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Slika 1. Hiperplazija gingive kod akutne mijeloidne leukemije

Krvne stanice ¢ine 2/5 ukupnog volumena
krvi dok ostatak ¢ini plazma. Krvne stanice
dijele se na: eritrocite, leukocite i tromboc-
ite. Bijele krvne stanice se dalje dijele na:
granulocite, monocite i limfocite. Tijekom
intrauterinog Zivota hematopoeza se odvi-
ja u jetri, slezeni i limfnim ¢vorovima, Na-
kon rodenja kogtana srz preuzima funkciju
jetre i postaje glavni izvor krvnih stanica.

Kompletna krvna slika (KKS) je rutins-
ka laboratorijska pretraga kojom se dobiva
uvid u koncentraciju krvnih stanica, he-
moglobina i hematokrita.

SniZenje, odnosno poviSenje param-
etara KKS moze biti uzrokovano razli¢itim
poremecajima koji svoja ocitovanja imaju
u usnoj $upljini i zbog toga je KKS vazna
pretraga kako za lije¢nika opée medi-
cine tako i za stomatologa. Osim toga,
manjak odredenih krvnih parametara
moZe dovesti do razli¢itih komplikacija
stomatologkog lijecenja kao $to su infek-
cija, krvarenje, otezano cijeljenje rana i sl.
(1,2).

Kompletna  krvna slika uklju¢uje
sliedece parametre, Cije su prosjecne nor-
malne vrijednosti navedene niZe (1):

« Eritrociti - M: 4.2-54x 10%/L; Z:
3.6-5.0x 10%/L

+ Leukociti - M: 5.0-10.0 x 10°/L; Z:
5.0-10.0x 10°/L

« Trombociti - 140-400 x 10°/L

 Hemoglobin (Hgb) - M: 140-180
g/L; Z: 120-160 g/L.

« Hematokrit — M: 42-52 %; Z: 36-
48 %

+ MCV (prosje¢ni volumen eritroci-
ta) — M: 84-96 fL; 7: 84-96 fL.

¢ MCH (prosjecni sadrzaj hemoglo-
bina u eritrocitu) - 28-34 pg

+ MCHC (prosje¢na koncentracija
hemoglobina u L eritrocita) — 320-
360 g/L

Eritrociti

Broj crvenih krvnih stanica (RBC test
- Red Blood Cell Test) predstavlja uku-
pan broj eritrocita u litri krvi. Obzirom
na rezultate RBC testa, poremedaji er-
itrocita mogu se ocitovati kao povecanje
ukupnog broja (policitemija) i smanjen-
je ukupnog broja (anemija). U dijagnos-
tici poremecaja crvenih krvnih stanica
takoder su bitni parametri hematokrit i
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hemoglobin. Hematokrit je mjera volu-
mena eritrocita u punoj jedinici krvi i
izraZava se u postocima. Snizenje hema-
tokrita vezano je uz anemiju, a povidenje
uz policitemiju. Vrijednosti hemoglobi-
na se koriste u dijagnostici bolesti pove-
zanih s anemijom, zatim za odredivanje
intenziteta anemije, za pracenje anemije
tijekom lijecenja te za dijagnozu polic-
itemije (1).

Policitemija

Policitemija predstavlja poremecaj
u kojem dolazi do izrazitog porasta
broja eritrocita u perifernoj krvi koja je
obi¢no povezana s porastom hemoglo-
bina i hematokrita. MoZe biti apsolutna i
relativna (lazna). Apsolutna policitemija
definira se kao stvarno povecanje broja/
mase eritrocita dok relativna (lazna)
policitemija nastaje zbog smanjenja
koli¢ine plazme (velike opekotine, pro-
ljevi, dehidracija).

U krvnoj slici vidljiv je pove¢an broj
eritrocita koji iznosi 6-12 x 10%/L , a
koncentracija hemoglobina je od 180-
240 g/L (3, 4).
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Promjene u usnoj Supljini

Ljubicastocrvene diskoloracije sluznice
vidljive su na jeziku, obrazima i usnicama.
Takoder se moze vidjeti crvenilo gingive i
spontana krvarenja. Ako uz policitemiju
postoji 1 poremecaj trombocita mogu se
vidjeti i petehije i ekhimoze. Varikoziteti
koji su cesti na donjoj strani jezika, u ovom
poremecaju su jace izraZeni (3).

Anemija

Anemija (an-ne, haima-krv) nije
bolest ve¢ skup simptoma karakteriziran
smanjenjem kapaciteta krvi za prijenos
kisika. Radi se o smanjenju broja poje-
dinih krvnih elemenata, a ne njihovom
nedostatku. Moze nastati kao posljedica :

+ Smanjene proizvodnje crvenih
krvnih stanica (nedostatak Zeljeza,
vitamina B12, folne kiseline)

s Gubitak krvi

« Povecanograzaranja crvenih krvnih
stanica (hipersplenizam, autoimuno
razaranje)

Simptomi i promjene u usnoj Supljini

Dominantan klinicki znak svih ane-
mija u usnoj Supljini je bljedo¢a sluznice.
Takoder dolazi do gubitka jezi¢nih papila
1 jezik postaje gladak, ¢elav. Moze se vi-
djeti angularni heilitis i afte. IzraZeni su
simptomi  glosopiroze i stomatopiroze.
Ako je sideropeni¢na anemija udruzena s
angularnim heilitisom i disfagjjom stanje
se naziva Plummer Winsonov sindrom. U
pernicioznoj anemiji (uslijed nedostatka
vitamina B12) nastaje tzv. Hunterov glosi-
tis — jezik je vatrenocrven i gubi papile.

U hemolitickim anemijama (npr. ane-
mija srpastih stanica) uz bljedilo, moze se
vidjeti i Zutica oralne sluznice, posebno u
uznapredovalim stadijima bolesti. Zutica
je uzrokovana povecanim odlaganjem
bilirubina iz raspadnutih eritrocita. Na
RTG snimci izraZeni su trabekularni pro-
stori koji se oituju jac¢im prosvietljenjem
zbog poticaja kostane srzi na stvaranje
povecanog broja eritrocita. Trabekule
izmedu zubi imaju karakteristi¢an oblik
jestvi”.

Osim navedenog, u pacijenata s ane-
mijom srpasth stanica Cesto se javlja
zakasnjelo nicanje i hipoplazija zubi (3, 5,
6,7,8).

Ako stomatolog primijeti da postoje
znakovi i simptomi anemije, pacijenta
bi trebalo uputiti da napravi kompletnu
krvnu sliku, Pozornost bi trebalo obratiti
na koncentraciju hemoglobina, hema-
tokrit, MCV, MCH i MCHC. Anemiju
se dijagnosticira ako je Hb <120 g/L za

Zene, odnosno Hb <130 g/L za mugkarce. ’
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Anemiju se ovisno o veli¢ini eritrocita kla-
sificira kao mikrocitna (MCV<80 pm3),
normocitna (MCV 80-96 pum3 ) i mak-
rocitna (MCV >96pm3). Ovisno o kon-
centraciji hemoglobina anemija se klasi-
ficirakao hipokromna (sniZene vrijednosti
MCH< 28 pg; MCHC<320 g/L}), normok-
romna (MCH 28-34 pg; MCHC 320-
360 g/L) i hiperkromna (MCH>34pg/1;
MCHC>360g/L) (1,3, 5).

Stomatoloski zahvati

Najces¢e komplikacije stomatologkih
zahvata u bolesnika s anemijom su us-
poreno cijeljenje rana i sklonost krvarenju
(zbog niskog tlaka kisika koji utje¢e na
zgrusavanje). Minimalan rizik za kom-
plikacije stomatoloskog zahvata imaju
pacijenti s koncentracijom hemoglobina
viSom od 110 g/L) i bez izrazenih klini¢kih
znakova bolesti. Rizik je poveéan u paci-
jenata koji imaju izrazenu dispneju, hemo-
globin nizi od 110g/L, abnormalan puls
ili zasi¢enje krvi kisikom <91%. U takvim
slutajevima zahvate bi trebalo odgoditi
dok se stanje ne popravi.

Jedna od anemija s pove¢anim rizikom
za razvoj komplikacija je anemija srpastih
stanica koja se ¢e$ce javlja u Afroameri-
kanaca i za koju je potreban poseban oprez.
Zahvati bi se trebali obavljati u mirnoj fazi
bolesti. Svi zahvati bi trebali $to krace tra-
jati kako bi se reducirao stres koji moze
potaknuti reaktivaciju bolesti. Za rutinske
zahvate preporucuje se upotreba aneste-
tika bez vazokonstriktora a za opseZnije
kirur$ke zahvate upotreba anestetika s
adrenalinom u koncentraciji 1:100 000 (5,
9,10).

Opasno stanje predstavlja aplasti¢na
anemija koja je uzrokovana zatajen-
jem koStane srzi. Glavne komplikacije
stomatoloskih zahvata u ovih pacijenata
su infekcija i krvarenje. Modifikacije
stomatologkih zahvata iste su kao i kod
pacijenata s leukemijom (dalje u tekstu).

Leukociti

Bijele krvne stanice-leukociti pred-
stavljaju zadtitu organizma od infekcija
uzrokovanih razli¢itim vrstama mikroor-
ganizama. Dijele se u dvije glavne grupe -
granulociti i agranulociti.

Iri su oblika granulocita: neutrofili,
eozinofili i bazofili. Eozinofili imaju slabu
fagocitnu i baktericidnu sposobnost, dok
bazofili sudjeluju u alergijskim reakcijama.
Neutrofili su najbrojniji i ¢ine vise od po-
lovice svih leukocita.

Agranulociti  se sastoje od limfo-
cita i monocita. Limfociti su primarno
imunoloske stanice i dijele se na limfocite

ovisne o timusu -limfociti T te limfocite
neovisne o timusu- limfociti B. Monocitj
su nezrele stanice koje u doticaju s tkivopy,
sazrijevaju i pretvaraju se u makrofage ko
imaju niz funkcija poput aktivacije i my,.
bilizacije drugih leukocita, stvaranja lizo-
soma, stvaranja antigena na koji se potice
limfocitni odgovor te niz drugih.

Broj leukocita u perifernoj krvi iznos;
5.0 - 10.0 x 10°/L. Zivotni vijek im se kre¢e
0d 13 - 20 dana nakon ¢ega se unitavaju
limfatickom sustavu, a dio ih se izlu¢uje iz
tijela probavnim sustavom (1, 3, 5).

Kvantitativni ~ poremeéaji  leukocita
predstavljaju promjenu broja leukocita koji
moze biti poviSen i naziva se neutrofilija ili
leukocitoza, ili smanjen i naziva se neutro-
penija ili leukopenija.

Neutrofilija ili leukocitoza mogu nastati
kao posljedica infekcije, nekroze tkiva, ma-
lignih neoplazmi, upalnih bolesti te stanja
koja povecavaju oslobadanje adrenalina.
Leukocitoza kod koje je apsolutni broj
leukocita iznad 30,0 x 10°/L s prisutno$éu
nezrelih stanica naziva se leukemoidna
reakcija. Razlikuje se od leukemije po
tome $to postoji normalno sazrijevanje i
proliferacija svih ostalih krvnih kompon-
enata u kostanoj srzi, dok kod leukemije
zlo¢udno promijenjene stanice domini-
raju u kodtanoj srZi, suprimiraju rast os-
talih krvnih komponenata te dovode do
anemije, trombocitopenije i manjka zrelih
i funkcionalnih leukocita.

Neutropenija ili leukopenija definiraju
se kao smanjeni broj leukocita. Blaga neu-
tropenija se javlja kad je broj neutrofila
od 1,0-2,0 x 10°/L, umjerena od 0,5-1,0 x
10°/L, a teska neutropenija se javlja kad je
broj neutrofila <0,5 x 10°/L u perifernom
razmazu krvi. Neutropenija nije bolest,
nego predstavlja znak nekog poremecaja.
Najcesce nastaje kao posljedica toksi¢nog
djelovanja lijekova koji utje¢u na sintezu
DNA, sintezu bjelancevina ili mitozu te
kao posljedica idiosinkratske reakcije
(nasljedna nesposobnost metaboliziranja
lijeka). Toksi¢nu neutropeniju uzrokuju ci-
tostatici, benzen i alkohol, a idiosinkratska
reakcija se javlja kod uzimanja fenotiazida,
fenilbutazona, sulfonamida i kloramfe-
nikola (3).

Povecanja ili smanjenja broja odredenih
stanica mogu uputiti stomatologa na uzrok
poremecaja. Tako povecani broj neutro-
fila govori u prilog bakterijske infekcije,
a povecani broj limfocita moze upudivati
na virusnu infekciju, sifilis ili tuberku-
lozu. Ako se javi poveéani broj monocita
moZemo posumnjati na infekeiju proto-
zoima, a u slucaju pove¢anog broja eozino-
fila na alergijsku reakciju. Na leukemiju
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Slika 2. Poveéanje tonzila kod kroni¢ne limtocitne leukemije

upucuje povecan broj nezrelih leukocita u
KKS (1, 3, 5).

Simptomi i promjene u usnoj Supljini

Cikli¢ka neutropenija

Javlja se u napadima te se oéituje pa-
dom neutrofila ispod 0,5 x 10°/L. Bolesnik
je potpuno zdrav izmedu napada koji se
pojavljuju u pravilnim razmacima i to
priblizno svakih 21 dan. Klini¢ki se javlja
febrilitet te ulceracije sluznice usne §upljine
i parodontna bolest koja moZe varirati
od marginalnog gingivitisa pa sve do
brzonapredujuceg gubitka kosti (3, 4, 5).

Leukemija

Leukemija je maligna bolest bijelih
krvnih stanica. Radi se o proliferaciji
mijeloidnih ili limfoidnih stanica koja se
moZe pojaviti u akutnom i kroni¢nom ob-
liku. Izrazito je bitna za stomatologa jer se
prve klini¢ke manifestacije mogu pojaviti
u podrucju glave i vrata.

Dominantan klinicki znak akutne leu-
kemije u usnoj $upljini je generalizirano
povecanje gingive koje nastaje zbog infil-
tracije gingive leukemijskim stanicama
(slika 1 i 1a). Povecanje gingive javlja se
u 36% pacijenata s akutnom leukemijom.
Osim povecanja gingive javljaju se oralne
ulceracije i infekcije kao posljedica man-
jka normalnih funkcionalnih leukocita te
petehije, ekhimoze i gingivalna krvarenja
uslijed trombocitopenije (3, 4, 5, 11, 12,
13).

Osobe s kroniénom leukemijom su
asimptomatske dugi niz godina te se
bolest najcesée otkriva slucajno. Od simp-
toma se najceS¢e javljaju malaksalost,
umor, gubitak na teZini, bol u abdomenu
a jedini patoloski znak je splenomega-
lija. Dominantan oralni nalaz je bljedilo
oralne sluznice. Osim toga moZe se ja-

viti povecanje vratnih limfnih ¢vorova ili
tonzila (5) (slika 2).

Stomatologki zahvati

Osobe kod kojih postoje navedeni
znakovi i simptomi potrebno je uputiti
hematologu kako bi se $to prije postavila
dijagnoza i zapocelo s lije¢enjem bolesti.
Pacijenti s dijagnosticiranom leukemijom
zahtijevaju modificiran pristup stoma-
tologa. Prvo je potrebno, u komunikaciji
s lije¢nikom, dobiti informaciju o stadiju
bolesti i opéem stanju bolesnika. U bole-
snika koji su u akutnoj fazi bolesti i/ili u
lodem opcem stanju treba odgoditi sve
stomatoloke zahvate. Hitne stomatoloske
zahvate, koji se ne mogu odgoditi,
preporudfjivo je obaviti u bolni¢kom
okruZenju. Stomatoloska  sanacija
preporucuje se prije pocetka kemoterapije,
kako za vrijeme terapije, kada dolazi do
snazne supresije kostane srzi, ne bi doslo
do razvoja infekcije. To Cesto nije moguée
jer se pacijenti (posebno oni s akutnom
leukemijom) poénu lijeciti par dana na-
kon postavljanja dijagnoze. U tom sludaju
stomatolosko lije¢enje 1 sanacija usne
$upljine odgada se nakon kemoterapije, a
prije transplantacije kostane sr7i kada se
bolest stavi pod kontrolu. Stomatologko
lije¢enje podrazumijeva sanaciju svih po-
tencijalnih  Zaridta infekcije: ekstrakcije
zuba koji se ne mogu lijeciti, endodontsko
lije¢enje avitalnih zuba, sanaciju karije-
sa i inicijalnu parodontolosku terapiju.
Ekstrakcije su indicirane ako postoji par-
odontni dzep > 5mm, opseZna periapi-
kalna upala ili ako pacijent nije suradljiv
i ne provodi dobru oralnu higijenu. Prije
pocetka bilo kakvog invazivnog zahvata
stomatolog mora imati uvid u najnoviju
krvnu sliku pacijenta kako bi na vrijeme
detektirao manjak trombocita i neutro-

fila i poduzeo mjere predostroznosti. Za
izvodenje manjih kirurskih zahvata broj
trombocita bi trebao biti iznad 50 x 10°/1.,
U slucaju da je broj trombocita manji,
potrebna je transfuzija trombocita. Ako
je broj leukocita ispod 2 x 10°%/L ili broj
neutrofila ispod 0.5-1 x 10°/L potrebno je
zadtititi pacijenta antibioticima. Ne postoji
jedinstven stav o vrsti antibiotika i dozi.
Najcesce se ordinira 2 g amoksicilina jedan
sat prije zahvata i 500 mg svakih 8 sati ti-
jekom tjedan dana. Pacijentima je potreb-
no dati detaljne upute o odrZavanju oralne
higijene tijekom kemoterapije (3, 5).

Za vrijeme kemoterapije ili neposredno
nakon transplantacije ko$tane srzi (prvih
100 dana) rade se samo hitni, neodgodivi
zahvati. Ako tijekom lije¢enja dode do raz-
voja mukozitisa preporucuje se upotreba
bezalkoholnih antiseptickih otopina i
topikalnih anestetika. U sludaju razvoja
infekcije lijecenje treba biti usmjereno k
eliminaciji uzro¢nika. Sukladno tome, u
obzir dolaze antibiotici, antivirusni lijekovi
i antimikotici. Infekcije su ¢esto maskirane
neutropenijom i mogu biti uzrokovane
netipicnim patogenima poput Pseudo-
monas, Klebsiella, Proteus, Escherichia
coli §to dovodi do teze identifikacije. Cesta
oportunisti¢ka infekcija je i pseudomem-
branozna kandidijaza (5, 13, 14, 15).

Zahvati nakon lije¢enja ovise o stanju
pacijenta i njegove bolesti. Ako je bolest
u remisiji, ve¢ina zahvata je indicirana, no
ako je bolest uznapredovala kompleksni
zahvati su kontraindicirani (5).

Trombociti

Trombociti su krvne stanice diskoid-
nog oblika koje ne sadrze jezgru i nemaju
mogucnost dijeljenja. Stvaraju se u ek-
stravaskularnom podrucju u ko$tanoj srzi
iz megakarijocita. Ve¢i dio trombocita se
nalazi u krvotoku (otprilike 2/3), a ostatak
u slezeni. Prosje¢an Zivotni vijek trom-
bocita je 8-12 dana, a kod onih dobivenih
transfuzijom iznosi 4-5 dana. Trombociti
se razgraduju u slezeni, jetri i kostanoj srZi.
Izrazito su vazni u procesu zgruSavanja
krvi. Njihov dodir sa stjenkom krvne Zile
zapocinje niz kaskadnih reakeija koje re-
zultiraju stvaranjem ugrugka.

Normalni broj trombocita kreée se u ra-
sponu od 140-400 x 10°%/L. Odstupanja od
normalnih vrijednosti mogu se oditovati
kao povecanje (trombocitoza) ili sman-
jenje broja trombocita (trombocitopenija).

Trombocitoza

"Trombocitoza se definirakao poremecaj
u kojem dolazi do povecanog stvaranja
trombocita ¢iji broj nerijetko moze doseci
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Slika 3. Spontano krvarenje uslijed trombocitopenije. Preuzeto iz arhiva Zavoda za oralnu medicinu,

vrijednosti izmedu 500-800x 10° /L. Trom-
bocitoza moze biti primarna (esencijalna)
ili sekundarna. Primarna trombocitoza
nastaje kod mijeloproliferativne bolesti
dok se sekundarna javlja tijekom infekcija
ili u stresnim stanjima, kod splenektomije
i nekih trauma, te kod anemija. Klini¢ki se
moze ocitovati trombozom te mikrovasku-
larnim poremecajima. Glavobolje i par-
estezije nastaju kao posljedica zaéepljenja
malih krvnih Zila trombima.

Trombocitopenija

Trombocitopenija je poremedaj karak-
teriziran smanjenjem broja trombocita is-
pod vrijednosti od 150 x 10°. Trombocito-
penija se dijeli na primarnu i sekundarnu.
Primarna trombocitopenija je nasljedni
poremecaj dok sekundarna moze biti uzro-
kovana zradenjem, autoimunim bolestima,
infekcijama i malignim bolestima (leuke-
mija). Trombocitopenija takoder moze biti
uzrokovana razlicitim lijekovima kao $to su
npr. heparin, penicilin i zlato koji pokrecu
autoimunu reakciju s posljedi¢nim raz-
aranjem trombocita.

Najces¢i klinicki znak trombocitopenije
su petehije i ekhimoze koze i sluznica (4, 5,
18, 19).

Stomatoloski zahvati

Ako vrijednost broja trombocita padne
ispod 20 x 10°/L povecava se moguénost za
pojavu spontanog krvarenja (slika 3). Pri
tim vrijednostima potrebno je odgoditi ru-
tinske stomatoloske zahvate koji uklju¢uju
i minimalne ozljede tkiva, dok je u hitnim
slucajevima indicirana transfuzija trom-
bocita. Ekstrakcija zuba moguca je kad su
vrijednosti trombocita iznad 50 x 10°/L dok
bi za opseznije kirurske zahvate broj trom-
bocita trebao biti iznad od 80-100 x10°/L.
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Za kontrolu boli preporucuje se koristiti
preparate paracetamola. Kod osoba s tezim
oblicima trombocitopenije preporucuje
se stomatolosko lije¢enje u bolnickim uv-
jetima u suradnji s hematologom (3, 5, 18).

Zakljucak

Gotovo sve krvne bolesti imaju
svoje manifestacije u usnoj Supljini a
stomatolosko lijecenje tih bolesnika moze
rezultirati razli¢itim komplikacijama. Sto-
matolog mora poznavati osnovne elemente
krvne slike kako bi na vrijeme identificirao
pacijenta koji ima poveéan rizik za razvoj
komplikacija i modificirao svoju terapiju
da se laj rizik svede na minimum,

Slike 1-3 iz arhive Zavoda za oral-
nu  medicinu  Stomatoloskog  fakulteta.
Ljubazno$céu doc. dr. sc. Vlaha Braila
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