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STRESZCZENIE

Corocznie na ostra bialaczke nielimfoblastycznag w Polsce zapada okolo 40-60 dzieci.
W perspektywie 5-letniej wyleczenie choroby osiaga tylko okoto 50% chorych dzieci.
Niemniej wzrasta liczba ozdrowiencéw, u ktérych obserwuje sie pozne powikiania cho-
roby i jej leczenia (chemio- i radioterapii).

U pagjenta (ur. 2007 rok) rozpoznano ostra bialaczke nielimfoblastyczna w wieku 19 mie-
sigcy. Pacjent leczony byl w Klinice Pediatrii, Onkologii i Hematologii Dziecigcej Uniwer-
sytetu Medycznego w Lodzi, w trakcie leczenia zostal skierowany do Zakladu Stomatologii
Wieku Rozwojowego (ZSWR) celem sanacji jamy ustnej przed zabiegiem przeszczepienia
komoérek macierzystych krwiotwérczych. Pacjent w kolejnych latach zgtaszat sie na wizy-
ty kontrolne, podczas ktérych podjeto u niego leczenie stomatologiczne i ortodontyczne
oraz trzykrotnie wykonywano zdjecie pantomograficzne uzebienia.

Ostatecznie po wyrznigciu si¢ wigkszo$ci zebdw stalych u pacjenta w wieku 15 lat stwier-
dzono braki zebow: 18, 17, 15, 27, 37, 38, 47 oraz z¢by mikrodontyczne: 14, 24, 25, 34, 35,
44, 45. Stwierdzono réwniez dodatkowy zab 32.

U pediatrycznych ozdrowiencow onkologicznych konieczne jest wdrozenie wieloletniej,
specjalistycznej opieki stomatologicznej i ortodontyczne;j.
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SUMMARY

Every year, acute non-lymphoblastic leukemia in Poland develops in around 40-60 chil-
dren. Currently, only about 50% of sick children are cured within a 5-year period. Still it
is associated with an increase in the number of survivors, who can develop late complica-
tions of the disease and its treatment (chemotherapy and/or radiotherapy).

Patient (born in 2007 ) was diagnosed with ANLL - acute non-lymphocytic leukemia at
the age of 19 months. The boy was treated in the Department of Pediatrics, Oncology,
Hematology and Diabetology, Medical University of Lodz and then was referred to the
Department of Developmental Age Dentistry Medical University of Lodz in order to ex-
amine the state of the oral cavity prior to bone marrow transplantation. In the following
years, the patient reported for dental follow-up visits, during which he was dentally and
orthodontically treated and the pantomographic pictures of the dentition were performed
three times.

Finally, after the eruption of most of the permanent teeth, the patient aged 15 was found
to have missing teeth: 18, 17, 15, 27, 37, 38, 47 and premolar microdontic teeth: 14, 24, 25,
34, 35, 44, 45. Supernumerary tooth 32 was also identified.

In childhood cancer survivors, it is necessary to implement many years of specialist den-

tal and orthodontic care.

WSTEP

Ostre biataczki sg najczestszymi chorobami nowotworo-
wymi wystepujgcymi w populacji dzieciecej. Stanowig one
okoto 30% wszystkich rozpoznan nowotwordw ztosliwych.
Rocznie w Polsce rozpoznaje sie okoto 300-400 nowych
przypadkdéw ostrych biataczek, wsrdd ktdrych ostra biataczka
nielimfoblastyczna (ang. acute non-lymphocytic leukemia —
ANLL, acute myeloid leukemia — AML) stanowi okoto 15-20%,
a wiec na ten typ biataczki zapada rocznie 40-60 pacjentéw
do 18. roku zycia (1). Objawy ostrej biataczki sg najczesciej
zalezne od zmian w morfologii krwi: niedokrwistosci, ma-
toptytkowosci, neutropenii (ostabienie, blados$¢ skéry i $lu-
zéwek, tachykardia, wybroczyny i podbiegniecia krwawe
na skorze i sluzéwkach, krwawienie z nosa, dzigset, objawy
infekcji) czy tez objawy zalezne od powiekszenia watroby,
Sledziony, weztdw chtonnych (2). Leczenie dzieci z ostrg
biataczka nielimfoblastyczng obejmuje intensywnga wielo-
lekowg chemioterapie, u niektérych pacjentéw konieczne
jest takze stosowanie radioterapii osrodkowego uktadu
nerwowego oraz przeszczepienie komdrek macierzystych
krwiotwérczych (3). Rokowanie u dzieci z ostrg biataczka
nielimfoblastyczng jest dos¢ powazne, mimo stosowania
bardzo intensywnego leczenia trwate wyleczenie osigga sie
u okoto 50% dzieci (1). Niemniej wraz z rozwojem metod
leczniczych wyniki te poprawiajg sie w ostatniej dekadzie,
co rowniez wptywa na zwiekszajgca sie liczbe osdb, ktore
doswiadczajg tzw. pdznych powiktan po chorobie nowotwo-
rowej i jej leczeniu.

U dzieciecych ozdrowiencéw obserwuje sie rowniez
powikfania, ktére dotyczg ich uzebienia, zwtaszcza zebdéw
statych. Wéréd gtéwnych zaburzen zebowych wymieniane
s3: zmniejszona liczba zebdw (hipodoncja lub oligodoncja),
zmniejszone wymiary zebéw (mikrodoncja) lub zaburzenia
w budowie korzeni zebowych na skutek przedwczesnej
apeksyfiksacji (4-6). U pacjentéw tych stwierdza sie tez
wyzsze ryzyko przebarwien i hipoplazji szkliwa, zmniejszone
wydzielanie sliny, a takze gorszy stan higieny jamy ustnej

przez co ryzyko rozwoju choroby préchnicowej jest wieksze
w poréwnaniu z grupg kontrolng (7, 8).

Celem pracy jest opis dtugoterminowych powiktan, jakie
wystgpity u pacjenta podczas 15-letniej opieki onkologiczno-
-stomatologicznej.

OPIS PRZYPADKU
Leczenie onkologiczne

Chtopiec (ur. 2007 rok) z rozpoznang w grudniu 2008 roku
ostrg biataczka nielimfoblastyczng typu MO wedtug FAB zo-
stat zakwalifikowany do grupy wysokiego ryzyka, rozpoczat
chemioterapie i byt leczony zgodnie z protokotem AML BFM
Interim 2004 (9) w Klinice Pediatrii, Onkologii, Hematologii
i Diabetologii Dzieciecej Uniwersytetu Medycznego w todzi
pod kierownictwem prof. dr. hab. n. med. Wojciecha Mty-
narskiego. Intensywng chemioterapie dozylng wielolekowa
(arabinozyd cytozyny, idarubicyna, etopozyd, mitoksantron,
tioguanina) kontynuowano do maja 2009 roku, nastepnie
rozpoczeto leczenie podtrzymujace remisje (arabinozyd,
cytozyna, tioguanina). W sierpniu 2009 roku przeprowa-
dzono allogeniczne przeszczepienie komadrek macierzystych
krwiotwodrczych, po ktérym obserwowano skérng postac
choroby GvHD (ang. graft versus host disease).

Chtopiec pozostaje pod opiekg endokrynologiczng od
lipca 2012 roku z powodu niedoczynnosci tarczycy (na sta-
te przyjmuje Euthyrox), ponadto pozostawat pod opieka
Poradni Zaburzen Metabolizmu Kostnego, Konsultacyjnej
Szczepien Ochronnych, Przeszczepowej, Okulistycznej, Sto-
matologicznej. Decyzjg rodzicdw nie zgtasza sie do Poradni
Onkologicznej (ostatnia wizyta 06.2016 r.). Ostatnie badania
bilansowe przeprowadzono w 2015 roku, wowczas stwier-
dzono u niego tysienie oraz niedobdr wzrostu.

Leczenie stomatologiczne

Chtopiec zgtosit sie do Zaktadu Stomatologii Wieku Roz-
wojowego UM w todzi w 2009 roku w wieku niespetna 2 lat,
w celu sanacji jamy ustnej przed przeszczepem komorek
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macierzystych krwiotwdrczych w przebiegu ostrej biataczki
szpikowej. Ze wzgledu na duza liczbe zebdw wymagajacych
leczenia oraz niewspdtpracujacy postawe pacjenta przepro-
wadzono leczenie zachowawcze zebdw 54, 64, 65, 74, 75,
84, 85 w znieczuleniu ogdlnym.

Pacjent zgtosit sie ponownie do ZSWR w 2012 roku w wie-
ku 5 lat na kolejne badanie stomatologiczne. Na zdjeciu
pantomograficznym (ryc. 1) stwierdzono brak zawigzkéw
zebdw statych drugich (17, 27, 37, 47) i trzecich trzonowych
(18, 28, 38, 48) oraz podejrzenie braku zawigzkéw zebdéw
drugich przedtrzonowych gérnych (15 i 25). Kolejne zdjecie
pantomograficzne uzebienia wykonano w 2016 roku, gdy
pacjent miat 9 lat (ryc. 2). Wdéwczas potwierdzono brak
zawigzka zeba 15, ale pojawit sie zawigzek zeba 25.

W kwietniu 2016 roku pacjent doznat urazu podczas
szkolnej boéjki. Stwierdzono sttuczenie wargi goérnej oraz
zwichniecie czesciowe zeba 21 (kl. VI wg Ellisa) i pekniecie
szkliwa w zebie 11 (kl. | wg Ellisa). Zab 21 wykazywat rucho-
mosc¢ Il stopnia i bdl przy nagryzaniu. Na zdjeciu rtg (ryc. 3)
stwierdzono zakornczony rozwdj korzeni zebéw 21 11 oraz
poszerzong szpare ozebnej. Zatozono szyne unieruchamia-
jacag na zeby 12-22 na okres 3 tygodni — pacjent wyjezdzat
na wycieczke szkolng, dlatego nie mdgt sie zgtosi¢ wczesdniej.
Po 3 tygodniach zdjeto szyne, zeby wykazywaty brak rucho-
mosci i prawidtowg reakcje na chlorek etylu.

Pacjent zgtosit sie na wizyte kontrolng w maju 2017
roku. W badaniu klinicznym wykazano ubytki préchnicowe
w zebach 16, 26 i 46, ktére zostaty opracowane i wypetnione

Ryc. 1. Zdjecie ortopantomograficzne uzebienia w 2012 roku, pa-
cjent lat 5

Ryc. 2. Zdjecie ortopantomograficzne uzgbienia w 2016 roku, pa-
cjent lat 9
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materiatem kompozytowym. Na zdjeciach rtg potwierdzono
brak zawigzka zeba 15 oraz mikrodontyczny zawigzek zeba
25 (ryc. 4i5).

W czerwcu 2018 roku na wizycie kontrolnej w bada-
niu klinicznym wykazano préchnice wtérng w zebie 26.
Opracowano ubytek i wypetniono materiatem kompozy-
towym, przeprowadzono fluoryzacje kontaktowa. Badanie
ortodontyczne wykazato protruzje siekaczy 12, 11, 21,
22, nagryz poziomy — 1 mm, nagryz pionowy — 2 mm,
zgryz krzyzowy czesciowy przedni w obrebie zebdéw 32
i 33 oraz przetrwaty niemowlecy typ potykania. Zalecono
pacjentowi edukacje prawidtowego wzorca potykania oraz
zakwalifikowano go do leczenia aparatem zdejmowanym.

Ryc. 3. Zdjecie zebow siecznych gérnych po urazie w 2016 roku,
pacjent lat 9

Ryc. 4. Zdjecie mikrodontycznego, niedojrzatego zeba 15 oraz
braku zawigzka z¢ba 14 w 2017 roku, pacjent lat 10

Ryc. 5. Zdjecie mikrodontycznych, niedojrzatych zgbow 24 i 25
w 2017 roku, pacjent lat 10

Ryc. 6. Zdjecie mikrodontycznego, niedojrzalego zeba 15, zab
mleczny 55 w 2019 roku, pacjent lat 12

109



Patrycja Proc, Malgorzata Modrzejewska,
Malgorzata Zubowska

110

Ryc. 7. Zdjecie mikrodontycznych, niedojrzatych zebow 24 1 25 -
dalszy rozwdj korzeni, w 2019 roku, pacjent lat 12

Ryc. 8. Zdjecie ortopantomograficzne uzebienia w 2022 roku, pa-
cjent lat 15

W 2019 roku zrobiono ponownie zdjecia zebowe 55 i 65
(ryc. 6 7) oraz wykonano aparat Schwarza gérny, zawierajacy
Srube tréjkierunkowa i tuk wargowy, oraz dwie klamry Adamsa.

Pacjent zgtosit sie na wizyte kontrolng w czerwcu 2022
roku. W badaniu klinicznym stwierdzono obecnos¢ zebow:
16, 14, 13, 12, 11, 21, 22, 23, 24, 25, 26 w szczece oraz
zebdéw: 36, 35, 34, 33, 32,31, 41, 42, 43, 45, 46 w zuchwie,
w tym zeby mikrodontyczne to: 15, 24, 25, 34. Skierowano
pacjenta na zdjecie OPG. Na zdjeciu widoczne sg zawigzki
zebow: 27, 44, 48 oraz dodatkowy zgb 32. Na zdjeciu pano-
ramicznym zab 25 wykazuje prawidtowg wielkos¢ korzenia,
jednak w badaniu klinicznym korona wykazuje cechy zeba
mikrodontycznego (ryc. 8). Wykonano wéwczas tez zdjecia
zewnatrzustne pacjenta (ryc. 9a-c).

Dyskusja

U pediatrycznych ozdrowiencéw, ktorzy przebyli w dzie-
cinstwie chorobe nowotworowg, generalnie zaburzenia
zebowe stwierdza sie czesciej niz w zdrowej populacji (5, 6).
Badania Proc i wsp. wykazaty, ze agenezja zebow wystepo-
wata wsréd 31,14% pacjentéw po terapii nowotworowej
w dziecinstwie, podczas gdy w grupie kontrolnej tylko
u9,21% 0s6b (6). W badaniach Nemetha i wsp. (7) agenezje
zebow wsrdd dzieci po chemoterapii oceniono na poziomie
47,4%, za$ w grupie kontrolnej — 5%. Busenhart i wsp. (8)
w metaanalizie z 2018 roku ocenili, ze co siddme dziecko
poddane chemioterapii wykazuje agenezje co najmniej
jednego zeba, ktéra w innym wypadku by nie wystgpita.

Brakom zawigzkow zebdw moze towarzyszy¢ zmniejsze-
nie wymiaréw innych zebéw (mikrodoncja). Do powstawa-
nia zebow mikrodontycznych moze przyczyniaé sie leczenie

Ryc. 9a-c. Zdjecia zewnatrzustne w 2022 roku, pacjent lat 15

przeciwnowotworowe (chemio- i radioterapia), zwtaszcza
przeprowadzone w okresie mineralizowania sie zebow sta-
tych (1.-72. miesigc zycia) (6, 7). W badaniach Proc i wsp. (6)
stwierdzono, ze wystepowanie zebéw mikrodontycznych
w poszczegolnych grupach zebowych zalezy od wieku, w ja-
kim byto prowadzone leczenie. Ogdlng czestos¢ wystepowa-
nia mikrodoncji okreslono na poziomie 36,06%, w stosunku
do grupy kontrolnej, gdzie czestos¢ mikrodoncji wynosita
2,87%. Wyniki pokrywaja sie z otrzymanymi przez Nemetha
i wsp. (7), ktorzy okreslili obecnos¢ mikrodoncji w grupie
dzieci po przebytej chemoterapii na poziomie 31,6%.
Ciekawym jest fakt, ze w badaniach Nemetha i wsp. (7)
otrzymano tez wysoki odsetek pacjentow z wadami
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rozwojowymi korzeni po przebytej chemoterapii (52,6%),
co ttumaczono, ze wielkos¢ i ksztatt korony determinowane
sg przed urodzeniem. Autorzy podajg rowniez, ze chemio-
terapeutyki zaburzajg sekrecje macierzy zebiny i tworzenia
sie wtdkien kolagenowych, co przyczynia sie do deformacji
korzeni zebow, ktdére najczesciej rozwijaja sie krotkie i cien-
kie (7, 8). Dla poréwnania, w badaniach Proc i wsp. (6) pro-
cent pacjentéw z zaburzeniami rozwoju korzenia w grupie
badanej wynosit 11,47%, a w grupie kontrolnej 2,87%.

Uderzo i wsp. (10) badali tez wptyw wieloetapowego
leczenia biataczki z uzyciem wielu chemioterapeutykéw
oraz zabiegu przeszczepienia komoérek macierzystych krwio-
tworczych na stan uzebienia i otrzymali nastepujace wyniki:
u 62,9% pacjentéw odnotowano nieprawidtowosci zebowe,
w tym agenezje zebow, zas u 33% badanych zaobserwowa-
no nieprawidtowosci korzeni. 11% pacjentéw wykazywato
agenezje zebdw, ktdra najczesciej dotyczyta pierwszych
i drugich zebow przedtrzonowych.

Zaburzenia rozwojowe zebdéw w przebiegu leczenia
przeciwnowotworowego sg $cisle zwigzane z wiekiem chro-
nologicznym lub zebowym pacjenta, przy czym mtodsi pa-
cjenci sg bardziej narazeni, biorgc pod uwage etapy rozwoju
zebdw (10-12).

Pacjent opisywany w niniejszym artykule poddawany byt
chemioterapii od 18. do 22. miesigca zycia, natomiast allo-
geniczny przeszczep komorek macierzystych krwiotwdrczych
miat miejsce w 25. miesigcu zycia. W wyniku zastosowania
leczenia przeciwnowotworowego doszto do zaburzenia roz-
woju zebdw pod postacig mikrodoncji w grupie pierwszych
i drugich zebdw przedtrzonowych, co stanowi przyktad
powiktan opisywanych przez wyzej wymienionych autoréw.
Wiek 2-3 lata przypada réwniez na okres mineralizowania sie
koron drugich zebéw trzonowych (6). U pacjenta proces ten
prawdopodobnie zostat zaburzony przez leczenie przeciwno-
wotworowe, w wyniku czego doszto do agenezji zebow 17,
27,37,47. Jednak wstepna diagnoza radiologiczna zmieniata
sie w czasie, a zawigzki zeboéw uznanych wstepnie za ano-
dontyczne pokazywaty sie w kosci w pdzniejszym okresie,
co wiecej w ostatnim badaniu radiologicznym stwierdzono
dodatkowy zawigzek zeba 32.

Nasz pacjent w bardzo mtodym wieku poddany byt
réwniez przeszczepowi komdrek macierzystych. Z badan
innych autoréw wynika, ze nawet u 50 do 100% dzieci,
ktére leczone byty chemioterapig w protokole HR (ang. high
risk —wysokiego ryzyka) oraz poddawane byty naswietlaniu
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catego ciata przed zabiegiem przeszczepiania komdrek ma-
cierzystych, moga wystepowa¢ mnogie agenezje zebowe
lub inne zaburzenia, jak mikrodoncja (13).

Autorzy innych prac wskazuja tez, ze u pacjentéw nawet
wiele lat po leczeniu przeciwnowotworowym stwierdza sie
wyzsze wskazniki préchnicy niz u dzieci zdrowych (14, 15).
Niektdrzy autorzy wskazujg tez, ze wystepowanie okreséow
zaniedban higienicznych powigzane jest z fazami leczenia
przeciwnowotworowego przebiegajgcymi z matoptytkowo-
Scig, w ktdrych pacjenci dostajq zalecenia ograniczenia szczot-
kowania zebdéw, by unikna¢ bakteriemii i krwawienia (8).

Niemniej w $wietle najnowszych zalecen uwaza sig, ze
uzywanie innych form higienizacji, bez stosowania szczot-
kowania zebdw jest niewystarczajgce do prawidtowego
usuniecia ptytki nazebnej. Zaniechanie mechanicznego
oczyszczania zebow dopuszczalne jest tylko w czasie duzych
dolegliwosci bolowych, po ustgpieniu ktérych nalezy wrécié
do regularnego szczotkowania zebdw miekka szczotka (16).

Czesto jednak pacjenci onkologiczni samodzielnie za-
przestajg stosowania prawidtowych zabiegéw higienicznych,
dlatego w wyniku powikfan préchnicowych lub choréb
przyzebia rozwijajgcych sie po leczeniu chemio- i radiote-
rapig moga czesciej wymagaé leczenia ortodontycznego
i protetycznego (11, 15). U takich pacjentéw czesciej tez
wystepuje kserostomia, ktéra bywa obserwowana nawet
do 5 lat od zakoriczenia chemioterapii (8, 17).

Wielu badaczy podkresla, ze ozdrowiericy onkologiczni
powinni by¢ zaliczani do pacjentéw z grupy wysokiego
ryzyka, gdzie konieczna jest Scista wspotpraca pedodonty
i onkologa dzieciecego, a niejednokrotnie takze ortodonty,
periodontologa czy protetyka (14, 15). Zaleca sie czeste
badania kontrolne i profilaktyczne fluoryzacje w celu zapo-
biegania rozwojowi prochnicy lub leczenie jej we wczesnym
stadium. Jednak z punktu widzenia stomatologicznego,
leczenia przeciwnowotworowego nie mozna uznac za bez-
posrednig przyczyne ztego stanu uzebienia u onkologicznych
ozdrowiencow, a odpowiada za to gtéwnie brak profesjonal-
nej opieki stomatologicznej podczas i po leczeniu chemio-
i radioterapia (7, 8, 10).

WNIOSKI

U pacjentéw onkologicznych konieczne jest wdrozenie
wieloletniej, specjalistycznej opieki stomatologicznej. Powi-
ktania zebowe mogg pojawic sie nawet wiele lat po zakon-
czeniu leczenia choroby podstawowe;.
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