy je bu vo ne be ap tin ka -
ma. Spa lio më ne sá nu sta ty tas glo me -
ru lø fil tra ci jos grei èio (GFG) su ma þë ji -
mas (54 ml/min/1,73 m

2
). Skir ta in fek -

ci jø pro fi lak ti ka va la cik lo vi ru ir TMP / 
SMX. Spa lio vi du ry je pa cien të bu vo
ras ta na muo se mi ru si dël gy vy bi niø
funk ci jø ið se ki mo.

LITERATÛROS APÞVALGA

Sisteminës sklerozës gydymas 
autologine KKLT

Pir mo ji au to lo gi në KKLT sis te mi ne
skle ro ze ser gan èiam pa cien tui at lik ta
1996 me tais [7]. Re mian tis 2012 me tø
Eu ro pos krau jo ir kau lø èiul pø transp -
lan ta ci jos drau gi jos (angl. The Eu ro -
pean So ci ety for Blood and Mar row
Trans plan ta tion, EBMT) re ko men da -
ci jo mis, au to lo gi në KKLT sis te mi nei
skle ro zei gy dy ti tu rë tø bû ti at lie ka ma, 
kai pa cien tas ser ga di fu zi ne SS for ma,
li gos truk më £5 me tai (skai èiuo jant
nuo pir mo li gos simp to mo, ið sky rus
Rei no fe no me nà, at si ra di mo), mo di fi -
kuo tos Rod na no odos pa þei di mo ska lës 
(angl. mod i fied Rodnan skin score)
áver tis ³15 ba lø ir yra bent vie nas ið
ðiø po þy miø: 1) kvë pa vi mo sis te mos
pa þei di mas, kai DLCO ir (ar) FVC

(for suo ta gy vy bi në plau èiø tal pa (angl. 
forced vi tal ca pac ity)) £70 % ir áro dy ta
in ters ti ci në plau èiø li ga (bû din gas
krû ti nës làs tos rent ge nog ra mos ar ba
KT vaiz das); 2) ðir dies pa þei di mas, kai 
nu sta ty ti lai du mo su tri ki mai (II–I II°
at rio ven tri ku li në blo ka da ar in tras kil -
ve li nis lai du mo su tri ki mas), ðir dies
aðies nu kry pi mas á kai ræ, prie ðir dþiø
ar skil ve liø rit mo su tri ki mai ar pe ri -
kar di tas (bû din gas ðir dies ul tra gar si -
nio ty ri mo vaiz das); 3) inks tø pa þei di -
mas, kai pro tei nu ri ja >0,3 g/pa rà ir në -
ra ki tø pro tei nu ri jos prie þas èiø. Me to -
das kon train di kuo ja mas, kai yra bent
vie nas ið ðiø po þy miø: kai rio jo skil ve -
lio ið stû mi mo frak ci ja <50 %, ne kon -
tro liuo ja mos skil ve li nës arit mi jos, di -
de lis skys èio kie kis pe ri kar do ert më je
(>1 cm),  kre a ti  ni  no kli  ren sas
<40 ml/min/m2 ,  DLCO <40 %,
PAS >50 mmHg, ak ty vus krau ja vi mas 
ið VT, ne kon tro liuo ja ma ûmi në ar lë ti -
në þmo gaus imu no de fi ci to vi ru so
(ÞIV), 1 ar 2 ti po þmo gaus T làs te liø
lim fot ro pi nio vi  ru so (ÞTLV-1,
ÞTLV-2), he pa ti to B (HBV) ar he pa ti to 
C (HCV) vi ru sø in fek ci ja, nëð tu mas
[8].

Au to lo gi næ KKLT su da ro trys eta -
pai: ka mie ni niø krau jo da ros làs te liø
mo bi li za ci ja, kon di cio na vi mas ir làs -
te liø in fu zi ja. Pir ma ja me eta pe – mo -
bi li za ci jos – ka mie ni nës krau jo da ros
làs te lës mo bi li zuo ja mos ið kau lø èiul -
pø á pe ri fe ri ná krau jà, ski riant gra nu -
lo ci tø ko lo ni jas sti mu liuo jan tá fak to -
riø ir cik lo fos fa mi dà. Leu ka fe re zës
bû du làs te lës su ren ka mos ir kriop re -
zer vuo ja mos (prieð tai ga li ma at lik ti
ex vivo ma ni pu lia ci jà ir se lek ty viai at -
rink ti tik ka mie ni nes CD34+ làs te les) 
[8]. Kon di cio na vi mo eta pe ski ria mas
an ti ti mo ci ti nis glo bu li nas (ATG) ir

cik lo fos fa mi das (ne mie lo ab lia ci nis re -
þi mas) ar ba vi so kû no ap ðvi ta kar tu
su al ki li nan èiai siais pre pa ra tais
(mie lo ab lia ci nis re þi mas) ir su nai ki -
na mi au to re ak ty vûs lim fo ci tai. Prie -
ðin gai nei mie lo ab lia ci nis, ne mie lo ab -
lia ci nis kon di cio na vi mas lei dþia ið -
sau go ti ka mie ni nes kau lø èiul pø làs -
te les, to dël ðis re þi mas sau ges nis ir
ge riau to le ruo ja mas [6, 8]. Ga liau siai
at lie ka ma au to lo gi niø ka mie ni niø
krau jo da ros làs te liø in fu zi ja (mi ni -
ma li CD34+ làs te liø do zë – 2×10

6
/kg)

[8].
Áro dy ta, kad au to lo gi në KKLT

reikð min gai su ma þi na su sis te mi ne
skle ro ze su si ju sá mirð ta mu mà, pa ge ri -
na odos bûk læ, plau èiø funk ci jos ro dik -
lius ir gy ve ni mo ko ky bæ [9]. Ma no ma,
kad kli ni ki nio jos po vei kio es më – au -
to re ak ty viø imu ni niø klo nø su nai ki -
ni mas ir to le ran tið kos imu ni nës sis te -
mos at kû ri mas [9, 10]. Vis dël to pro ce -
dû ra le mia di des næ su gy dy mu su si ju -
sio mirð ta mu mo (angl. treat ment re -
lated mor tal ity, TRM) ri zi kà nei stan -
dar ti nis gy dy mas [9]. Ale xia Eyraud ir 
ben dra au to riø duo me ni mis, TRM po
au to lo gi nës KKLT gy dant sis te mi næ
skle ro zæ 1997–2007 me tais sie kë vi du -
ti nið kai 12 %, o pra dë jus tai ky ti grieþ -
tes næ pa cien tø at ran kà ir pa to bu li nus
pro ce dû ros bei to les nës ste bë se nos
pro to ko lus smar kiai su ma þë jo ir
2008–2016 me tais sie kë 7 %. Daþ niau -
sios TRM prie þas tys yra ðir dies ir
plau èiø pa þei di mas (vi du ti nið kai po
28 %), in fek ci nës kom pli ka ci jos (11 %), 
su EBV su si ju si lim fop ro li fe ra ci në li ga 
(7 %), re tes nës – re na li në kri zë, ðo kas,
mie lo disp la zi jos sin dro mas [10]. To dël 
spren dþiant apie ga li mybæ tai ky ti ðá
me to dà svar bu áver tin ti ga li mà nau -
dos ir þa los san ty ká [8].
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2 pav. Krûtinës làstos kompiuterinës tomogramos prieð autologinæ kamieniniø
krau jo da ros làsteliø transplantacijà (A) ir po jos (B)
Juodomis rodyklëmis paþymëtos plauèiø fibrozei bûdingos tinklelio raðto sritys su cis ti -
niais pakitimais ir peripleurinës linijos, baltomis – bronchiolektazës. A – plauèiø fibrozës
zo nos abiejø plauèiø apatiniø skilèiø nugarinëse peripleurinëse srityse; B – ðiek tiek di -
des ni fibroziniai pakitimai, pavienës bronchiolektazës

Fig. 2. Chest com puted to mog ra phy be fore (A) and af ter (B) autologous
hematopoietic stem cell trans plan ta tion
Black arrows indicate the reticular pattern areas with cystic changes and peripleural lines 
which are the signs of pulmonary fibrosis, white arrows indicate bronchiolectases. A –
zones of pulmonary fibrosis in the dorsal peripleural areas of the lower lobes of both lungs;
B – slightly higher volume of fibrous lesions, single bronchiolectases

Infekcinës komplikacijos po sisteminës sklerozës gydymo autologine kamieniniø kraujodaros làsteliø transplantacija:
klinikinis atvejis ir literatûros apþvalga



Padidëjusios infekcijø rizikos
po autologinës KKLT
prieþastys

Daþ niau sia au to lo gi nës KKLT tai ky -
mo SS gy dy ti kom pli ka ci ja yra in fek ci -
jos [10]. Di dþiau sias in fek ci jø skai èius
nu sta to mas pir mà më ne sá po transp -
lan ta ci jos, o svar biau siu pa di dë ju sios
ðiø kom pli ka ci jø ri zi kos veiks niu ávar -
di ja ma imu no sup re si ja, ið si vys tan ti
dël in ten sy vaus gy dy mo re þi mo [6]. Su 
au to imu ni ne li ga su si ju si imu ni nës
sis te mos dis funk ci ja, vi daus or ga nø
pa þei di mas bei il gà lai kà var to ti imu -
no sup re si niai vais tai le mia dar di des -
næ in fek ci jø ri zi kà [5].

Kon di cio na vi mo me tu ið si vys to lai -
ki na kau lø èiul pø ap la zi ja [5]. Neut ro -
pe ni ja, uþ trun kan ti vi du ti nið kai
10–14 die nø, ir kon di cio na vi mo pre pa -
ra tø su kel tas odos bei glei vi niø bar je -
ri nës funk ci jos pa þei di mas le mia di de -
læ bak te ri niø in fek ci jø ri zi kà. Ðia me
eta pe pa grin di nis in fek ci jø su kë lë jø
ðal ti nis yra nor ma li VT flo ra ir in tra -
ve ni niai ka te te riai [11]. Dau gu mai pa -
cien tø ið si vys to feb ri li neut ro pe ni ja,
ku rios svar biau sias ir daþ nai vie nin te -
lis kli ni ki nis simp to mas yra karð èia vi -
mas. Tiks lus in fek ci jos, ku rios ápras ta
lo ka li za ci ja yra VT, plau èiai ar oda, su -
kë lë jas (daþ niau siai Staph y lo coc cus
epidermidis, Staph y lo coc cus aureus,
Strep to coc cus viridans, Enterobacter
spp., Esch e richia coli, Klebsiella spp. ir 
kt.) nu sta to mas tik 20–30 % at ve jø,
bak te rie mi ja ið si vys to 10–25 % pa cien -
tø [11, 12]. Dël ATG ir ex vivo transp -
lan tan to ma ni pu lia ci jø (pvz., CD34+
làs te liø at ran kos) ið si vys to lim fo pe ni -
ja, ku ri su si ju si su opor tu nis ti në mis
in fek ci jo mis ir en do ge ni niø vi ru sø re -
ak ty va ci ja (daþ niau siai Her pes vi ru sø
ðei mos) [5]. Duo me nys apie daþ niau siø 
in fek ci jø po au to lo gi nës KKLT ið si vys -
ty mo lai kà api ben drin ti len te lë je [11].

Nau ja funk cio na li imu ni në sis te -
ma at ku ria ma per 3–9 më ne sius, bet
ðis pro ce sas ga li uþ truk ti iki ke le to
me tø [5, 11]. Vis gi kon di cio na vi mo
me tu nai ki na mos ir plaz mi nës làs te -
lës, to dël 30–100 % pa cien tø per pir -
mus me tus ne ten ka spe ci fi nio hu mo -
ra li nio imu ni te to su kë lë jams, nuo ku -
riø bu vo vak ci nuo ti, tai gi pa di dë ju si
ðiø in fek ci jø ri zi ka ið lie ka [5, 13].

Infekcijø po autologinës KKLT
gydant sisteminæ sklerozæ
sukëlëjai

Li te ra tû ro je pa tei kia ma skir tin gø
duo me nø apie in fek ci niø kom pli ka ci jø 
daþ ná. At lie kant at si tik ti nës im ties
kon tro liuo ja mà ty ri mà AS SIST (angl.

The Amer i can Scleroderma Stem cell
ver sus Im mune Sup pres sion Trial),
au to lo gi në KKLT bu vo at lik ta de ðim -
èiai pro gre suo jan èia di fu zi ne SS ser -
gan èiø pa cien tø. Tai ky tas ne mie lo ab -
lia ci nis kon di cio na vi mo re þi mas,
trans p lan tan to ma ni pu lia ci ja ne at lik -
ta. Po transp lan ta ci jos 6 më ne sius bu -
vo ski ria mas flu ko na zo lis ir
TMT / SMX (ar ba pen ta mi di nas),
12 më ne siø – acik lo vi ras. In fek ci jos –
Clostridium difficile, Micrococcus spp. 
ir ci to me ga lo vi ru so (CMV) – nu sta ty -
tos trims (30 %) pa cien tams [14]. Ki to
at si tik ti nës im ties kon tro liuo ja mo ty -
ri mo ASTIS (angl. The Autologous
Stem Cell Trans plan ta tion In ter na -
tional Scleroderma trial) im tis bu vo
di fu zi ne SS ser gan tys 79 pa cien tai,
ku riems at lik ta au to lo gi në KKLT.
Kon di cio na vi mo re þi mas bu vo ne mie -
lo ab lia ci nis, tai ky ta CD34+ làs te liø
at ran ka. Po transp lan ta ci jos pa cien tai 
bu vo ste bi mi dël EBV in fek ci jos, ta -
èiau tiks lios me di ka men ti nës in fek ci -
jø pro fi lak ti kos sche mos au to riai ne -
pa tei kë. 22 pa cien tams (27,8 %) bu vo
nu sta ty tos vi ru si nës in fek ci jos. Pa -
tvir tin ta 11 Her pes sim plex vi ru so
(HSV), 9 CMV, 6 EBV, 3 Varicella
zoster vi ru so (VZV) ir 1 HBV su kel tos
in fek ci jos. Dviem pa cien tams (2,5 %)
ið si vys të su EBV su si ju si lim fop ro li fe -
ra ci në li ga: vie nas pa cien tas bu vo ið -
gy dy tas ri tuk si ma bu, o ki tas ne ið gy -
ve no [15]. At si tik ti nës im ties kon tro -
liuo ja mo ty ri mo SCOT (angl. The
Scleroderma: Cyclophosphamide or
Trans plan ta tion trial) duo me ni mis,
au to lo gi në KKLT at lik ta di fu zi ne SS
ser gan tiems 33 pa cien tams. Tai ky tas
mie lo ab lia ci nis kon di cio na vi mas ir
CD34+ làs te liø at ran ka. Po transp lan -
ta ci jos vyk dy ta pa cien tø ste bë se na dël 
CMV ir EBV in fek ci jø, 6 më ne sius
skir tas flu ko na zo lis, 12 më ne siø –
acik lo vi ras ir TMP / SMX. Dvy li kai pa -
cien tø (36,3 %) nu sta ty ta VZV, pen -
kiems (15,2 %) – CMV in fek ci ja. Vie -

nas pa cien tas mi rë nuo en te ro ko ki nio
me nin gi to [16].

Ap tar tø kli ni ki niø ty ri mø duo me -
ni mis, daþ niau siai nu sta to mos HSV,
VZV, CMV ir EBV in fek ci jos. Pa pras -
tai ðias kom pli ka ci jas su ke lia ne pir -
mi në in fek ci ja, o vi ru sø re ak ty va ci ja
[11, 17]. Ap þvel giant ðiuos su kë lë jus
at ski rai, apie 80 % su au gu siø jø tu ri
IgG an ti kû nø prieð HSV [18]. Nu sta -
ty ta, kad iki pro fi lak ti kos acik lo vi ru
eros apie 80 % se ro po zi ty viø pa cien tø
po alo ge ni nës KKLT vyk da vo HSV re -
ak ty va ci ja, daþ niau siai per pir mà sias
tris sa vai tes po transp lan ta ci jos [19].
Pas ta ruo ju me tu ðio vi ru so, po pir mi -
nës in fek ci jos ið lie kan èio tri ða kiø ar
kry þi niø ner vø gan gli juo se, re ak ty va -
ci ja yra daug re tes në [17]. In fek ci ja
pa si reið kia bë ri mais vei do, bur nos ar
ge ni ta li jø sri ty se, re èiau – stem plës
pa þei di mu, pneu mo ni ja [20]. Vi ru so
di se mi na ci ja le mia di de læ mirð ta mu -
mo ri zi kà [18]. Ne tai kant adek va èios
pro fi lak ti kos 10–68 % pa cien tø po alo -
ge ni nës ar ba au to lo gi nës KKLT ga li
re ak ty vuo tis VZV, po pir mi nës in fek -
ci jos ið lie kan tis nu ga ri niø ner vø uþ pa -
ka li niø ðak ne liø gan gli juo se. Daþ -
niau siai re ak ty va ci ja ið si vys to per
3–12 më ne siø po transp lan ta ci jos ir
pa si reið kia juos ti ne pûs le li ne, ku ri ga -
li ið plis ti á dau ge lá der ma to mø ir net
vi daus or ga nus [20]. Mirð ta mu mas ið -
pli tus VZV sie kia apie 10 % [17]. CMV
re ak ty va ci ja ga li bû ti be simp to më (be
or ga nø pa þei di mo) ar ba lem ti CMV li -
gà. Nors apie pu sei pa cien tø po au to lo -
gi nës KKLT ap tin ka ma CMV DNR
krau jy je, CMV li ga ið si vys to apie 0,5 % 
as me nø. Daþ niau siai ðis vi ru sas su ke -
lia VT li gà, pneu mo ni jà ar re ti ni tà
pra ëjus vi du ti nið kai 3 më ne siams po
transp lan ta ci jos [21]. CMV li ga, ið si -
vys èiu si iki gra nu lo po e zës pri gi ji mo,
yra su si ju si su itin di de le mirð ta mu mo 
ri zi ka [22]. Be to, CMV re ak ty va ci ja
stip ri na imu no sup re si jà ir le mia di -
des næ bak te ri niø bei gry be li niø in fek -
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Len te lë. Daþ niau siø in fek ci jø su kë lë jø pa si skirs ty mas pa gal lai ko tar pá po au to -
lo gi nës ka mie ni niø krau jo da ros làs te liø transp lan ta ci jos

Ta b le. The most com mon in fec tio us agents en coun te red at va r i o us ti mes af ter au -
to lo gous he pa to poi e tic stem cell trans p lan ta tion

Iki gra nu lo po e zës
prigi ji mo (pir mo sios

2–4 sa vai tës)

Anks ty va sis lai ko tar pis po 
gra nu lo po e zës pri gi ji mo
(2-asis–3-ia sis më ne siai)

Vë ly va sis lai ko tar pis po 
gra nu lo po e zës pri gi ji mo 

(po 3-io jo më ne sio)

Gram tei gia mos ir gram nei gia mos bak te ri jos

Can di da gen ties gry be liai

As per gil lus gen ties gry be liai

Pneu mo cys tis ji ro ve cii

Her pes sim plex vi ru sas

Ci to me ga lo vi ru sas

Epð tei no ir Bar vi ru sas

Va ri cel la zos ter vi ru sas



ci jø ið si vys ty mo ri zi kà [21]. IgG an ti -
kû nø prieð EBV, ku ris po pir mi nës in -
fek ci jos la ten tið kai ið lie ka B at min ties 
làs te lë se, ga li bû ti ran da ma dau giau
nei 90 % po pu lia ci jos [23, 24]. EBV re -
ak ty va ci ja taip pat daþ niau siai yra be -
simp to më, ta èiau re tes niais at ve jais
su ke lia en ce fa li tà, mie li tà, pneu mo ni -
jà ar he pa ti tà. Apie 0,07 % pa cien tø po
au to lo gi nës KKLT pra si de da ne kon -
tro liuo ja ma EBV in fe kuo tø B lim fo ci -
tø pro li fe ra ci ja ir ið si vys to vie na pa vo -
jin giau siø kom pli ka ci jø – su EBV su -
si ju si po transp lan ta ci në lim fop ro li fe -
ra ci në li ga [20]. Ðiai li gai, daþ niau siai
nu sta to mai 2–4-à më ne sá po trans -
plan ta ci jos, bû din gas karð èia vi mas,
lim fa de no pa ti ja, grei tai pro gre suo jan -
tis dau ge lio vi daus or ga nø pa þei di -
mas. Diag no zei bû ti na nu sta ty ti vi ru -
so nu kle o rûgð tis ar ba ko duo ja mus
bal ty mus pa þeis tuo se au di niuo se. Ne -
pai sant gy dy mo mirð ta apie treè da lis
pa cien tø [25]. 2003 me tais pir mà kar -
tà ap ra ðy ta su EBV su si ju si lim fop ro -
li fe ra ci në li ga, ku ri ið si vys të po au to lo -
gi nës KKLT gy dant sis te mi næ skle ro -
zæ. Nors tai ky tas gy dy mas ri tuk si ma -
bu ir at sar gi niø kriop re zer vuo tø ne at -
rink tø pe ri fe ri niø krau jo làs te liø rein -
fu zi ja, 28 me tø pa cien të mi rë 64-à die -
nà po CD34+ làs te liø in fu zi jos [24].

Ið ki tø imu no sup re si jos bûk lës as -
me nims bû din gø in fek ci jø neut ro pe ni -
jos lai ko tar piu rei kia pa mi në ti
Candida spp. in fek ci jà glei vi në se [26].
In va zi në Candida spp. gry be liø in fek -
ci ja nu sta to ma 2 %, o Aspergillus
spp. – 8 % pa cien tø po au to lo gi nës
KKLT. Ðios in fek ci jos su si ju sios su di -
de le mirð ta mu mo ri zi ka [27]. Tiks lus
Pneumocystis jirovecii su kel tos pneu -
mo ni jos, ku riai bû din gas karð èia vi -
mas, pa sun kë jæs kvë pa vi mas ir sau sas 
ko su lys, o mirð ta mu mas sie kia apie
48–70 %, daþ nis po au to lo gi nës KKLT
dël pla èiai tai ko mos pro fi lak ti kos ne -
þi no mas [21]. TMT / SMX, daþ niau sias 
Pneumocystis jirovecii pro fi lak ti kai
var to ja mas pre pa ra tas, yra veiks min -
gas ir prieð tok sop laz mo zæ, to dël ðios
in fek ci jos ri zi ka taip pat yra ne di de lë
[18]. HBV in fek ci ja ar ba re ak ty va ci ja

ga li bû ti nu sta to ma net iki 21–53 %
imu no sup re si jos bûk lës pa cien tø, ta -
èiau po KKLT su HBV su si ju si ke pe nø
ci ro zë ar he pa to ce liu li në kar ci no ma
në ra daþ nes nës nei pa cien tams, ku -
riems ði pro ce dû ra ne tai ky ta [28, 29].

Infekcijø profilaktika

Re mian tis EBMT au to imu ni niø li gø
gy dy mo au to lo gi ne KKLT re ko men da -
ci jo mis, vi si pa cien tai prieð transp lan -
ta ci jà tu rë tø bû ti ti ria mi dël CMV,
EBV, HSV, VZV, ÞIV,  ÞTLV-1,
ÞTLV-2, HBV, HCV ir tok sop la mo zës.
Kaip mi në ta, nu sta èius ne kon tro liuo -
ja mà ÞIV, ÞTLV-1, ÞTLV-2, HBV ar
HCV in fek ci jà, transp lan ta ci ja yra
kon train di kuo ja ma. Po transp lan ta ci -
jos tu rë tø bû ti tai ko ma me di ka men ti -
në in fek ci jø pro fi lak ti ka. Esant ap la zi -
jai re ko men duo ja ma skir ti pla taus
spek tro an ti bio ti kø (pvz., fluo ro chi no -
lo nø) [8]. Vis gi, Eu ro pos kon fe ren ci jos
dël in fek ci jø ser gant leu ke mi ja (angl.
Eu ro pean Con fer ence on In fec tions in
Leu ke mia) duo me ni mis, fluo ro chi no lo -
nai, ski ria mi pa cien tams, tu rin tiems
neut ro pe ni jà, su ma þi na bak te rie mi jos 
ir karð èia vi mo daþ ná, ta èiau ne tu ri áta -
kos mirð ta mu mui ir yra su si jæ su bak -
te ri jø at spa ru mo an ti bio ti kams vys ty -
mu si. To dël an ti bio ti kø pro fi lak ti ka
tu rë tø pri klau sy ti nuo vie ti niø epi de -
mio lo gi niø ir bak te ri jø at spa ru mo
duo me nø [30]. Ma þiau siai 100 die nø
po transp lan ta ci jos (áskai tant ka mie -
ni niø krau jo da ros làs te liø in fu zi jos
die nà) re ko men duo ja ma var to ti vais -
tus nuo gry be liø (pvz., azo lus) ir acik -
lo vi rà [8]. Vis dël to acik lo vi ras tin ka -
mas tik HSV ir VZV in fek ci jø pro fi lak -
ti kai, o CMV li gos ri zi kos ne su ma þi na. 
Pir mo jo pa si rin ki mo pre pa ra tas CMV
in fek ci jos pro fi lak ti kai tu rë tø bû ti le -
ter mo vi ras, ta èiau jis ne veiks min gas
prieð HSV ir VZV [22]. La ten ti nës
EBV in fek ci jos an ti vi ru si niai pre pa ra -
tai ne vei kia [25]. To dël pa cien tai, ku -
riems bu vo ras ta an ti kû nø prieð CMV
ar EBV ir skir tas ATG ar ba tai ky ta
transp lan tan to ma ni pu lia ci ja, pir mà -
sias 100 die nø tu rë tø bû ti ste bi mi dël

ðiø vi ru sø re ak ty va ci jos. Pla èiau siai
tai ko mas me to das – kie ky bi në vi ru sø
DNR ana li zë at lie kant po li me ra zës
gran di ni næ re ak ci jà (PGR) [8, 22, 25].
Jei pri rei kia krau jo trans fu zi jos, pa -
cien tams, ne tu rin tiems an ti kû nø
prieð CMV, re ko men duo ja ma per pil ti
tik CMV-ne igia mø krau jo pro duk tø
[8]. Ma þiau siai 100 die nø tu rë tø bû ti
at lie ka ma Pneumocystis jirovecii pro -
fi lak ti ka (pvz., TMP / SMX), ta èiau dël
ga li mo tok sið ko po vei kio kau lø èiul -
pams TMP / SMX re ko men duo ja ma
skir ti pri gi jus gra nu lo po e zei [8, 31].
Radus an ti kû nø prieð tok sop laz mas,
TMP / SMX tu rë tø bû ti pa skir tas kon -
di cio na vi mo eta pe, lai ki nai nu trau kia -
mas prieð làs te liø in fu zi jà ir vël tæ sia -
mas pri gi jus gra nu lo po e zei [8].

Po au to lo gi nës KKLT re ko men -
duo ja ma re vak ci na ci ja inak ty vuo to -
mis vak ci no mis. Ið lie kant imu no sup -
re si jai pa cien tas ir jo ðei mos na riai
kas met tu rë tø pa si skie py ti nuo gri po.
Imu no sup re si jos lai ko tar piu kon -
train di kuo ja mos gy vo sios su sil pnin tos 
vak ci nos (nuo VZV, ty mø, epi de mi nio
pa ro ti to, rau do nu kës in fek ci jø) [13].

IÐVADOS

Au to lo gi në ka mie ni niø krau jo da ros
làs te liø transp lan ta ci ja yra veiks min -
gas sis te mi ne skle ro ze ser gan èiø as -
me nø gy dy mo me to das, pa ge ri nan tis
ben drà kli ni ki næ bûk læ ir gy ve ni mo ko -
ky bæ. Vis dël to ðis gy dy mo bû das yra
su si jæs su di de le ne pa gei dau ja mø reið -
ki niø ri zi ka. Vie na daþ niau siø kom pli -
ka ci jø yra in fek ci jos. Nors pa cien tams
ga li ið si vys ty ti bak te ri nës ir gry be li -
nës in fek ci jos, daþ niau siai nu sta to ma
Her pes sim plex, Varicella zoster, Epð -
tei no ir Bar bei ci to me ga lo vi ru sø re -
ak ty va ci ja. Sie kiant ið veng ti ðiø gy vy -
bei grës min gø kom pli ka ci jø, po
transp lan ta ci jos rei kia tai ky ti Eu ro -
pos krau jo ir kau lø èiul pø transp lan -
ta ci jos drau gi jos re ko men duo ja mas in -
fek ci jø pro fi lak ti kos prie mo nes. u
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Summary

INFECTIOUS COMPLICATIONS OF AUTOLOGOUS HEMATOPOIETIC STEM CELL
TRANSPLANTATION FOR PATIENTS WITH SYSTEMIC SCLEROSIS: A CLINICAL
CASE AND LITERATURE REVIEW

Gabija Jasionytë, Rita Rugienë, Mindaugas Mataèiûnas, Valdas Peèeliûnas,
Irena Butrimienë

Back ground. Sys temic scle ro sis is a
rare au to im mune con nec tive tis sue dis -
ease that af fects the skin and many in ter -
nal or gans and is as so ci ated with im -

paired qual ity of life and the risk of pre ma -
ture death. Autologous hematopoietic stem 
cell trans plan ta tion in hib its dis ease pro -
gres sion and sig nif i cantly im proves the

clin i cal con di tion of the pa tients, but can

lead to many serious complications.

Case pre sen ta tion. A 46-year-old
woman who de vel oped joint swell ing of
both hands af ter an acute up per re spi ra -
tory in fec tion was treated with methyl -
prednisolone and methotrexate. Grad u -
ally dry mouth, Raynaud’s phe nom e non,
short ness of breath, pain and swell ing of
many joints, and skin thick en ing ap -
peared. The pa tient was di ag nosed with
sys temic scle ro sis and methotrexate and
nifedipine were pre scribed. Due to in suf -
fi cient re sponse to treat ment and rapid

Infekcinës komplikacijos po sisteminës sklerozës gydymo autologine kamieniniø kraujodaros làsteliø transplantacija:
klinikinis atvejis ir literatûros apþvalga
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dis ease pro gres sion, autologous hemato -

poietic stem cell trans plan ta tion was per -

formed. Short ness of breath, joint pain

and swell ing, and skin con di tion im -

proved. Half a year later, an acute up per

re spi ra tory in fec tion re curred, af ter

which the pa tient’s con di tion be gan to de -

te ri o rate. Re ac ti va tion of Ep stein–Barr

vi rus was de tected and treated with

rituximab. Short ness of breath pro -

gressed, the pa tient de vel oped precapillary 
pul mo nary hy per ten sion and heart fail ure,
ep i sodes of fe ver and uri nary tract in fec -
tions re curred fre quently. About a year af -
ter the trans plan ta tion, the pa tient died.

Con clu sions. In fec tions are com mon
com pli ca tions af ter autologous hemato -
poietic stem cell trans plan ta tion. The most
com monly iden ti fied in fec tious agents are
her pes sim plex, varicella-  zoster,

cytomegalovirus, and Ep stein–Barr vi -
ruses, which la tently per sist in the body
af ter the pri mary in fec tion. Im mune re -
con sti tu tion af ter trans plan ta tion takes
about a year, so phar ma co log i cal pro phy -
laxis and revaccination are needed.

Keywords: autologous hematopoietic
stem cell trans plan ta tion, in fec tious com -
pli  ca tions,  in fec tion pro phy laxis,
revaccination, sys temic sclerosis.
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