
I NTRODUCERE 
Abordarea curentă, generată de adaptarea continuă a 

protocoalelor de diagnostic, tratament și monitorizare, a 
afecțiunilor onco-hematologice pediatrice a condus la 
creșterea supraviețuirii, chiar 85% la 5 ani, și la terapii indi-
vidualizate cu scăderea toxicității și fără afectarea ratei de 
remisiune [1-3]. În ciuda acestor strategii de management 
continuu adaptate, un procent important de pacienți cu 
afecțiuni hemato-oncologice prezintă boală cu formă cu risc 
crescut de recădere sau prezintă recădere/ boală refractară, 
ceea ce impune transplantul de celule stem hematopoietice 
(TCSH) ca atitudine terapeutică. Mortalitatea crescută gen-
erată de infecții (infection related mortality), cauză im-
portantă de mortalitate (non-relapse mortality) la această 
categorie particulară de pacienți pediatrici imunodeprimați 
cu cancer ce efectuează TCSH, a condus la necesitatea par-
ticularizării screening-ului bacterian [4-6]. Monitorizarea 
strictă cu identificarea portajelor bacteriene digestive, sursă 
importantă de translocare bacteriană la pacientul pediatric 
imudeprimat, impune atitudine terapeutică adaptată de de-
contaminare, cu scopul scăderii riscului complicațiilor lo-
cale și/sau sistemice acute sau cronice cu impact direct 
asupra creșterii supraviețuirii acestor pacienți [7]. Disbioza, 
reprezentată de modificările calitative și cantitative ale 
florei saprofite de la nivelul tractului digestiv, modificări 
generate de stresul afecțiunii onco-hematologice, de 
aplicarea tratamentului complex ce impune multiple regi-
muri de chimioterapie citotoxică și antibioterapie profi-
lactică, stă la baza complicațiilor imune și infecțioase de la 
nivelul tubului digestiv [8]. Dintre complicațiile frecvente, 
generate de alterarea microbiomului întregului ax digestiv, 
de la cavitatea bucală până la anus, menționăm: mucozită 

cu afectarea integrității intregului aparat dentoalveo-
lar, gastrită, tiflită, colită, rectocolită sau boala grefă 

contra gazdă (GVHD) intestinală. Toate pot avea evoluție 
acută, siste-mică, gravă, cu creșterea morbidității și mor-
talității acestor pacienți [9]. De aceea, considerăm că anali-
za microbiotei intestinale, metodă paraclinică recent abor-
dată, devine un deziderat în ceea ce privește profilaxia, 
screening-ul, tratamentul și chiar monitorizarea cancerului. 
Este de asemenea cunoscut că alterarea funcției și com-
poziției microbiotei intestinale produce inflamație cronică 
și scăderea imunității locale, cu declanșarea infecțiilor și a 
creșterii și proliferării celulare, cu modificarea metabo-
lizării alimentelor și medicamentelor sau a altor funcții bio-
chimice ale gazdei, cu impact asupra evoluției bolii, a trata-
mentului, a statusului nutrițional, cu agravarea stării pa-
cientului și cu creșterea morbidității și mortalității [8]. In-
tervenția terapeutică pentru modularea disbiozei intestinale 
conduce la prevenția complicațiilor pe termen lung și scurt, 
cu scăderea consumului crescut de resurse financiare și 
materiale necesare tratării afecțiunilor onco-hematologice 
și cu creșterea supraviețuirii [10,11]. Lucrarea prezentă își 
propune analiza colonizărilor digestive, identificate prin 
tampon rectal, și evaluarea impactului acestora la pacienții 
pediatrici cu afecțiuni onco-hematologice ce au efectuat 
transplant de celule stem hematopoietice (TCSH).  

 

M ATERIALE ȘI METODE 
S-a efectuat un studiu analitic, observațional, de 

cohortă, prospectiv, ce a inclus un lot de 15 pacienți pedi-
atrici cu diagnostic hemato-oncologic ce au efectuat proce-
dura de transplant de celule stem hematopoietice (TCSH) 
în perioada ianuarie – iulie 2023, în clinica de Pediatrie, 
Departamentul TCSH, din Institutul Clinic Fundeni, 
București. 

S-au exclus pacienții pediatrici ce au fost internați în 
departamentul de transplant de celule stem hematopoietice 
pentru alte terapii (recoltare CSH, CAR-T etc).  

Clinica de Pediatrie din Institutul Clinic Fundeni 
este clinică universitară în cadrul UMF  
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Abordarea curentă paraclinică complexă a afecțiunilor onco-hematologice 
pediatrice a condus la creșterea supraviețuirii acestor pacienți. Complicațiile acute 
sau cronice, infecțioase sau imune apărute la pacientul pediatric ce efectuează 
procedura de transplant de celule stem hematopoietice a generat măsuri 
sistematizate de screening bacterian și analiza calitativă și cantitativă a 
microbiomului digestiv cu scopul scăderii morbidității și mortalității acestor 
pacienți. Analiza microbiotei prin NGS (next generation sequencing) este o 
abordare de actualitate cu impact favorabil în adaptarea și individualizarea 
tratamentului la pacientul oncologic, dar cu implicații crescute ale resurselor 
umane și financiare. Identificarea portajelor bacteriene cu terapie adaptată 
aplicată scade riscul infecțios și caracterizează calitativ flora digestivă și disbioza. 
Modularea microbiomului stă la baza profilaxiei și tratamentului afecțiunilor 
întregului tub digestiv. 

 

Cuvinte cheie: portaj, transplant celule stem hematopoietice, disbioză, 
screening, microbiotă intestinală, infecție, sepsis, mucozită 
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„Carol Davila”, astfel că toți pacienții internați sunt in-
formați și își exprimă acordul scris semnând consimțământ 
informat de participare la studii și la tot ceea ce implică 
formele de învățământ universitar, cu respectarea dreptur-
ilor pacientului și a normele curente de etică medicală 
națională și europeană.  

Portajele au fost identificate prin efectuarea tampon-
ului rectal, procedură internă standardizată pacientului pe-
diatric imunodeprimat, în cadrul clinicii Pediatrie din Insti-
tutul Clinic Fundeni. 

S-a efectuat screening pentru depistarea portajelor bac-
teriene prin recoltarea a 4 probe: prima – la internare; a 
doua – la o săptămână, după decontaminare, în ziua TCSH; 
a treia probă în momentul în care pacientul era în aplazie 
severă sau prezenta alte complicații, de exemplu mucozită, 
sepsis ș.a. Ultima probă s-a recoltat înainte de externare. 

Tratamentul antibiotic profilactictic aplicat subiecților 
incluși în studiu este standardizat, conform procedurii in-
terne din Clinica de Pediatrie din Institutul Clinic Fundeni, 
pentru procedura de TCSH și constă în mod uzual în ad-
ministrarea de flouorochinolone, sulfometoxazol/
trimetoprim (pentru profilaxia Pneumocystis), antimicotic 
(fluconazol) și antiviral (aciclovir). 

Analiza statistică s-a efectuat cu programele Excel și 
IBM SPSS Statistics 20; pentru asocierile statistice, s-a 
utilizat testul Chi-Square (Fisher's exact test). 

 

S COP 
Identificarea portajelor bacteriene la copii cu afecțiuni 

onco-hematologice cu scopul atitudinii terapeutice adap-
tate pentru prevenirea complicațiilor în vederea creșterii 
supraviețuirii acestor pacienți. 

 

O BIECTIVE 
1. Analiza demografică a lotului  

2. Analiza pacienților în funcție de tipul de diagnostic 
onco-hematologic  

3. Analiza pacienților în funcție de tipul de procedură de 
TCSH 

4. Analiza profilului terapeutic pretransplant de celule 
stem hematopoietice  

5. Identificarea portajelor cu bacterii multidrog rezistente 
(BMR) 

6. Evaluarea impactului portajelor asupra complicațiilor 
– acute/cornice 

 

I POTEZE DE LUCRU 
Ipoteza principală: Identificarea tulpinilor prin tampon 

rectal la pacienții selectați reprezintă un pas în identificarea 
grupărilor taxonomice individuale, condiționat patogene, 
dar cu impact în prevenirea complicațiilor acute sistemice/
locale la pacientul pediatric ce efectuează TCSH.  

Ipoteza secundară: Tulpinile identificate prin tampon 
rectal sunt tulpini ce se selectează din propria flora bacteri-
ană intestinală, care, în anumite condiții (alimentație, stres, 
antibioterapie, chimioterapie etc.), își modifică profilul și 
devin condiționat patogene, independent de contaminarea 
cu tulpini noi.  

 

R EZULTATE  
1. Analiza demografică a lotului 

  

Mediul de proveniență s-a asociat semnificativ statis-
tic cu antibioprofilaxia aplicată, p = 0,044, df = 1 (mediul 
urban a primit mai frecvent antibioprofilaxie completă). 

Figura 1. Distribuția pacienților în funcție de mediul de 
proveniență  

Figura 2. Distribuția pacienților în funcție de sex 

Figura 3. Distribuția pacienților în funcție de antibi-
oprofilaxia aplicată și mediul de proveniență  
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2. Analiza pacienților în funcție de tipul de diagnos-
ticul onco-hematologic  

 
3. Analiza pacienților în funcție de tipul de proce-

dură de TCSH 

4. 

Analiza profilului terapeutic pretransplant de celule 
stem hematopoietice 
Regim de condiționare aplicat 

Profilaxie antibiotică și antimicotică administrată 
subiecților  

Intensitatea curei de condiționare s-a asociat semnifica-
tiv statistic cu antibioprofilaxia aplicată, p = 0,010, df = 5. 
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Figura 4. Distribuția pacienților în funcție de diagnostic  

Figura 5. Distribuția pacienților în funcție de tipul mor-
fologic de leucemie  

Figura 6. Distribuția pacienților în funcție de tipul de 
TCSH  

Figura 7. Distribuția pacienților în funcție de cura de 
conditionare preTCSH  

Figura 8. Distribuția pacienților în funcție de profilaxia 
antibiotică 

Figura 9. Distribuția pacienților în funcție de cura de 
condiționare și profilaxia antibiotică aplicată 

16 
 



5. Identificarea portajelor cu bacterii multidrog 
rezistente (BMDR) 

a) Înaintea aplicării tratamentului de condiționare 
(Proba 1) 

 
  

b) Decontaminarea digestivă în funcție de portaj  

c) Evaluare după decontaminare (Proba 2) 

d) Portaje în momentul prezenței complicațiilor 
(mucozită) (Proba 3)  
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Tabel 1. Rezultate portaj 

  Pozitiv Negativ 

  Nr. % Nr. % 

Proba 1 4 26,7 11 73,3 

Proba 2 4 26,7 11 73,3 

Proba 3 4 26,7 11 73,3 

Proba 4 2 13,3 13 86,7 

Figura 10. Distribuția pacienților în funcție de portajul 
bacterian – Proba 1  

Figura 11. Identificarea portajelor bacteriene – Proba 1 

Figura 12. Distribuția pacienților în funcție de portajul 
bacterian și decontaminarea aplicată 

Figura 13. Distribuția pacienților în funcție de portajul 
bacterian – Proba 2 

Figura 14. Distribuția pacienților în funcție de portajul 
bacterian – Proba 3 

 



6. Evaluarea impactului portajelor asupra compli-
cațiilor acute și cronice (Proba 4) 
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D ISCUȚII  
Scopul principal al acestui studiu a reprezentat pro-

iectul postdoctoral cu tema „Analiza microbiomului intes-
tinal la pacientul imunodeprimat cu diagnostic onco-
hematologic ce a efectuat procedura de transplant de celule 
stem hematopoietice”. Analiza microbiotei prin NGS (next 
generation sequencing) este o abordare de actualitate cu 
impact favorabil în adaptarea și indivitualizarea tratamen-
tului la pacientul oncologic, dar cu implicații crescute ale 
resurselor umane și financiare. Aparatul de secvențiere și 
kit-ul de analiză fiind costisitoare și, la acest moment, fi-
ind o analiză nerambursată de stat au condus la întârzierea 
recoltării primelor probe de evaluare a microbiomului prin 
NGS, astfel că prima probă s-a efectuat în iunie 2023. Mo-
mentan, s-au recoltat și sunt în analiză probele a trei 
pacienți din lotul analizat, acestea urmând să reprezinte 
baza științifică a următoarelor lucrări.  

Lucrarea prezentă descrie un studiu analitic, ob-
servațional, de cohortă, prospectiv, având ca scop identifi-
carea portajelor bacteriene, disbioza pacientului oncologic, 
cu impact major asupra complicațiilor locale și sistemice.  

Lotul a cuprins 15 pacienți ce au efectuat procedura de 
TCSH în perioada selectată, primele șase luni ale anului 
2023, ce au îndeplinit criteriile selectate. Numărul aparent 
scăzut de pacienți incluși în studiul prezent este cu impact 
deoarece clinica Pediatrie din Institutul Clinic Fundeni are 
cea mai mare adresabilitate în domeniu din țară, având 
numărul cel mai crescut de proceduri pediatrice de TCSH 
din România, aproximativ 30 pe an.  

Analiza demografică a lotului a arătat predominanța 
pacienților de sex masculin 9/15, proveniți din mediul ur-
ban 9/15, ceea ce este similar cu datele din literatură 
[12,13]. Este cunoscută incidența crescută a cancerului 
pediatric la sexul masculin și influența mediului de prove-
niență asupra microbiotei intestinale. Dintre factori, 
menționăm: tipul alimentației (factorii pozitivi: consumul 
crescut de fructe și legume proaspete, proteine de origine 
animală din sursă sigură și de bună calitate, consum scăzut 
de alimente tip fast-food etc.), sursă de apă potabilă 
(omologată sau certificată) etc. [14-17]. Mediul de prove-
niență, gradul de educație al părinților ce influențează ali-
mentația copiilor, aportul de pre și probiotice și de supli-
mente alimentare (omega, vitamina D, zinc etc.) reprezintă 
doar câțiva dintre factorii cu influență asupra microbiomu-
lui intestinal [17]. Modificările calitative și cantitative ale  

Figura 15. Distribuția pacienților în funcție de hemocul-
turile pozitive  

Figura 16. Distribuția pacienților în funcție de portajul 
bacterian – Proba 4 

Figurile 17-18. Evoluția subiecților cu portaje identificate in proba 1 și 2 și apariția complicațiilor acute 
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rii ESBL+ (extended spectrum beta-lactamase) și/sau 
CARBA+ sunt bacterii Gram-negative, ce se regăsesc în 
mod normal în flora intestinală, enterobacterii capabile să 
producă enzime ce hidrolizează și inactivează antibioticele 
din categoria penicilinelor, cefalosporinelor și/sau car-
bapenemelor. Enterobacteriaceele producătoare de beta-
lactamaze sunt microorganismele cel mai frecvente iden-
tificate în disbiozele pacienților oncologici, incidența lor 
fiind în continuă creștere [24]. Abordarea terapeutică de 
decontaminare se impune în situațiile de imunodepresie 
pentru prevenirea translocării bacteriene, a bacteriemiei 
secundare cu bacterii multidrog rezistente (BMDR), 
pentru scăderea riscului de infecție acută locală / sistemică 
(sepsis) [20-23].  

Prima probă pentru identificarea portajelor, cea de la 
internare, s-a efectuat înainte de începerea curei de con-
diționare. Majoritatea pacienților, 11/15 subiecți, aveau 
screening-ul negativ pentru identificarea portajelor. La 
2/15 s-a identificat E. coli ESBL+, la 1/15 E. coli ESBL+ 
și CARBA+ și 1/15 a prezentat portaj cu Pseudomonas 
aeruginosa CARBA+. S-a aplicat decontaminarea diges-
tivă timp de 7 zile, conform procedurii interne cu Gen-
tamicină și Colistin oral și s-a observat negativarea portaj-
elor: 1/15 E. coli ESBL+; 1/15 EColi ESBL+ și CAR-
BA+; inclusiv cel cu Pseudomonas s-a negativat. Excepție 
face subiectul cu E. coli ESBL+, care s-a menținut pozitiv 
în ciuda administrării tratamentului de decontaminare di-
gestivă, ceea ce susține mecanismele rezistenței interne 
microbiene individualizate [25]. Acestea sunt multiple și 
complexe și stau la baza formării habitatului ideal pentru 
creștere bacteriană aberantă sub presiunea antibioticelor, 
imunosupresiei, inhibitorilor de pompă de protoni cu gen-
erarea unui microbiom alterat [26]. Este de remarcat iden-
tificarea portajului cu Piocianic la un pacient sever imuno-
deprimat, portaj ce reprezintă sursă cu risc crescut de in-
fecție [27]. 

Portajele identificate în cadrul primului screening fac 
parte din grupa de organisme ESKAPE (Enterococcus 
faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, 
Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa și 
Enterobacter species), bacterii multidrog rezistente 
(BMDR), responsabile de infecții severe la pacienții critici 
[28]. În acest caz, se impun aplicarea tratamentului de de-
contaminare și screening bacterian sistematizat mai ales la 
această categorie de pacienți [29-30].  

La următoarea evaluare a portajelor, după terminarea 
curei de condiționare, în ziua TCSH, proba 2, s-au remar-
cat: negativarea portajelor anterior discutate (3/15), 
apariția de noi portaje la 2/15 subiecți. Aceștia erau nega-
tivi inițial, iar la această determinare s-au identificat 
portaje cu Enterococcus 3/15 și E. coli ESBL+ 1/15. 

Discuție face subiectul cu portaj, în prima probă, 
pozitiv pentru Pseudomonas aeruginosa 1/15, după 
aplicarea decontaminării cu Colistin s-a negativat, dar a 
prezentat portaj cu Micrococcus. Acest microorganism 
prezent în flora intestinală normală este și el un coc Gram-
pozitiv ce poate genera infecții locale și sistemice cu evo-
luție gravă mai ales la pacienții imunocompromiși, ceea ce 
demonstrează o disbioză particularizată a acestui pacient 
și impune tratament cu monitorizare și screening bacterian 
sistematizat [31]. 
 

florei saprofite de la nivelul tractului digestiv stau la baza 
disbiozelor, a colonizărilor, sursă a complicațiilor acute 
sau cronice. În studiul prezent, mediul de proveniență s-a 
asociat semnificativ statistic cu antibioprofilaxia aplicată, p 
= .044, iar pacienții din mediul urban au primit mai 
frecvent antibioprofilaxie completă comparativ cu cei din 
mediul rural. 

În acest studiu, a predominat diagnosticul de leucemie 
acută mieloblastică (LAM) 8/15 cazuri – 2/8 LAM-M0; 
3/8 LAM-M5; 3/8 LAM-M4 –, urmat de leucemie acută 
limfoblastică (LAL) 5/15 cazuri – 3/5 LAL cu celulă T și 
2/5 LAL cu celulă B – și 2/15 cazuri alte diagnostice (1/2 
neuroblastom și 1/2 sindrom Shwachman-Diamond). Dis-
tribuția pe tip de diagnostic respectă indicația de TCSH 
recomandată de ghidurile internaționale. Deși este o afecți-
une mai frecventă comparativ cu LAM la pacienții pedi-
atrici, în cazul LAL, indicația de TCSH este mai rară 
(forme cu răspuns nefavorabil la tratamentul standard, re-
fractare, sau cu modificări genetice cu risc crescut etc.) 
comparativ cu pacienții pediatrici cu LAM la care indicația 
de TCSH se recomandă, în majoritatea cazurilor, în prima 
remisiune, ceea ce justifică numărul mai mare de proceduri 
de TCSH la copii cu diagnostic de LAM din studiul nostru 
[18].  

Cura de condiționare aplicată înainte de TCSH variază 
în funcție de diagnostic și de tipul de procedură [19]. În 
lotul studiat, 10/15 pacienți au efectuat aloTCSH: 9/10 
MUD (matched unrelated donor) și 1/10 MSD (match sib-
ling donor), 3/15 pacienți au făcut haploTCSH și 1/10 au-
toTCSH. Curele de condiționare aferente au inclus regi-
muri de chimioterapie astfel: 6/15 Clo-Flu-Bu, 4/15 Flu-
Tio-Bu, 3/15 T-M-F, 2/15 Etoposid_Iradiere. Datele sunt 
în concordanță cu recomandările actuale EBMT [19]. 
Regimurile chimioterapice (regimuri mieloablative sau de 
intensitate redusă), alături de terapia complexă admin-
istrată pacientului oncologic (antibioprofilaxie, imuno-
supresie, cortizon, inhibitori de pompă de protoni etc.), au 
impact sever asupra florei digestive, cu selectarea grupelor 
taxonomice bacteriene antibiorezistente [20-22]. De ase-
menea, fiind plurispitalizați, pacienții pediatrici oncologici 
sunt supuși unui risc crescut de contaminare cu bacterii 
rezistente, care, în condiții de imunodepresie, devin sursă 
de infecție digestivă, generând complicații severe, inde-
pendent de modificările florei deja existente. 

Toți subiecții incluși în lotul selectat sunt pacienți pe-
diatrici cu afecțiuni onco-hematologice ce au presupus 
spitalizări multiple, chimioterapie complexă, de lungă du-
rată, terapie antibiotică, antimicotică și antivirală profi-
lactică și curativă, anterior internării în departamentul de 
TCSH, ceea ce presupune deja o modificare a florei pato-
gene de la nivelul întregului tub digestiv independentă de 
tratamentul complex asociat procedurii de transplant 
TCSH [19].  

Tratamentul antibiotic profilactictic aplicat subiecților 
incluși în studiu este în consens cu recomandările proto-
coalelor internaționale și cu literatura de specialitate [20-
23]. 

Dintre portajele identificate prin screening bacterian 
(tampon rectal), menționăm următoarele: E. coli ESBL+ 
6/15; E. coli ESBL+ și CARBA+ 2/15; Enterococcus 2/15, 
Micrococcus 1/15 și Pseudomonas 2/15. Subiecții au avut 
coproculturi negative pe parcursul studiului. Aceste bacte-
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La momentul în care pacienții prezentau mucozită 
orală severă, aplazie severă postchimioterapie, sindrom 
febril, sindrom inflamator, s-au repetat probele de identifi-
care portaje și singurul portaj care s-a repozitivat a fost cel 
cu Pseudomonas aeruginosa CARBA+.  

Paciențiilor din lot li s-a recoltat și coprocultură în 
momentul apariției scaunului modificat. Aceasta a fost 
negativă la toți subiecții incluși în acest studiu.  

Alte disbioze identificate sunt: Enterococcus faecium 
la 3/15 pacienți, 2/3 inițial negativi, 1/3 cu diosbioză cu E. 
coli ESBL+ încă de la început. Aceste portaje frecvente în 
cadrul grupului de pacienți selectați, copii sever imunodep-
rimați, impun decontaminare și screening sistematizat.  

Toți pacienții la care s-au identificat portaje de screen-
ing și s-a efectuat decontaminare, în ciuda complicațiilor 
prezente (imunodepresie severă, aplazie postchimioterapie, 
mucozită grad III-IV, sepsis), au avut culturi negative 
pentru bacteriile identificate în portaje, excepție cel cu 
Pseudomonas aeruginosa CARBA+. Hemoculturile 
pozitive au fost majoritatea cu Staphylococcus epidermidis 
MRSA, infecții independente de sursa digestivă. Identifi-
carea tulpinilor prin tampon rectal are rol pozitiv în preve-
nirea complicațiilor acute sistemice sau locale la pacientul 
pediatric ce efectuează TCSH, ipoteză susținută și verifi-
cată. Pacienții au avut coprocultură negativă. 

Pacienta cu Pseudomonas aeruginosa CARBA+, bac-
terie rezistentă la carbapeneme, identificată în portajul bac-
terian, coprocultură negativă, sub tratament de decontamina-
re, inițial s-a negativat, dar în momentul aplaziei severe a 
evoluat și a produs infecție sistemică, sepsis cu piocianic. 
Această situație cu risc crescut la un pacient sever imuno-
deprimat (postchimioterapie – cură de condiționare mie-
loablativă aplicată pentru efectuarea procedurii de TCSH), 
plurispitalizat și tratat cu multiple antibiotice, impune trata-
ment complex și intensiv (regim de antibioterapie cu antibi-
otice multiple conform antibiogramei) și monitorizare 
strictă. Evoluția pacientului a fost favorabilă, ceea ce susține 
screening-ul, monitorizarea și intervenția terapeutică de de-
contaminare/tratare a pacienților din această categorie cu 
scopul scăderea morbidității și mortalității.  

La ultima evaluare a portajelor bacteriene, efectuată la 
externare, la aproximativ o lună de la momentul internării 
în departamentul de TCSH, s-a observat reapariția disbi-
ozei cu E. coli ESBL+ la un singur subiect cu portaj bacte-
rian pozitiv E. coli ESBL, negativat după decontaminare, 
care s-a menținut negativ pe toată durata complicațiilor, 
dar cu reapariția înainte de externare. Așadar, identificarea 
tulpinilor prin tampon rectal la pacienții cu coprocultură 
negativă reprezintă un pas în identificarea grupărilor taxo-
nomice individuale. Subiectul cu screening pozitiv pentru 
E. coli ESBL+ cvasiconstant, în ciuda decontaminării, 
susține această presupunere. Ipoteza secundară se poate 
verifica, dar impune analiza microbiomului intestinal prin 
NGS pentru identificarea grupelor toxonomice individuali-
zate pentru fiecare pacient anterior aplicării terapiilor și 
evaluarea evoluției acestora sub tratamentul complex 
aplicat. Tulpinile de E. coli ESBL+ sunt tulpinile florei 
digestive, care, sub influența unor factori, devin con-
diționat patogene, bacterii multidrog rezistente (BMDR), și 
modifică biofilmul intestinal, antrenând alte disbioze 
secundare [24-25], pentru care se impune analiza microbi-

omului intestinal prin NGS.  

Deși au prezentat complicații locale majoritatea 
subiecților (mucozită orală, gastrită, chiar GVHD intesti-
nal), doar un pacient a prezentat infecție sistemică cu 
punct de plecare digestiv și toți au supraviețuit. 

De menționat că procedura de autoTCSH impune 
tratament mai puțin intens comparativ cu aloTCSH, cură 
aplicată unui singur subiect din lot, iar acesta nu a 
prezentat portaje pozitive sau complicații, exceptând mu-
cozita orală. 

Toți pacienții incluși au primit pe parcursul internării 
regim alimentar echilibrat, oncologic, particularizat pe 
etape de vârstă, complet din punct de vedere principii ali-
mentare: glucide cu conținut cât mai scăzut de zahăr, li-
pide predominant din surse vegetale și proteine de înaltă 
calitate (lactate, carne albă), cu alimente proaspete și pas-
teurizate. S-a încercat aplicarea unui regim alimentar cât 
mai uniform. Cerealele trebuie să fie cu spectru variat: 
făină integrală, ovăz, secară, hrișcă, quinoa. Fructele se 
consumă sub formă de compoturi sau în pandișpanuri sau 
peltele cu conținut minim de zahăr. Legumele trebuie 
gătite la abur, fierte, la cuptor. Este indicat consumul de 
carne albă și vită, bine preparată termic. Lactatele permise 
sunt reprezentate de cașcaval UHT, lapte UHT, miere pas-
teurizată și ouă de găină și prepeliță. Se recomandă un 
consum limitat de iaurt, deoarece conține microorganisme 
vii, iar la copilul imunodeprimat acesta poate contamina 
flora cu producerea unei infecții digestive. De asemenea, 
pacienților li se recomandă aport limitat al fructelor și leg-
umelor crude, exceptând bananele și avocado. De 
menționat că au fost și abateri de la acest regim, ca urmare 
a mucozitei, modificării gustului și chiar a mirosului în 
contextul aplicării regimului chimioterapeutic, stării de 
greață și vărsăturilor în contextul chimioterapiei emeti-
zante sau datorate apetitului capricios sau a complianței 
scăzute a aparținătorilor aflați sub influența unor situații cu 
impact psiho-emoțional puternic, propriul copil suferind 
de cancer. Pacienții au primit suplimente alimentare cu 
calciu, magneziu, vitamina D, omega, aminoacizi, vitami-
na C [32-35]. Aceste recomandări sunt în consens cu 
ghidurile și cu literatura internațională [36]. Ajustarea 
regimurilor oncologice individualizate necesită analiza 
microbiotei intestinale prin NGS.  

Trebuie menționat, de asemenea, că un subiect din 
lotul studiat a efectuat două proceduri de TCSH pe parcur-
sul studiului, aloTCSH cu eșec de grefare, ceea ce a con-
dus la a doua procedură, cea de haploTCSH. 

 
Dintre limitările studiului menționăm: imposibilitatea 

caracterizării florei digestive înaintea aplicării curei de 
condiționare preTCSH pentru cunoașterea profilului par-
ticular al subiecților (identificarea grupelor taxonomice), 
lipsa determinării markerilor de inflamație digestivă 
(calprotectină), imposibilitatea aplicării unui regim ali-
mentar uniform, faptul că tratamentele aplicate sunt simi-
lare, dar nu identice și numărul scăzut de pacienți incluși. 
Principala limitare, lipsa analizei microbiotei intestinale 
prin NGS, este în curs de efectuare.  
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infecțioase, dar rafinarea terapiei prin modularea microbi-
omului intestinal individualizată per pacient impune anali-
za microbiotei intestinale prin NGS cu rol în scăderea mor-
bidității și mortalității acestor pacienți.  
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