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Powiktania infekcyjne u dzieci z chorobami nowotworowymi lub poddawanych
przeszczepieniu komoérek krwiotwdrczych

Rozprawa na stopien doktora nauk medycznych i nauk o zdrowiu

Streszczenie
Wstep

Powikfania infekcyjne sg najczestszg przyczyng zachorowalnosci i $miertelnosci wsréd
dzieci leczonych onkologicznie i poddawanych przeszczepianiu komérek krwiotwoérczych.
Pacjenci z nowotworami ztosliwymi sg szczegdlnie podatni na zakazenia bakteryjne,
grzybicze i wirusowe. Stosowane w terapii nowotworéw wieku dzieciecego
wielokierunkowe schematy leczenia przyczyniajg sie do wystgpienia czynnikdw ryzyka
predysponujgcych do rozwoju zakazen. Wsrdd nich do najwazniejszych nalezg przedfuzajaca

sie neutropenia oraz stosowanie cewnikéw centralnych.
Cel pracy

Celem pracy byta analiza lokalnej etiologii i epidemiologii wystepowania zakazen
bakteryjnych, grzybiczych oraz wirusowych u dzieci leczonych onkologicznie lub
poddawanych przeszczepieniu komadrek krwiotwdrczych wraz z okresleniem skutecznosci ich

leczenia.
Pacjenci i metody

Analizg objeto tgcznie 983 pacjentow hospitalizowanych w latach 2012-2023 w Klinice
Pediatrii, Hematologii i Onkologii oraz w Oddziale Transplantacji Szpiku Kostnego dla Dzieci
Szpitala Uniwersyteckiego nr 1 w Bydgoszczy. Wyodrebniono dwie grupy pacjentéw:
leczonych onkologicznie bez przeszczepienia komoérek krwiotwdrczych (grupa PHO)
i poddawanych przeszczepieniu komoédrek krwiotwdrczych (grupa HCT). W grupie PHO
mikrobiologicznie potwierdzone zakazenia zidentyfikowano u 458 pacjentéw, z czego 215
stanowity dziewczynki, a 243 chtopcy. Najwiekszy odsetek wsréd pacjentéw
z potwierdzonymi infekcjami stanowili pacjenci z ALL (42,6%). W grupie HCT

mikrobiologicznie potwierdzone zakazenia zidentyfikowano u 306 pacjentéow, w tym u 128



dziewczynek i 178 chtopcéw. Najwiekszy odsetek pacjentéw z potwierdzonymi infekcjami

stanowili pacjenci z ALL (37,9%) i AML/MDS/JMML (23,2%).

Przeprowadzono retrospektywng analize i poréwnano czestosci wystepowania zakazen
bakteryjnych, grzybiczych i wirusowych w grupach PHO i HCT. W analizie uwzgledniono
rodzaj choroby podstawowej oraz rodzaj przeszczepienia (allo-HCT vs auto-HCT), a dane
zbierano w okresach dwuletnich. Dokonano analizy czynnikéw ryzyka rozwoju zakazenia oraz
ryzyka zgonu oraz oceniono skutecznos¢ leczenia poszczegdlnych zakazen poprzez ocene

przezycia.
Wyniki

Zaréwno w grupie PHO jak i HCT najczestszym powikfaniem infekcyjnym byty zakazenia
bakteryjne (65,5% i 59,2%). W grupie PHO drugie, co do czestosci byty zakazenia grzybicze
(33,7%), nastepnie wirusowe (26,0%), natomiast w grupie HCT odwrotnie — zakazenia
wirusowe wystepowaty z czestoscig 48,3% a grzybicze 38,7%. Powiktania infekcyjne czesciej

dotyczyty dzieci z nowotworami hematologicznymi niz guzami litymi.

Wsréd zakazen bakteryjnych w obu grupach dominowaty zakazenia o etiologii Gram-
ujemnej (PHO 51,8%, HCT 55,9%) a najczestszym izolowanym patogenem byta Escherichia
coli (PHO 37,7%, HCT 22,3%), zas sposréd bakterii Gram-dodatnich Clostridioides difficile
(PHO 27,3%, HCT 24,1%). Najczestszg obserwowang manifestacjg kliniczng w obu grupach
byto UTI (PHO 37,0%, HCT 36,4%). Zakazenia bakteriami wielolekoopornymi czesciej
wystepowaty w grupie HCT (42,4% vs 31,9%) i dominowaty wsréd zakazen bakteriami Gram-
ujemnymi. Wsréd pacjentdw poddawanych przeszczepieniu komoédrek krwiotwdrczych
zakazenia bakteryjne czesSciej wystepowaty w podgrupie allo-HCT niz auto-HCT (64,4% vs
41,1%). Ryzyko rozwoju zakazen bakteryjnych byto 1,7-krotnie wyzsze w grupie PHO i 2,6-

krotnie wyzsze w grupie allo-HCT.

Zakazenia grzybicze ogétem dominowaty w grupie HCT, jednak szczegdtowa analiza
wykazata, ze grzybice na poziomie mozliwym czesciej rozpoznawano w grupie PHO (21,1% vs
17,6%). W grupie PHO IFD najczesciej wystepowato wsrdd pacjentéw z AML (81,1%) i ALL
(55,4%) zas w grupie HCT wsrdd pacjentéw z NHL (72,7%) i AML (62,7%). Zarobwno w grupie

PHO jak i HCT zakazenia nie wystepowaty wsréd dzieci z chorobg Hodgkina. Zakazenia na



poziomie pewnym i prawdopodobnym wystepowaty u 12,7% pacjentow PHO i 21%
pacjentéw HCT. Analizujac zakazenia w grupie dzieci poddawanych przeszczepianiu komérek
krwiotwodrczych infekcje grzybicze zdecydowanie czesciej wystepowaty po allo-HCT niz auto-

HCT (25,4% vs 8,4%) a ryzyko zakazenia byto 7-krotnie wyzsze w grupie allo-HCT.

Biorac pod uwage zakazenia wirusowe w grupie pacjentow PHO najczesciej wystepowaty
zakazenia ADV (9,2%), rotawirusem (8,1%) i Sars-CoV-2 (6,9%). W grupie HCT etiologia byta
odmienna i tak najczesciej obserwowano zakazenia CMV (28%), EBV (23,2%) i BKV (9,9%). Te
same proporcje wystepujg wsrdd pacjentdw allo-HCT, dla ktdrych ryzyko rozwoju zakazenia

wirusowego byto 30-krotnie wyzsze niz dla dzieci po auto-HCT.

Na podstawie przeprowadzonej analizy czynnikow ryzyka stwierdzono, ze wsrdd
pacjentéow HCT  czynnikiem ryzyka kazdego rodzaju zakazenia bylo przeszczepienie
allogenicznych komdrek krwiotwdrczych zas w grupie PHO, rozpoznanie ostrej biataczki byto

czynnikiem ryzyka zakazen grzybiczych.

Analiza efektéw leczenia wykazata, ze dla wszystkich rodzajow infekcji przezycie byto
lepsze wsrdd pacjentdw PHO. Najgorsze efekty leczenia zaréwno w grupie PHO jak i HCT byto
obserwowane dla zakazen grzybiczych. Jako czynniki ryzyka zgonu wykazano terapie

przeszczepowg oraz zakazenia o etiologii grzybiczej.
Whioski

Podsumowujgc zebrane dane, najczestszym powiktaniem infekcyjnym wsrdod dzieci
leczonych onkologicznie i poddawanych przeszczepieniu komérek krwiotwdrczych byty
zakazenia bakteryjne. Kumulacyjna czestos¢ zakazen bakteryjnych byta wyzsza w grupie PHO,
a zakazen grzybiczych i wirusowych w grupie HCT. Bez wzgledu na rodzaj infekcji powiktania
czesciej dotyczyty pacjentéw z nowotworami hematologicznymi niz guzami litymi. Biorgc pod
uwage pacjentéw poddawanych procedurze przeszczepowej zakazenia wystepowaty
znacznie czesciej w grupie allo-HCT niz wséréd pacjentdow poddawanych auto-HCT. We
wszystkich rodzajach infekcji przezycie bylo wyisze w grupie pacjentéw PHO niz HCT

a najnizsze wskazniki przezycia odnotowano dla zakazen grzybiczych.



