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Sigurna i uinkovita primjena cjepiva oduvijek
je bila veliki izazov u imunokompromitirane djece.
Poznato je da djeca s oslabljenim imunoloskim su-
stavom imaju povecani rizik za razvoj teskih kom-
plikacija od onih bolesti koje se mogu sprijeciti ci-
jepljenjem. S druge strane, dvojbena je sposobnost
oboljelog djeteta da nakon cijepljenja uspostavi, a
zatim odrzi zaStitni imunoloski odgovor. Dodatni
problem predstavljaju vrlo mala djeca s malignim
bolestima, u koje se ijatrogena imunosupresija izazi-
va prije zavrSetka programa primarne imunizacije.
Stoga su za cijepljenje djece s malignim bolestima
neophodne zasebne preporuke.

Opc¢e preporuke

Citostatska terapija oslabljuje imunoloski odgo-
dukcije 1 konsolidacije, a umjeren tijekom terapije
odrZzavanja. Takoder je ve¢i u¢inak kemoterapije na
imunoloski odgovor na primarno cijepljenje nego na
docjepljivanje (booster doze). Nakon zavrSetka ke-
moterapije, imunoloSka funkcija se oporavlja za 3 ili
viSe mjeseci.

Ziva oslabljena virusna i bakterijska cjepiva su
glede sigurnosti 1 u¢inkovitosti kontraindicirana u
imunokompromitirane djece, te ih treba izostaviti
do restitucije imunoloske funkcije. Opcenito, pri-
mjena zivih cjepiva se odgada najmanje 3 mjeseca
nakon zavrSetka kemoterapije, a nakon ovog perioda
preporuceni interval do imunizacije ovisi o vrsti 1
intenzitetu primijenjene kemoterapije. Nije, dakle,
moguce dati definitivne preporuke koje ukljucuju
sve kemoterapijske protokole. U selekcioniranih bo-
lesnika integritet imunoloskog sustava moZze se teo-
retski procijeniti testovima in vitro. Laboratorijski
surogat biljezi, npr. apsolutni broj limfocita u vrije-
me cijepljenja, pruzaju uvid u imunolosku funkciju
1 vjerojatnost adekvatnog imunoloskog odgovora.
Medutim, buduc¢i da pravodobno testiranje ve¢inom
nije dostupno, ovaj pristup nije od prakti¢ne koristi.

Za primjenu zivih cjepiva u djece s malignim bo-
lestima u razli¢itim zemljama postoje razlicite pre-
poruke (Tablica 1.).

Tablica 1. Preporucen interval za primjenu zZivih cjepiva nakon
kemoterapije.

Drzava Preporuceni interval
SAD* Najmanje 3 mjeseca
Kanada** 12 mj.
Australija 12 mj.
Velika Britanija 6 —12 mj.

* Prema American Academy of Pediatrics preporuca se razmotriti testiranje
in vitro
** Preporuke National Advisory Committee on Immunization

U bolesnika u kojih su kortikosteroidi jedina
imunosupresivna terapija, Americka akademija za
pedijatriju (American Academy of Pediatrics, AAP)
preporuca odgoditi primjenu Zivih cjepiva najmanje
1 mjesec ako su primali ,,visoke* doze steroida (de-
finirane kao doza prednizona > 2 mg/kg/dan) kroz
2 tjedna ili dulje, te najmanje 2 tjedna kod primjene
visokih doza u razdoblju kra¢em od 2 tjedna. Od-
laganje imunizacije Zivim vakcinama nije potrebno
u slu€aju primjene fizioloskih, niskih ili sistemskih
umjerenih doza kortikosteroida, kao 1 njihove to-
picke primjene ili lokalnog injiciranja, neovisno o
duljini terapije. Za cijepljenje djece koja su primala
tyjekom lijecenja rekombinantna monoklonalna pro-
tutijela nema definitivnih preporuka, ali je jasno da
je u ovih bolesnika imunoloski deficit dugotrajan.

Mrtva (inaktivirana) cjepiva ne predstavljaju po-
seban rizik glede nezeljenih u¢inaka za imunokom-
promitiranu djecu, ali je imunoloski odgovor na njih
upitan. Ukoliko je oboljelo dijete cijepljeno unutar
manje od 2 tjedna od pocetka terapije, ne smatra se
zaSticenim 1 treba ga docijepiti. Adekvatan imuno-
loski odgovor moze se ocekivati tek izmedu 3 mje-
seca 1 1 godine nakon zavrSetka terapije, a vjerojat-
niji je u bolesnika u kojih je apsolutni broj limfocita
veci od 1 x 10%/L.

Specifi¢na cjepiva

Cjepivo protiv varicele u vecini zemalja nije do-
zvoljeno u djece s malignim bolestima. Prema novi-
jim preporukama, AAP preporuca razmotriti cije-
pljenje protiv varicele u prijemcive djece s akutnom
limfaticnom leukemijom koja su najmanje jednu
godinu u kontinuiranoj remisiji i imaju apsolutni
broj limfocita veéi od 0,7 x 10%/L. I prema vaze¢im
Kanadskim smjernicama bolesnici s akutnom lim-
faticnom leukemijom se mogu cijepiti, pod uvjetom
da su u remisiji > 12 mjeseci, da imaju apsolutni broj
limfocita > 1,2 x 10°/L, da ne primaju radioterapiju,
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te da im je moguce privremeno ukinuti terapiju odr-
zavanja 1 tjedan prije i 1 tjedan nakon imunizacije.
Preporucaju se dvije doze cjepiva u razmaku od 1
do 3 mjeseca.

Dok je cjepivo protiv varicele relativno kontrain-
dicirano u onkoloskih bolesnika, njihovu bracu ili
sestre treba cijepiti unato¢ malom riziku prijenosa
vakcinalnog virusa. Naime, bolest povezana s vak-
cinalnim virusom je blaga, a rizik za prirodni va-
ricela-zoster virus zabrinjavajuéi. Sva djeca s mali-
gnim bolestima koja nisu preboljela varicelu ili nisu
cijepljena trebaju primiti postekspozicijsku profilak-
su vari¢ela-zoster imunoglobulinom (VZIG). VZIG
se primjenjuje ¢im prije nakon ekspozicije, a najka-
snije unutar 96 sati. Pasivna profilaksa nije potrebna
za ponavljanu ekspoziciju unutar 21 dan nakon pret-
hodne doze VZIG. Ako VZIG nije dostupan ili je
proslo vise od 96 sati nakon ekspozicije, preporuca
se profilaksa aciklovirom (80 mg/kg/dan u 4 doze
kroz 7 dana, maksimalna doza 3200 mg/dan).

U pedijatrijskih onkoloskih bolesnika koji prima-
ju kemoterapiju kontraindicirano je oralno cjepivo
protiv poliomijelitisa, BCG cjepivo, zivo oslabljeno
intranazalno cjepivo protiv gripe te cjepivo protiv
ospica, zau$njaka i rubeole (MPR). Nisu kontraindi-
cirana cjepiva protiv difterije i tetenusa, acelularno
cjepivo protiv pertusisa, inaktivirano polio cjepivo,
cjepivo protiv Hemofilusa influence tip B, pneumo-
kokno 1 meningokokno konjugirano cjepivo, te inak-
tivirano cjepivo protiv gripe. Imunokompromitira-
nim bolesnicima preporuca se godiSnja imunizacija
inaktiviranim trovalentnim cjepivom protiv gripe,
kao 1 njihovim uku¢anima. Djeca koja primaju ke-
moterapiju mogu imati oslabljen imunoloski odgo-
vor na ovo cjepivo u usporedbi sa zdravom djecom.
Prema sadaSnjim AAP smjernicama optimalno vri-
jeme za cijepljenje protiv gripe je nakon 3 mjeseca
od zadnjeg kemoterapijskog ciklusa, uz apsolutni
broj neutrofila i limfocita > 1,0 x 10%/L. Djeca koja
su zavrSila kemoterapiju imaju visoku stopu sero-
konverzije. Kod djece s malignim bolestima takoder
se preporuca provesti kompletno cijepljenje protiv
hepatitisa B.

Prijedlog Nacionalnih preporuka za cijepljenje
djece s malignim bolestima

Na osnovu postoje¢ih smjernica iz drugih ze-
malja 1 Kalendara obveznih cijepljenja u Republici
Hrvatskoj za 2011. godinu (Ministarstvo zdravstva i
socijalne skrbi), u suradnji s infektolozima, u izradi
su nacionalne preporuke za cijepljenje djece s mali-
gnim bolestima. Uz prijedlog kalendara cijepljenja
djece koja primaju kemoterapiju i u koje je provede-
na primovakcinacija (Tablica 2.), zasebno je prika-
zan prijedlog kalendara cijepljenja za oboljelu djecu
mladu od 7 godina (Tablica 3.) i stariju od 7 godina
(Tablica 4.) u koje nije dovrSena primovakcinacija.
Prijedlozi kalendara cijepljenja djece nakon autolo-
gne 1 alogene transplantacije krvotvornih mati¢nih
stanica, splenektomiranih bolesnika, te preporu-
ke za cijepljenje ukucana i zdravstvenih djelatni-
ka koji ucestvuju u lije¢enju oboljele djece iznijeti
su u okviru Radne skupine za potpornu terapiju u
hematologiji.

Tablica 2. Prijedlog kalendara cijepljenja djece s
malignim bolestima.

Cjepivo Komentar
Influenza - svake godine u jesen
inaktivirano - 2 doze u prvoj godini cijepljenja
- NE u dojen¢adi mlade od 6 mjeseci
Toksoid - prema kalendaru cijepljenja
tetanusa i
difterije
Pneumokok - broj doza ovisi o dobi

- 2 doze + booster doza (23-valentno
cjepivo)
- prije splenektomije

H. influenzae |- prema kalendaru cijepljenja

- prije splenektomije

Meningokok - prije splenektomije
Hripavac - prema kalendaru cijepljenja
acelularno

cjepivo

Polio - prema kalendaru cijepljenja
inaktivirano -NE = 18 god.

(IPV)

DTaP = cjepivo protiv difterije, tetanusa i pertusisa; Td = cjepivo protiv
tetanusa i difterije (adultni tip); IPV = inaktivirano polio cjepivo; HIB =
cjepivo protiv Hemofilusa influence tip B; PV7 = 7-valentno konjugirano
pneumokokno cjepivo; PV23 = 23-valentno polisahardno pneumokokno cje-
pivo; FLU = inaktivirano cjepivo protiv gripe; MMR = cjepivo protiv ospica,
zau$njaka i rubeole; HAV = cjepivo protiv hepatitisa A; HBV = cjepivo pro-
tiv hepatitisa B; MEN = meningokokno cjepivo
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Tablica 3. Prijedlog kalendara cijepljenja djece s malignim bolestima mlade od 7 godina koja nisu primarno cijepljena.

. . . . . . 4-6 14-16
2 mj. 4 mj. 6 mj. 12-15 mj. | 18 mj. | 24 mj. god. god.
DTaP + + + + + Td
IPV + + + + +
HIB + + + +
(PVT) (+) (+) (+) (+)
(PV23) (+)
FLU Svake godine u
jesen
(Relativna)
MMR kontraindikacija
(HAV) (Preporuceno za djecu > 1 god.)
Preporu¢eno u
HBV dojenacko doba,
djetinjstvu i
preadolescenciji
(MEN) (Preporuceno u
adolescenciji)

DtaP = cjepivo protiv difterije, tetanusa i pertusisa; Td = cjepivo protiv tetanusa i difterije (adultni tip); IPV = inaktivirano polio cjepivo; HIB = cjepivo
protiv Hemofilusa influence tip B; HBV = cjepivo protiv hepatitisa B; PV7 = 7-valentno konjugirano pneumokokno cjepivo; MEN = meningokokno cjepivo

Tablica 4. Prijedlog kalendara cijepljenja djece s malignim bolestima starije od 7 godina koja nisu primarno potpuno cijepljena.

Td IPV HIB HBV PV7 MEN
Prvi posjet X X X (X) (X)
2 mj. kasnije X (X)
6-12 mj. kasnije X
10 god. kasnije X

Td = cjepivo protiv tetanusa i difterije (adultni tip); IPV = inaktivirano polio cjepivo; HIB = cjepivo protiv Hemofilusa influence tip B; HBV = cjepivo protiv
hepatitisa B; PV7 = 7-valentno konjugirano pneumokokno cjepivo; MEN = meningokokno cjepivo
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