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Reumatinémis ligomis
serganciy vaiky ir paaugliy
vakcinacija

Santrauka

Reumatinémis ligomis sergantys vaikai ir paaugliai turi padidéjusig
rizika susirgti infekcinémis ligomis dél imunosupresijos, kuri atsiran-
da dél pacios reumatinés ligos ar jai gydyti vartojant tokius imunosup-
resinius vaistus kaip gliukokortikoidai, ligos eiga modifikuojancius
vaistus ar TNF a inhibitorius. Dél Sios priezasties saugi vakcinacija ir
tinkamas imuniteto atsakas i skiepus yra labai svarbis reumatinémis
ligomis sergantiems vaikams ir paaugliams. Esant imunosupresijai
atsakas i vakcing gali buti silpnesnis nei sveiky asmenu, kyla pavojus
vakciny sukeltoms infekcijoms, todél kai kuriomis vakcinomis nereko-
menduojama skiepyti igyta imunodeficita turinc¢ius vaikus. Ypac
svarbu pries§ vakcinacija ivertinti galima jos nauda bei zala ir pagal tai
spresti dél skiepijimo poreikio. Vakcinos gali buti gyvosios susilpnin-
tos, kai ju sudétyje yra susilpninty gyvu ligos sukeéléju, arba negyvo-
sios, kai vakcinoje yra inaktyvuoty ar modifikuoty bakteriju ar viru-
su, toksinu, polisachariduy ar proteiny ir polisacharidy junginiu. Reu-
matinémis ligomis serganciu vaiku ir paaugliu nerekomenduojama
skiepyti gyvosiomis susilpnintomis vakcinomis, kai didelémis dozé-
mis ilgiau nei 2 savaites yra vartojami imunosupresiniai vaistai. Juos
vartojant mazomis dozémis arba dideles dozes trumpiau nei 2 savai-
tes, Sia pacienty grupe skiepyti galima. Negyvosiomis vakcinomis reu-
matinémis ligomis sergancius vaikus ir paauglius galima vakcinuoti,
nes ju reumatiné liga nepauméja ir nesukeliama rimty Salutiniy
reiskiniu. Labai svarbu, kad reumatinémis ligomis sergancius vaikus
ir paauglius priziarétu ir ju vakcinacija rupintusi patyres specialis-
tas.

Reiksminiai Zodziai: rutininé vakcinacija, igytas imunodeficitas, vai-
ku reumatinés ligos, imunosupresiniai vaistai, TNF o inhibitoriai, gliu-
kokortikoidai.

IVADAS

Vakcinacija — neatsiejama Siuolaiki-
nés medicinos dalis, kurios déka pavy-
ko gerokai sumazinti infekciniu ligu
skaiéiu vaikystéje [1]. Sergant reuma-
tinémis ligomis didéja infekciniu ligu
rizika dél pacios ligos poveikio ir dél
jos gydymui vartojamuy tokiu imuno-
supresiniuy vaistu kaip gliukokortikoi-
dai, TNF o inhibitoriai, ligos eiga mo-
difikuojantys vaistai, kurie sukelia
antrini imunodeficita [1-3]. Dél Sios

priezasties rutininé vakcinacija yra
ypac svarbi reumatinémis ligomis ser-
gantiems vaikams ir paaugliams in-
fekciniu ligu prevencijai, ta¢iau esant
tam tikroms medicininéms aplinky-
béms ji ne visada gali bati taikoma pa-
gal plana. Siame straipsnyje apzvel-
giami reumatinémis ligomis serganéiu
ir vartojanciu imunosupresinius vais-
tus vaiku ir paaugliu rutininés vakci-
nacijos principai, pateiktos rekomen-
dacijos pediatrams ir Seimos gydyto-
jams.
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DARBO TIKSLAS

Remiantis moksline literatara ap-
zvelgti vaiky ir paaugliu, serganciu
reumatinémis ligomis ir vartojanciu
gliukokortikoidus, TNF-alfa inhibito-
rius, ligos eiga modifikuojanéius vais-
tus, skiepijimo ypatumus, pateikti re-
komendacijas pediatrams bei Seimos
gydytojams.

VAIKY IR PAAUGLIY RUTININE
VAKCINACLJA LIETUVOJE

Dabartinis Lietuvos vakcinacijos ka-
lendorius galioja nuo 2015 m. spalio
1 dienos. Pagal ji Lietuvos vaikai ne-
mokamai yra skiepijami vakcinomis
nuo tuberkuliozés, hepatito B, kokliu-
§o, difterijos, stabligés, B tipo
H. influenzae infekcijos, poliomielito,
pneumokokinés infekcijos, tymu, epi-
deminio parotito, raudonukeés, zZmo-
gaus papilomos viruso infekcijos bei
létinémis ligomis sergantys vaikai nuo
6 ménesiu amziaus — vakcina nuo gri-
po. 2018 metu rugséjo 1 diena isigalios
naujas skiepy kalendorius, pagal kuri
bus papildomai nemokamai skiepija-
ma vakcinomis nuo rotaviruso bei me-
ningokoko B [3, 4].

Vaikams skiepijamos vakcinos yra
skirstomos i Sias grupes [5]:

- gyvosios susilpnintos vakcinos
(tymu, epideminio parotito, raudonu-
kés, rotaviruso, véjaraupiu);

- negyvosios vakcinos:

— inaktyvuotos vakcinos (gripo,
poliomielito, erkinio encefali-
to);

— rekombinantinés, polisachari-
dinés, konjuguotosios vakcinos
(B tipo H. influenzae infekci-
jos, hepatito B, Zmogaus papi-
lomos viruso, kokliu$o, pneu-
mokokinés, meningokokinés
infekcijos);

— toksoidinés vakcinos (difteri-
jos, stabliges).

Iskiepijus gyvasias vakcinas, pa-
skiepytojo organizme sukeliamas in-
fekcinis procesas ir atitinkama imuni-
nés sistemos reakcija, panasi i natara-
lig liga, tac¢iau pasireiSskianti nepaly-
ginti mazesniais klinikiniais poZzy-
miais. Sutrikusig imuninés sistemos
funkcija turintiems asmenims yra ri-
zika, kad net ir vakcininiai mikroorga-
nizmai gali sukelti stipresniu provo-
kaciniy reakciju.

Negyvosios vakcinos savo sudétyje
neturi gyvuju ligos sukéléju, jas iskie-
pijus néra net teorinés galimybés pa-
skiepytojo organizme sukelti vakcini-
ni infekcini procesa.

Skiepijant tiek gyvosiomis, tiek ne-
gyvosiomis vakcinomis, svarbu pries
vakcinuojant pacienta, turinti imuno-
deficita, apsvarstyti Siuos klausimus
[6]:

« Ar pacientui gali bati padaryta
zala skiepijimui naudojant gyvaja
vakcing? Tai yra svarbu iSsiaiskinti,
nes infekciniai veiksniai, esantys gy-
vosiose vakcinose, gali sukelti iSplitu-
sig infekcija ar vakcinos sukeltq liga.

- Ar pacientui, kurio imunineé
funkcija sutrikusi, bus pakankamas
organizmo atsakas i vakcing? Tai
svarbu ivertinti, nes esant nepakan-
kamam paskiepytojo atsakui i vakcing
ji batu nereikalinga.

Toliau straipsnyje atskirai bus ap-
zZvelgiamos reumatinémis ligomis ser-
gancéiy vaiky ir paaugliu skiepijimo
gyvosiomis ir negyvosiomis vakcino-
mis rekomendacijos.

GYVOSIOS SUSILPNINTOS
VAKCINOS

Gyvuju vakcinu saugumas priklauso
nuo imunodeficito sunkumo. Esant
sunkiam imunodeficitui vakecinacija
gyvosiomis vakcinomis gali sukelti sis-
temines infekcijas. Vakcinu sukeltos
infekcijos nediagnozuota imunodefici-
tq turintiems pacientams buvo paste-
bétos skiepijant gyvaja poliomielito
vakeina, rotaviruso, tuberkuliozés, vé-
jaraupiu vakcinomis bei tymu infekci-
ja skiepijant tymu, epideminio paroti-
to ir raudonukés vakeina [6]. Dél Sios
priezasties labai svarbu Zinoti, kada
pacientus, sergancius reumatinémis
ligomis, galima skiepyti gyvosiomis
vakcinomis, o kada tai yra kontraindi-
kuojama. Toliau bus aptariama su-
rinkta medziaga apie kiekvieng gyva
vakcina, itraukta i Lietuvos vaikuy pro-
filaktiniy skiepijimu kalendoriu.

Tymy, epideminio parotito,
raudonukés vakcina

Sutrikusig imuninés sistemos funkei-
ja turindiu pacientu vakcinacija gyvo-
siomis vakcinomis gali sukelti sunkiu
komplikaciju, todél imunodeficitas yra
kontraindikacija skiepyti tymu, epide-
minio parotito ir raudonukés vakcina.
Skiepijimas Sia vakcina kontraindi-
kuojamas, kai pacientas gauna siste-
mine imunosupresine terapija didele-
mis gliukokortikoidu dozémis (predni-
zolono >2 mg/kg per dieng arba >20 mg
per dieng pacientams, sveriantiems
>10 kg) 14 ir daugiau dienuy i$ eilés.
Vartojant Siuos vaistus mazZesnémis
sisteminémis dozémis arba pacienta
gydant vietinémis kortikosteroidy in-

LABORATORINE MEDICINA s 2018, t. 20, Nr. 3(79)

jekcijomis i sanarius, sausgysles, skie-
pijimas tymu, epideminio parotito ir
raudonukeés vakcina néra kontraindi-
kuojama [7-8]. Olandijoje bei Vokieti-
joje atliktu tyrimu duomenimis, jau-
natvinio idiopatinio artrito aktyvu-
mas nepadidéjo ir neprireikeé papildo-
muy vaistu, kai tymu, epideminio paro-
tito ir raudonukés vakcina buvo skie-
pijami pacientai, net vartojantys me-
totreksatq kartu su etanerceptu ar be
jo [9-10]. Taip pat Olandijoje atliktas
atsitiktinés atrankos daugiacentris
tyrimas, i kuri buvo itraukti 137 pa-
cientai, kurie turéjo maza ligos akty-
vuma ir pries tai jau buvo skiepyti ty-
mu, epideminio parotito bei raudonu-
kés vakcina, atskleidé, kad Siems pa-
cientams imuninis atsakas buvo nor-
malus ir klini§kai reik§mingo ligos su-
aktyvéjimo nepasitaiké. Rezultatai ro-
do, kad jaunatviniu idiopatiniu oligo-
artritu sergantys pacientai gali buti
pakartotinai skiepijami tymu, epide-
minio parotito ir raudonukés vakcina
[11].

Rotaviruso vakcina

Pagal 2013 metu Amerikos infekciniuy
ligu draugijos sudarytas vakcinavimo
gaires, sutrikusia imuninés sistemos
funkcija turintiems asmenims, varto-
jantiems tokius imunosupresinius
vaistus kaip prednizolonas, TNF o in-
hibitoriai, vakcinacija rotaviruso vak-
cina yra kontraindikuojama del gali-
mos rizikos sukelti nepageidaujama
poveiki. Verta pamineti, kad tokiu
vaistu vartojimas visgi néra daznas
kadikiu, kurie buna skiepijami rotavi-
ruso vakcina, populiacijoje [12].

Jeigu kudikiai, kurie gali buti skie-
pijami vakcina nuo rotaviruso, gyvena
kartu su asmeniu, kurio imuniné
funkecija sutrikusi, jie gali bati skiepi-
jami vakcina nuo rotaviruso [13]. Vis
delto rekomenduojama sunku imuno-
deficitg turintiems asmenims 4 savai-
tes po vakcinacijos vengti keisti saus-
kelnes vakcina nuo rotoviruso paskie-
pytiems kadikiams [12].

Véjaraupiy vakcina

Vé¢jaraupiu vakeina — gyvoji susilpnin-
ta vakcina, kuri yra kontraindikuoja-
ma pacientams, gaunantiems dideles
gliukokortikoidu dozes (pavyzdziui,
prednizolono >20 mg per diena ar
>2 mg/kg per diena, kai pacientas sve-
ria <10 kg) [9]. Idealiu atveju vakcina
nuo véjaraupiu turéty buti skiepijama
pries pradedant gydyma imunosupre-
siniais vaistais [1]. Jei to padaryti ne-
imanoma, tai pacientai gali bati vakeci-
nuojami tik nutraukus §iu vaistu var-
tojima. Laikas, kada galima vakcinuo-
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ti pacienta po gliukokortikoidu nu-
traukimo, priklauso nuo to, kokia bu-
vo ju terapijos trukme [8]:

- Jei gliukokortikoidai buvo varto-
ti maziau nei 14 dienu, tai véjaraupiu
vakcina gali buti skiepijama iSkart,
kai tik gydymas nutraukiamas.

- Jei gliukokortikoidai buvo varto-
jami 14 dienu ir daugiau, tai rekomen-
duojama skiepyti Sia vakcina po 4 sa-
vaiiu nuo gydymo gliukokortikoidais
nutraukimo.

Pacientai, vartojantys mazas siste-
mines gliukokortikoidu dozes (pavyz-
dziui, prednizolono <20 mg per diena
ar <2 mg/kg per dieng, kai pacientas
sveria <10 kg) arba juos vartojantys
vietiskai, aerozoliy pavidalu ar pakai-
tinés terapijos metu, gali buti skiepija-
mi véjaraupiu vakcina bet kada [14].
Sveiki asmenys, gyvenantys su imu-
nodeficita turinciais asmenimis, taip
pat gali bati skiepijami Sia vakcina,
nesukeliant Zalos imunodeficitg turin-
éiam asmeniui [8].

NEGYVOSIOS VAKCINOS

Negyvosios vakcinos savo sudétyje ga-
li turéti inaktyvuota visa, dali arba
modifikuotas bakterijas ir virusus,
taip pat toksinu, iSgrynintuy polisacha-
ridy bei proteinuy ir polisacharidy jun-
giniu. Siu tipu vakecinos paskiepytojo
organizme nesidaugina, todéel nesuke-
lia rizikos imunosupresijos buklés pa-
cientams ir gali bati jiems skiriamos,
kai gali duoti naudos [6]. Toliau bus
aptariama surinkta medziaga apie
kiekviena vakcina, itraukta i Lietuvos
vaikuy profilaktiniu skiepijimu kalen-
doriu.

Hepatito B vakcina

Hepatito B vakcina gali bati skiepija-
mi reumatinémis ligomis sergantys
vaikai ir paaugliai [12]. Susirtapinimo
dél galimy patiméjimuy neturéty bati,
nes skiepijama vakcina, kurioje néra
gyvu ligos sukeléju.

Kokliu$o, difterijos, stabligés
vakcina

Imunosupresijos buklés asmenims
kokliuso, difterijos ir stabligés vakcina
néra kontraindikuojama, nes joje néra
gyvu ligos sukéléju [12, 15]. Jei pa-
cientas, sergantis reumatine liga susi-
zeidé ir ta zaizda yra uztersta, o jis bu-
vo gydytas rituksimabu per paskuti-
nius 6 ménesius, tai rekomenduojama
paskirti imunoglobulino nuo stabligés,
nes tokiu atveju atsakas i vakcing nuo
stabligés gali bati sumazéjes [1].

Inaktyvuota poliomielito
vakcina

Imunodeficita turintiems asmenims
gali buti skiriama tik inaktyvuota po-
liomielito vakcina. Taip pat tokia vak-
cina turi buti skiriama ir su jais gyve-
nantiems asmenims [16]. Siuo metu
Lietuvoje skiepijama tik inaktyvuota
poliomielito vakcina.

B tipo H. influenzae infekcijos
vakcina

B tipo H. influenzae infekcijos vakei-
noje néra gyvu ligos sukéléju, todeél ja
gali bati skiepijami reumatinémis li-
gomis sergantys pacientai [12, 17],
taip pat ir tie pacientai, kurie pradeés
vartoti dideles imunosupresiniu vais-
tu dozes ar biologine terapija. Tokiems
asmenims vakcinacija rekomenduoja-
ma atlikti prie§ pradedant gydyma
Siais preparatais [1].

Pneumokokinés infekcijos
vakcina

Pacientai, sergantys reumatinémis li-
gomis, turi didesne rizika susirgti
pneumokokine infekcija dél pacios
reumatinés ligos ir dél jos gydymui
naudojamos imunosupresinés terapi-
jos [1]. Kadangi pneumokokinés infek-
cijos vakcina yra negyvoji vakcina, tai
ja gali buti skiepijami reumatinémis
ligomis sergantys pacientai. Atlikus
tyrima, kurio metu stebéti 63 vaikai,
sergantys jaunatviniu idiopatiniu ar-
tritu, Sioje grupéje nepasitaiké né vie-
no ligos patmeéjimo atvejo skiepijant
septynvalente pneumokokine konju-
guotaja vakcina [2]. Jeigu yra Zinoma,
kad pacientai pradés vartoti dideles
imunosupresiniy vaistu dozes ar biolo-
gine terapija, tai vakcinacija rekomen-
duojama atlikti pries pradedant gydy-
ma Siais preparatais, nes, pavyzdziui,
rituksimabo vartojimas susilpnina
imunini atsaka iki 6 ménesiy po gydy-
mo nutraukimo [1]. Svedijoje atlikus
tyrima, kuriame dalyvavo suauge ar-
tritu sergantys pacientai, gydomi me-
totreksatu ir paskiepyti septynvalente
konjuguotaja pneumokoko vakcina,
buvo nustatytas sumazéjes antiknu
atsakas i $ig vakcing. TNF o inhibito-
riai neturéjo reikSmingo poveikio anti-
ktnu atsakui skiepijant §ia vakcina

[18].

Zmogaus papilomos viruso
vakcina

Zmogaus papilomos viruso vakcina
yra rekomenduojama visiems pacien-

tams, gaunantiems imunosupresine
terapija ar sergantiems reumatinémis
ligomis, iki 26 metu amziaus, jeigu jie
nebuvo vakcinuoti anks¢iau ir néra tu-
réje lytiniu santykiu [1, 19]. Olandijoje
atlikto tyrimo rezultatai rodo, kad si
vakcina yra saugi jaunatviniu idiopa-
tiniu artritu sergan¢ioms paaugléms
mergaitéms, tafiau jos turi mazesni
imunini atsaka i vakcing nei $ia liga
nesergancios [20]. Yra nustatyta, kad
sistemine raudonaja vilklige sergan-
Cios pacientés turi padidéjusia rizika
sirgti Zzmogaus papilomos viruso infek-
cija, todel joms vakcinacija yra ypac
svarbi. Sias paskiepytas pacientes rei-
kétu atidziai stebéti dél trombemboli-
niy komplikaciju, nes tokiu buvo pa-
stebéta skiepijant ,Gardasil“ vakcina

[1].
Meningokokinés infekcijos

Nuo 2018 metu liepos ménesio i vaiku
profilaktiniu skiepijimu kalendoriu
ketinama itraukti ir vakcing nuo me-
ningokoko B, nes butent Sios serogru-
pés meningokoko sukeliamos infekei-
jos Lietuvoje ir Europoje dazniausios
visose amziaus grupése [21]. Sia vak-
cina bus galima skiepyti ir reumatiné-
mis ligomis sergancius vaikus bei pa-
auglius, nes vakcinos sudétyje néra
gyvu ligos sukeléju [12, 22].

Gripo vakcina

Vyresniems nei 6 ménesiu amziaus
pacientams, kuriems itariamas ar nu-
statytas imunodeficitas arba kurie
gauna imunosupresine terapija, reko-
menduojama kasmet skiepytis inak-
tyvuota gripo vakcina [1, 12]. Jei
pacientai vartoja gliukokortikoidus,
tai:

- vartojimas trumpiau nei 14 die-
nu neturi itakos paciento antiktinu at-
sakui i gripo vakcina.

- gliukokortikoidus vartojant
14 dieny ir daugiau didelémis dozémis
(prednizolono >20 mg per dieng ar
>2 mg/kg per dieng pacientams, sve-
riantiems <10 kg), paciento antikunu
atsakas i gripo vakcing gali buti suma-
Zéjes, todél vakcinacija gali bati laiki-
nai atidéta, taciau turi bati baigta iki
prasidedant gripo sezonui [8].

Vaikas, kuris, tikimasi, gaus dide-
liu doziu gydyma gliukokortikoidais
gripo sezono metu, turéty bati paskie-
pytas inaktyvuota gripo vakcina, gau-
ti chemoprofilaktika, taip pat turetu
buti paskiepyti to vaiko Seimos nariai
[23]. Jei imanoma, imunizacija turétu
bati atlikta iki pradedant medikamen-
tine imunosupresine terapija [24].
Vaikai, kuriems paskirtas rituksima-
bas, turétuy buti vakcinuojami gripo
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vakcina prie§ pradédami vartoti $i
vaistg, nes imuninis atsakas 6 méne-
sius po gydymo nutraukimo bana su-
silpnéjes [1].

Erkinio encefalito vakcina

Erkinio encefalito vakcina vaikai gali
buati skiepijami nuo vieneriy mety am-
ziaus. Si vakcina néra kontraindikuo-
jama imunosupresinés buklés asme-
nims. Praéjus 4 savaitéms po antro-
sios vakcinos dozés turéty buti nusta-
toma antiktinu koncentracija kraujy-
je. Jeigu ji néra pakankama, vakcina-
cija reikia pakartoti [25, 26].

Summary

ISVADOS

Sergant reumatinémis ligomis didé¢ja
infekciniy ligu rizika deél reumatinés
ligos poveikio ir dél jos gydymui varto-
jamu imunosupresiniu vaistu, todél
saugi ir efektyvi vakcinacija yra ypac
svarbi Siomis ligomis sergantiems pa-
cientams. Pacientu, kurie gauna dide-
liuy doziuy imunosupresinius vaistus,
skiepijimas gyvosiomis vakcinomis
kontraindikuojamas. Jos yra gana
saugios pacientams, vartojantiems
gliukokortikoidus mazomis dozémis.
Negyvosiomis vakcinomis galima

VACCINATION IN CHILDREN WITH RHEUMATIC DISEASE

Akvilé Smigelskyté, Violeta Vladislava Panaviené

Children and adolescents with rheumatic
disease have an increased risk of infec-
tions because of immunosuppression
caused by rheumatic disease itself or
immunosuppressants such as glucocorti-
coids, disease modifying antirheumatic
drugs or TNF o inhibitors. Therefore safe
vaccination and sufficient immune re-
sponse are extremely important for pedi-
atric patients with rheumatic disease.
Immunosuppression may cause weaker
immune response to vaccine than in

LITERATURA

health population, there is increased risk
for vaccine-induced infection as well.
Therefore some vaccines are not recom-
mended for patients with acquired immu-
nodeficiency. Assessment of possible bene-
fits and harms is very important before ev-
ery vaccination in children with rheumatic
disease. Vaccines can be live attenuated
when they consist of attenuated live bacte-
riae or viruses and vaccines can be killed
when they have inactivated or modified
bacteriae, viruses, toxins, polisacharides or

skiepyti pacientus, vartojanc¢ius gliu-
kokortikoidus, TNF o inhibitorius,
metotreksata ir kitus ligos eiga modi-
fikuojancius vaistus bet kokiomis do-
zémis, tadiau, jei tik yra imanoma, re-
komenduojama pacientus skiepyti
prie§ pradedant gydyma Siais vais-
tais. Labai svarbu, kad reumatinémis
ligomis sergantys vaikai ir paaugliai
batu prizitrimi ir konsultuojami pa-
tyrusiu specialistu, kurie puikiai is-
manytu §iu pacientu vakcinacijos
principus. 4
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Priimta spaudai: 2018 09 28

proteins-polysaccharides conjugates.
Live attenuated vaccines are not recom-
mended for patients with rheumatic dis-
ease when they use high dose immuno-
suppressive drugs longer than 2 weeks. If
immunosuppressants are used for
shorter period of time the patients can be
vaccinated. Killed vaccines are safe for
pediatric patients with rheumatic dis-
ease, because they do not cause exacerba-
tions of the disease or serious side effects.
Observation by experienced specialists is
highly recommended for pediatric
patients with rheumatic disease.

Keywords: routine vaccinations, ac-
quired immunodeficiency, pediatric
rheumatic diseases, immunosuppressive
drugs, TNF a inhibitors, glucocorticoids.
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