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SUMMARY

PECULIARITIES OF PNEUMOCOCCAL VACCINATION IN IMMUNOCOMPROMISED CHILDREN
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Children with certain medical conditions have an increased risk of invasive pneumococcal disease and pneumonia, 

with disease rates up to 20 times higher than healthy children. While resistance to antibiotic therapy is an additional 

obstacle to obtained successful treatment of pneumococcal infections, for optimal protection of „high risk” groups 

against S. pneumoniae infection vaccination still remains priority. In an eff ort to maximize protection against pneu-

mococcus for high-risk individuals, a combined program that includes VPC13 followed by PPV23 is recommended. 

VPC13 / PPV23 immunization programs have the benefi t of combining immunological memory with maximum sero-

type coverage.

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ ПНЕВМОКОКOВОЙ ВАКЦИНАЦИИ У ДЕТЕЙ С ИММУНОДЕФИЦИТОМ

Ключевые слова: пневмококковая конъюгированная вакцина, дети, группы высокого риска, иммунодефи-
цит, инвазивная пневмококковая инфекция, вакцинопрофилактика.

Дети с определенными заболеваниями имеют повышенный риск инвазивной пневмококковой инфекции и 
пневмонии, показатели заболеваемости до 20 раз выше, чем у здоровых детей. В связи с тем, что устойчи-
вость к антибиотикам представляет собой глобальную проблему, для успешного лечения пневмококковых 
инфекций и оптимальной защиты групп «высокого риска» от инвазивных инфекций приоритетным остаётся 
вакцинация. В целях максимальной защиты от пневмококка для лиц с высоким риском рекомендуется ком-
бинированная программа, которая включает ПКВ13, а затем 23-валентная пневмококковая полисахаридная 
вакцина. Программы комбинированной иммунизации имеют преимущество сочетания иммунологической 
памяти с максимальным охватом серотипов.

REZUMAT

Cuvinte-cheie: vaccin pneumococic conjugat, copii, grup de risc, imunodefi ciență, boala pnemuococică invazivă, vac-
cinoprofi laxie.

Copiii, cu anumite afecțiuni medicale, prezintă un risc crescut de boală pneumococică invazivă și pneumonie, înregis-

trând rate ale bolii de 20 de ori mai mari decât în rândul copiilor sănătoși. În timp ce rezistența la antibiotice reprezintă 

un obstacol suplimentar pentru tratamentul cu succes al infecțiilor pneumococice, protecția optimă a acestor grupuri 

cu risc crescut, împotriva infecției cu S. pneumoniae prin vaccinare, continuă să fi e o prioritate. În efortul de a maximi-

za protecția împotriva pneumococului pentru acești copii, se recomandă un program combinat care include VPC13, 

urmată de PPV23. Programele de imunizare VPC13/PPV23 prezintă benefi ciul de a combina stabilirea memoriei 

imunologice cu acoperirea serotipului maxim.



52

BULETIN DE PERINATOLOGIE
4(89) • 2020

INSTITUTUL MAMEI SI COPILULUI
SOCIETATEA DE PEDIATRIE DIN REPUBLICA MOLDOVA

,

Introducere. Un răspuns imun efi cient la S. pneumo-
niae se bazează atât pe componentele celulare înnăscute, 
cât și pe cele adaptative ale sistemului imunitar. În po-
pulația nevaccinată și în absența anticorpilor preexistenți 
specifi ci serotipului, gazda infectată se bazează pe meca-
nismele imunității nespecifi ce care stimulează recrutarea 
celulelor polimorfonucleare[1].  Acest răspuns implică 
inițial fagocitoza și activarea macrofagelor alveolare rezi-
dente, procese urmate de infi ltrarea neutrofi lelor la nive-
lul țesutului pulmonar afectat.Studiile privind imunitatea 
nespecifi că au elucidat importanța complementului, a 
proteinelor surfactante, a peptidelor antimicrobiene și a 
mai multor clase de receptori implicați în recunoașterea 
tiparelor moleculare asociate patogenilor și factorii de vi-
rulență bacteriană de pe pneumococi, care includ capsula 
polizaharidică antifagocitară.  Alți factori determinanți 
bacterieni importanți includ pilii, diferite toxine, inclusiv 
pneumolizina și autolizina [2]. Răspunsul imun nespeci-
fi c ajută la declanșarea răspunsurilor umorale și celulare 
dobândite ulterior.
Persoanele imunocompromise benefi ciază într-o ponde-
re mai mică de efectele vaccinării, în comparație cu per-
soanele imunocompetente, moment refl ectat în studiile 
observaționale asupra efi cacității vaccinării pneumococi-
ce [2]. Copiii cu anumite afecțiuni au un risc crescut de 
dezvoltare a bolii invazive pneumococice (BIP). Ei au ne-
voie de doze suplimentare de vaccinuri pentru a optimiza 
protecția imună. Astfel, benefi ciul principal al programe-
lor de imunizare VPC13/PPV23 constă în combinarea 
stabilirii memoriei imunologice cu acoperirea serotipului 
maxim.

Condițiile medicale ale copiilor din grupul de risc pen-
tru dezvoltarea BIP includ episodul anterior de boa-
lă pneumococică invazivă, imunodefi ciența, asplenia, 
scurgerea LCR, bolile respiratorii cronice, afecțiunile 
renale cronice, bolile hepatice cronice, bolile cardiace, 
nașterea extrem de prematură, trisomia 21, diabetul, 
fumatul și consumul nociv de alcool. Abordarea indi-
viduală a vaccinării pneumococice în rândul copiilor 
presupune câteva scenarii speciale, conturate în funcție 
de vârstă, de statutul vaccinării și condiția medicală ce 
presupune un risc elevat de dezvoltare a BIP [3]. Ori-
ce copil cu vârsta peste 12 luni care este diagnosticat 
cu o maladie din grupul de risc, ar trebui să primeas-
că o doză unică de VPC13 la diagnosticare, plus 1 doză 
de PPV23 la 12 luni după VPC13 sau la vârsta de 4 ani, 
urmată de a doua doză de PPV23 la cel puțin 5 ani dis-
tanță de la prima doză de PPV23. 

Argumentarea vaccinării copiilor din grupul de risc. O gaz-
dă imunocompromisă este un pacient care deține capaci-
tatea de a oferi un răspuns protector în cadrul unei infecții 
din cauza unui sistem imunitar afectat sau defi citar. Aceas-
tă incapacitate de a combate infecțiile poate fi  cauzată de o 
serie de afecțiuni. Conform Ghidului clinic practic elabo-
rat de Societatea de Boli Infecțioase din America (IDSA), 
majoritatea pacienților imunocompromiși ar trebui vac-
cinați, aceștia constituind principalul grup de risc pentru 
dezvoltarea maladiilor infecțioase. Același ghid a formulat 
principalele defi niții ale nivelurilor de imunosupresie la 
copii. Astfel, se delimitează două nivele de imunosupresie: 
nivelul înalt de imunosupresie(imunodefi ciențete severe 
combinate, chimioterapia în maladii oncologice, perioa-
da de două luni după transplantul de organe, persoanele 
HIV pozitive cu un nivel de CD4 mai mic de 15%, tera-
pia cu doze mari cu glucocorticoizi orali este defi nită ca 
≥20 mg pe zi (sau > 2 mg/kg pe zi pentru pacienții care 
cântăresc <10 kg) de prednisolon sau echivalent timp de 
≥14 zile, tratament cu TNF), cea de-a doua clasă cuprinde 
nivelul scăzut de imunosupresie (persoanele HIV poziti-
ve cu nivel de CD4 mai mare de 15%, cele care urmează 
corticoterapie în doze mici, care utilizează metotrexatul 
în doză – 0.4 mg/kg/săptămâna, azatioprina – 3 mg/kg/zi, 
6-mercaptopurin – 1.5 mg/kg/zi) [13].
O serie de studii recente au demonstrat că, deși vaccina-
rea pneumococică a redus semnifi cativ incidența BIP în 
toate grupurile de risc, persoanele cu imunodefi ciență sau 
cu afecțiuni cronice continuă să înregistreze o pondere 
disproporționată a BIP [2, 4]. Centrele pentru controlul 
și prevenirea bolilor stipulează recomandări personaliza-

te pentru vaccinarea pneumococică la copiii cu afecțiuni 
medicale subiacente [3, 4].
Asplenia funcțională sau anatomică conferă un risc foarte 
ridicat, în special la pacienții mai tineri cu anemie falci-
formă; mortalitatea cazuată de BIP la pacienții asplenici 
este mai ridicară cu cca 50% [2]. Pacienții tratați pentru 
afecțiuni oncologice sau hematologice subiacente au rate 
ridicate de boală pneumococică invazivă, deși, în mod 
curios, mai puțin de o cincime dintre aceste infecții apar 
în perioadele de neutropenie [2]. Terapia antiretrovirală 
a redus semnifi cativ povara generală a bolii pneumoco-
cice invazive în rândul copiilor cu HIV; cu toate acestea, 
riscul rămâne de 35 de ori mai mare la persoanele infec-
tate cu HIV decât la copiii care nu sunt infectați cu HIV 
[6]. Indiferent de vârstă, prezența altor afecțiuni cronice 
comorbide, cum ar fi  bolile cardiovasculare, astmul bron-
șic, boala cronică renală și diabetul zaharat, crește riscul 

Fig. 1. Mecanismul imun protectiv al vaccinului PPV23 [13]
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apariției BIP [2]. Pacienții cu afecțiuni pulmonare au un 
risc de două până la șase ori mai mare pentru boala pneu-
mococică invazivă, în comparație cu populația pediatrică 
generală. Totodată, acești pacienți sunt predispuși la rate 
mai mari de complicații și mortalitate și au o recuperare 
prelungită [2, 7]. Motivele acestui fenomen includ imuni-
tatea înnăscută redusă în căile respiratorii bolnave, infl a-
mația sistemică, exacerbările acute și utilizarea intermi-
tentă a corticosteroizilor sistemici.
Scenarii speciale de vaccinare la copiii din grupul de risc. 
Copiii cu vârsta mai mare de 2 ani care prezintă un risc 
crescut de BIP ar trebui să primească PPSV23 la 2 ani și la 
o distanță de 8 săptămâni după ce au fi nalizat imunizarea 

cu VPC13 [8]. PPSV23 oferă protecție împotriva seroti-
purilor care nu sunt incluse în VPC13. De asemenea, co-
piii cu risc ridicat ar putea avea nevoie să primească mai 
mult de o doză de VPC13, dacă nu au fost supuși imu-
nizării de rutină împotriva VPC13 înainte de vârsta de 
doi ani [8,9]. Programul recomandat variază în funcție de 
vârsta și istoricul vaccinării pneumococice [3, 8, 9]. Este 
recomandată completarea VPC13 înainte de administra-
rea PPSV23 [8]. Datele studiilor observaționale relevă că 
la copiii din grupul de risc, care au dezvoltat BIP, au fost 
decelate serotipuri non-VPC13, ceea ce accentuează im-
portanța imunizării cu PPSV23 pentru copiii cu condiții 
subiacente [3, 5, 8].

Tabelul 1. Recomandările Comitetului consultativ privind practicile de imunizare pentru copiii                                    
cu risc de dezvoltare a BIP care necesită o strategie de vaccinare individuală [3,5]

Grupul de risc  Condiția patologică

Copii imunocompromiși • Asplenie funcțională sau anatomică (siclemia și alte hemoglobinopatii, asplenie congenitală/dobân-
dită sau disfuncție splenică)

• Imunodefi ciențe congenitale sau dobândite ‒  inclusiv defi ciențe de limfocite B sau T, defi ciențe de 
complement (în special defi ciențe C1, C2, C3 și C4) și tulburări fagocitice (cu excepția bolii granu-
lomatoase cronice)

• Infecție cu HIV

• Boală cronică renală

• Sindrom nefrotic

• Malignitate generalizată (de exemplu, boală metastatică tratată cu chimioterapie)

• Malignitate hematologică (de exemplu, leucemie, limfom, boala Hodgkin, mielom multiplu)

• Imunosupresie iatrogenică (de exemplu, transplant de organe solide, glucocorticoizisistemici pe 
termen lung, inhibitori TNF ‒ etanercept, infl iximab, radioterapie)

Copii imunocompetenți, dar cu un de-
fect al unei bariere anatomice protective

• Scurgeri de lichid cefalorahidian

• Implant cohlear (sau candidat pentru implant cohlear)

Copii imunocompetenți, dar 
cu afecțiuni cronice 

• Boli cardiace cronice, în special boli cardiace congenitale cianotice, insufi ciență cardiacă și cardio-
miopatie

• Boli pulmonare cronice (inclusiv astmul dacă sunt tratați cu doze mari de glucocorticoizi adminis-
trate per os )

•  Diabet zaharat

• Alcoolism

• Boala cronică a fi catului

N.B. Terapia cu doză mare cu glucocorticoizi orali este defi nită ca ≥20 mg pe zi (sau > 2 mg / kg pe zi pentru pacienții care cântăresc 
<10 kg) de prednison sau echivalent timp de ≥14 zile.

Tabelul 2. Recomandări pentru imunizarea cu VPC13 și PPSV23 pentru copiii cu risc crescut de BIP, 
cu vârsta cuprinsă între 2 și 5 ani [3, 5, 8]

Istoricul vaccinării pneumococice 

efectuate înainte de vârsta de 2 ani
Vaccinurile pneumococice necesare de efectuat până la vârsta de 5 ani

Fără doze de PPSV23 și:

• 4 doze de VPC13 • 1 doză de PPSV23 ≥8 săptămâni după ultima doză de VPC13

• 3 doze de VPC13 • 1 doză de VPC13 ≥8 săptămâni după ultima doză de VPC13

• 1 doză de PPSV23 ≥8 săptămâni mai târziu

• <3 doze de VPC13 • 2 doze de VPC13 ≥8 săptămâni între ele, începând cu ≥8 săptămâni după ultima doză de VPC13

• 1 doză de PPSV23 ≥8 săptămâni mai târziu

O doză de PPSV23 după vârsta de 2 ani și:

4 doze de VPC13 • Imunizarea pneumococică până la vârsta de 5 ani este completă

3 doze de VPC13 • 1 doză de VPC13 ≥8 săptămâni după ultimul vaccin pneumococic (VPC13 sau PPSV23)

<3 doze de VPC13 • 2 doze de VPC13 ≥8 săptămâni între ele, începând cu ≥8 săptămâni după ultimul vaccin pneumococic 

(VPC13 sau PPSV23)

N.B. Din datele istoricului vaccinării pneumococice, nu trebuie luate în considerare dozele necunoscute sau incerte.
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Provocările vaccinării pneumococice la copiii din grupul de 

risc: Copiii cu statut de imunizare pneumococică necu-

noscută sau incertă trebuie considerați neimunizați [10]. 

Copiii care dezvoltă BIP ar trebui să urmeze seria com-

pletă de imunizare cu VPC13 și/sau PPSV23, în funcție 

de vârstă și de statutul lor patologic [5, 10]. 

Evaluarea funcției imune și a statusului HIV poate fi  jus-

tifi cată pentru copiii care dezvoltă boala BIP cu un sero-

tip VPC13, în ciuda vaccinării cu cel puțin două doze de 

VPC13 [11]. Cu toate acestea, într-un studiu multicen-

tric, a fost detectată imunodefi ciență la numai 1 din 28 de 

copii care au fost evaluați pentru imunodefi ciență după 

dezvoltarea BIP cu un serotip VPC13, în pofi da imuniză-

rii cu mai mult de două doze de VPC13 [3]. Sunt necesare 

studii suplimentare pentru a clarifi ca necesitatea evaluă-

rii funcției imune la copiii care dezvoltă BIP cu un serotip 

VPC13, deși au fost imunizați cu VPC13. Evaluarea func-

ției imunitare poate fi , de asemenea, justifi cată pentru co-

piii selectați care dezvoltă BIP cu serotipuri nonvaccin. În 

populațiile cu acoperire mare a vaccinului pneumococic, 

identifi carea imunodefi cienței primare poate fi  mai pro-

babilă la copiii cu BIP recurentă și la copiii cu vârsta peste 

2 ani, care dezvoltă BIP cu un serotip non-vaccin și nu au 

alți factori de risc pentru BIP decât în copii care dezvoltă 

BIP în ciuda imunizării împotriva S.pneumoniae [5,8,10]. 

Într-o revizuire sistematică a 17 studii retrospective, care 

au inclus 6022 de pacienți cu BIP, a fost identifi cată imu-

nodefi ciența primară de la 11 până la 67 la sută dintre 

copiii cu BIP recurentă, până la 10,4 la sută dintre copiii 

de toate vârstele și la 26 la sută dintre copiii mai mari de 

2 ani [12]. Imunodefi ciențele primare au inclus defi ciență 

de imunoglobulină, defi ciență de anticorp pneumococic, 

defi cit de complement, asplenie/hiposplenie și defecte 

în semnalizarea receptorilor similari. Studii prospective 

suplimentare sunt necesare pentru a clarifi ca necesitatea 

evaluării funcției imunitare.

Concluzie. Ratele incidenței BIP în rândul copiilor din 

grupul de risc, au justifi cat implementarea unor strategii 

individuale de imunizare, dependente de vârstă, de sta-

tutul imun și condiția medicală particulară. Abordarea 

multidisciplinară incluzând medicul pediatru, medicul 

de familie și medicul specialist nemijlocit ar favoriza 

completarea corectă a programelor de imunizare în con-

formitate cu ultimele recomandări. Benefi cierea de doze 

fi nanțate de VPC13 și PPSV23 în cadrul Programului Na-

țional de Vaccinări se traduce drept o nouă provocare ce 

urmează a fi  soluționată în viitorul apropiat. 

Tabelul 3. Recomandări privind imunizarea cu VPC13 și PPSV23 pentru copiii cu risc crescut de BIP                   

cu vârsta cuprinsă între 6 și 18 ani [3, 5, 8]

Condiții medicale cu risc crescut
Istoricul vaccinării 

pneumococice

Vaccinurile pneumococice necesare pentru fi nalizarea 

imunizării

Imunocompromiși

• Asplenie funcțională sau

anatomică

• Imunodefi ciență congenitală sau

dobândită

• Infecție cu HIV

• Insufi ciență renală cronică

• Sindrom nefrotic

• Malignitate generalizată

• Malignitate hematologică

• Imunosupresie iatrogenică

• Fără doze de VPC13

• Fără doze de PPSV23

1 doză de VPC13

Prima doză de PPSV23 ≥8 săptămâni după VPC13

A doua doză de PPSV23 ≥5 ani

după prima

• Fără doze de VPC13

• 1 doză de PPSV23

1 doză de VPC13 ≥8 săptămâni

după PPSV23

A doua doză de PPSV23 ≥5 ani

după prima

• Fără doze de VPC13

• 2 doze de PPSV23

1 doză de VPC13 ≥8 săptămâni

după ultima doză de PPSV23

• ≥1 doză de VPC13

• Fără doze de PPSV23

Prima doză de PPSV23 ≥8 săptămâni după VPC13

A doua doză de PPSV23 ≥5 ani

după prima

• ≥1 doză de VPC13

• 1 doză de PPSV23

A doua doză de PPSV23 ≥5 ani după

• ≥1 doză de VPC13

• 2 doze de PPSV23

Nu este necesară imunizarea

suplimentară

Imunocompentenți

• Scurgeri de lichid cefalorahidian

• Implant cohlear (sau candidat 

pentru implant cohlear)

Fără doze de VPC13

Fără doze de PPSV23

1 doză de VPC13

1 doză de PPSV23 ≥8 săptămâni

după VPC13

Prima doză de VPC13

Fără doze de PPSV23

Prima doză de PPSV23 ≥8 săptămâni

după VPC13

Fără doze de VPC13

≥1 doză de PPSV23

1 doză de VPC13 ≥8 săptămâni

după ultimul PPSV23

Imunocompetenți

cu afecțiuni cronice,

inclusiv:

Boli cronice de inimă

Boala pulmonară cronică

Diabetul zaharat

Boala cronică a fi catului

Alcoolismul

• Fără doze de VPC13

• Fără doze de PPSV23

1 doză de PPSV23

• Fără doză de VPC13

• ≥1 doză de PPSV23

Nu este necesară imunizarea

suplimentară
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