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Hematopoetski sustav

Organi i tkiva

 Koštana srž

 Timus

 Slezena

 Limfni čvorovi

 Mukozno limfocitno tkivo

Stanice

 MIJELOPOETSKE 
STANICE

Eritrociti

Granulociti (neutrofilni,      
eozinofilni,bazofilni)

Monociti/makrofagi

Trombociti

LIMFOPOETSKE 
STANICE 

(limfociti B i T)



Mjesto stvaranja krvotvornog tkiva

 Fetus     0-2 mjeseca  žumančana vreća

2-7 mjeseci    jetra, slezena

5-9 mjeseci    koštana srž 

 Djeca     koštana srž (sve kosti)

 Odrasli   kralješci,sternum,kosti lubanje,  

sakrum, zdjelica, proksimalni dio

femura





MATIČNA STANICA

 Sposobnost samoobnavljanja

 Diferencijacija i proliferacija ovisno o 

potrebi

 Izrazita proliferacijska sposobnost

 Važnost mikrookoliša

 Koštana srž 1-4%, a u perifernoj krvi 0,03-

0,08% matičnih stanica u odraslih

 Stanice posjeduje biljeg CD34





HEMATOPOETSKI FAKTORI RASTA

 Djeluju na stanice strome (IL-1,  M-CSF, IL-6)

 Djeluju na pluripotentnu matičnu stanicu (SCF-faktor 
matičnih stanica)

 Djeluju na multipotentne matične stanice (IL-3, IL-6, 
GM-CSF)

 Djeluju na usmjerene matične stanice (G-CSF,  M-CSF, 
IL-5, eritropoetin i trombopoetin)







MIKROOKOLIŠ



INHIBITORI DIFERENCIJACIJE I RASTA 

MATIČNIH STANICA

 TGF-beta

 TNF

 IL-4

 Zračenje

 Lijekovi

 Infiltracija koštane srži stranim stanicama i 

vezivnim tkivom





Bolesti matične hematopoetske 

stanice

 Mijeloaplazije - slabost ili manjak matičnih 
hematopoetskih stanica

 Mijelodisplazije - klonalne bolesti matičnih 
hematopoetskih stanica

 Mijelo i limfoproliferacijske bolesti- zloćudna 
transformacija genoma matičnih hematopoetskih stanica 
(akutna mijeloična i limfatička leukemija i kronične 
mijeloproliferativne i limfoproliferativne bolesti)



Etiološka podjela aplastičnih 

anemija

 PRIMARNE

 kongenitalna (Fanconi 
anemija)

 idiopatska stečena

 SEKUNDARNE

 ionizantno-zračenje

 benzen i druga organska 
otapala

 lijekovi

 infekcije

 metabolički

 imunološki

 paroksizmalna noćna 
hemoglobinurija







PODJELA MIJELODISPLAZIJA

(WHO klasifikacija)

 MDS s jednolinijskom displazijom (<5%)

 MDS s prstenastim sideroblastima (<5%)

 MDS s multilinijskom displazijom (70%)

 MDS s viškom blasta (MDS EB 1 i 2) 

(25%)

 MDS s delecijom 5q (5%)

 Neklasificirana MDS (<5%)



Leukemije

 Rak koštane srži

 Očituje se nakupinama određenih krvnih 

stanica koje čine tumorsku masu

 Nepoznat uzrok (genetski faktor, 

izloženost kemikalijama, zračenju, 

bakterijama i virusima) 



Tipovi leukemija

 Akutna limfatična leukemija

 Akutna mijeloična leukemija

 Kronična limfocitna leukemija

 Kronična mijeloidna leukemija



Primarne mijeloproliferativne bolesti

 Akutne - akutna mijeloična leukemija

 Kronične - policitemija rubra vera

esencijalna trombocitopenija

kronična mijeloična leukemija

idiopatska mijelofibroza



AKUTNE MIJELOIČNE LEUKEMIJE  FAB 

KLASIFIKACIJA

 M0 – akutna mijeloblastična bez sazrijevanja

 M1 – akutna mijeloblastična

 M2 – akutna mijeloblastična sa sazrijevanjem

 M3 – akutna promijelocitna

 M4 – akutna mijelomonocitna

 M5 – akutna monocitna

 M6 – akutna eritroleukemija

 M7 – akutna megakariocitna



Simptomi leukemije

 Umor

 Gubitak apetita i tjelesne težine

 Povišena tjelesna temperatura

 Učestala znojenja

 Sklonost krvarenju i pojavljivanju modrica

 Bol u kostima











Procjena općeg stanja bolesnika



Terapija

 Ovisi o tipu leukemije, dobi bolesnika, 

stupnju bolesti, te općem stanju 

 Kemoterapija

 Zračenje

 Transplantacija koštane srži

 Potporna terapija



AKUTNA MIJELOIČNA LEUKEMIJA

 TERAPIJA

 ALL – remisija u 50% slučajeva - recidivi

 AML – remisija u 90% slučajeva- recidivi

UVODNA  TERAPIJA II.  CIKLUS  KEMOTERAPIJE KOMPLETNA  REMISIJA TRANSPLANTACIJA

(alogena; autologna)

IMUNOTERAPIJA
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Koje se bolesti mogu liječiti 

krvotvornim matičnim stanicama?

 Akutne i kronične leukemije

 Maligni ne-Hodgkinovi limfomi

 Hodgkinova bolest

 Multipli mijelom

 Aplastična anemija

 Hemoglobinopatije (npr. talasemija)

 Solidni tumori (ca dojke, tumori testisa, neuroblastom)



Tko i kako može pomoći?

 Svaka zdrava osoba u dobi od 18-40 

godina

 Uzorak krvi (oko 7ml) da bi se odredili 

antigeni tkivne snošljivosti – registar

 Poziv za doniranje koštane srži ili periferne 

krvi (matične stanice) 



Prikupljanje matičnih stanica iz 

periferne krvi

 Jednostavan i siguran postupak

 Rijetke i manje značajne neželjene reakcije 

 Može se provoditi ambulantno

 Uz matične stanice prisutne i usmjerene 

prastanice te stanice – preteče što ubrzava 

oporavak i funkciju koštane srži primatelja
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31. ožujka 2020.

Broj potencijalnih darivatelja u registru       

64 249 

broj tipiziranih darivatelja

61 524







Matične stanice iz pupkovine



KRONIČNE 

MIJELOPROLIFERATIVNE BOLESTI

KRONIČNA MIJELOIČNA LEUKEMIJA

 Bolest pluripotentne matične stanice 

hematopoeze, karakterizirana masivnom 

ekpanzijom mijeloidne loze

 U više od 90% bolesnika nalazi se kromosomski 

poremećaj Ph1 kromosom



FISH na Philadelphia kromosom (t (9,22))



KRONIČNA MIJELOIČNA LEUKEMIJA

 Dijagnoza – periferna krv i koštana srž

 leukocitoza 50-200x109 (zreli neutrofilni granulociti i nezreli oblici 
sve do mijeloblasta; broj promijelocita i mijeloblasta nije veći od 
20% - znak blastne transformacije)

 Normocitna anemija, obično trombocitoza, bazofilija i eozinofilija

 alkalna fosfataza u leukocitima je niska ili odsutna









POLICITEMIJA RUBRA VERA

 Neoplastična, klonalna 

mijeloprolifearativna  bolest nastala 

transformacijom pluripotentne matične 

stanice i zahvaća sve krvne loze

 Nepoznate etiologije

 Bolest starije životne dobi (50-70g.)

 Incidencija 0,5-2/100 000 stanovnika



POLICITEMIJA RUBRA VERA 

SIMPTOMI

 Izrazito crvenilo lica

 Slabost

 Glavobolja

 Vrtoglavice

 Zujanje u ušima

 TIA

 Cijanoza distalnih dijelova ekstremiteta

 Klaudikacije







POLICITEMIJA RUBRA VERA 

LABORATORIJSKI NALAZI

 ↑ eritrociti, hemoglobin i hematokrit

  ↑ masa eritrocita u odnosu na volumen 

krvi

 Leukociti i trombociti uglavnom ↑

 Uredna saturacija arterijski krvi kisikom

 Eritropoetin izrazito ↓ ili nemjerljiv

 Pozitivna mutacija JAK 2 gena



POLICITEMIJA RUBRA VERA 

DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

 SEKUNDARNA ERITROCITOZA

-VME kao u PRV, ali eritropoetin ↑ uslijed

a)     hipoksije (kronična plućna bolest, 

alveolarna hipoventilacija ili srčani 

D-L spoj)

b)      abnormalnog hemoglobina               

(  ↑ afinitet za O2)

c)      tm bubrega, jetre, malog mozga            

ili maternice       

 RELATIVNA ILI LAŽNA 
ERITROCITOZA

- ↓ volumen krvi uz uredan 
VME, te bez znakova 
mijeloproliferacije uslijed;

a)  stresa i drugih stanja 
uslijed povišenog tonusa 
simpatikusa

b)  dehidracije



POLICITEMIJA RUBRA VERA TERAPIJA

 CILJ- CITOREDUKCIJA (Htc<0,45)

a) Venepunkcija 350-500ml (oprez-

sideropenija)

b) Citostatik- hidroksiurea (oprez- urična 

dijateza)

c) Antiagregacijska- ASK (oprez- krvarenje)





ESENCIJALNA TROMBOCITEMIJA

  megakariocitopoeza s trombocitozom    

(> 600x109/L često iznad 1 000x109/L)

 JAK 2 pozitivan u oko 50% bolesnika

 Najčešća mijeloproliferativna bolest-0,6-

2,5/100000

 U dobi 20-80 godina (medijan 60g, 

M:Ž=1:1)

 Moguća krvarenja i/ili tromboembolije





SEKUNDARNE TROMBOCITOZE

 Upale

 Tumori

 Sideropenija

 Hemolitička anemija

 Krvarenje

 Stres

 Splenektomija

 Druge mijeloproliferativne bolesti



ESENCIJALNA TROMBOCITEMIJA 

TERAPIJA

Cilj-citoredukcija TRB na 450-600x109/L

a) citostatik- hidroksiurea

b) α interferon

c) Anagrelid

d) Antiagregacijska- ASK



IDIOPATSKA MIJELOFIBROZA

 1-2/100 000 stanovnika (M:Ž=1:1)

 U starijoj populaciji (od 50g)

 Fibroza koštane srži

 Splenomegalija- ekstramedularna hematopoeza

 Leukoeritroblastoza+dakriociti

 Suportivna terapija, splenektomija, zračenje 
slezene

 Medijan preživljenja 4-5 godina




