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1. Uvod

1.1. Ekspanzivne promjene prednje lubanjske jame

Ekspanzivne promjene koje zahvacéaju prednju lubanjsku jamu mogu biti benigne i
maligne. Benigni tumori i tumorima sli¢ne promjene koje se karakteristi¢cno pojavljuju u
prednjoj lubanjskoj jami su fibrozna displazija, invertni papilom, osificiraju¢i fibrom, osteom,
juvenilni angiofibrom i meningeom. Maligni tumori koji zahvacaju strukture prednje lubanjske
jame najcesc¢e imaju ishodiste u nosnoj Supljini i paranazalnim sinusima. Sinonazalni maligni
tumori ¢ine 3 — 5 % svih malignih tumora glave i vrata. Primarno sijelo sinonazalnih malignih
tumora je u 75 % slucajeva u paranazalnim Supljinama, a u 25 % sluéajeva u nosnoj Supljini.
Najucestaliji sinonazalni maligni tumori su planocelularni karcinom koji u 60 — 73 % slucajeva
ima ishodiste u maksilarnom sinusu, adenokarcinom koji najc¢esce ima ishodiste u etmoidnom
sinusu i nosnoj Supljini, adenoid cisticni karcinom, olfaktorni neuroblastom, odnosno
estezioneuroblastom i nazofaringealni karcinom. Drugi maligni tumori koji se razvijaju u toj
regiji ukljuc¢uju orbitalne gliome i druge orbitalne tumore kao $to su rabdomiosarkom i
osteogeni sarkom (1, 2, 3,4, 5, 6, 7).

Kirursko lije¢enje ima znacajnu ulogu u lije¢enju benignih i malignih tumora koji

zahvacaju strukture prednje lubanjske jame (8).

1.2. Kirurska anatomija prednje lubanjske jame

Razvoj tehnickih uredaja kao $to su viseslojna kompjutorizirana tomografija i magnetna
rezonanca omogucuju preciznu predoperativnu procjenu lokalizacije 1 proSirenosti
ekspanzivnih promjena, te prac¢enje postoperativnog tijeka bolesti (9).

Anatomske i klinicke studije znatno pridonose razvoju novih kirurSkih pristupa i
operativnih tehnika u podrucju prednje lubanjske jame (10, 11, 12, 13).

Da bismo razumjeli kirurske postupke, komplikacije koje nose i vaznost kvalitetne

rekonstrukcije, moramo poznavati slozenu kirur§ku anatomiju tog podrugja.



Skalp je mekotkivni pokrov lubanje koji ima tri sloja: kozu, potkozno tkivo koje sadrzi
krvne Zile i zivce, te aponeuroznu ovojnicu (galea aponeurotica). Skalp je odvojen od vanjskog
periosta ili perikranija slojem rahlog subaponeurotskog tkiva.

Tkivo skalpa i perikranija vazno je u rekonstrukciji dure, odnosno tvrde mozdane
ovojnice. Perikranij lubanje u odraslih ima slab potencijal osteogeneze i regeneracije.

Kalvarija je kostani svod kranija. 1znad prednje lubanjske jame sastoji se od frontalne
kosti i dijela parnih parijetalnih kostiju. Bazu prednje lubanjske jame ¢ini centralno smjestena
reSetnica (0s ethmoidale), lateralno straga velika krila sfenoida, lateralno sprijeda orbitalni
nastavci frontalnih kosti i straga krov sfenoidnog sinusa.

U prednjoj lubanjskoj jami nalazi se frontalni rezanj mozga, njusni zivci i dio opti¢kih
Zivaca S opti¢kom hijazmom (chiasma opticum).

Temporalni misi¢ ima Siroko polaziste u temporalnoj liniji, nalazi se u temporalnoj jami
lubanje i hvata se na gornjem i prednjem rubu koronoidnog nastavka i medijalnoj strani ramusa
mandibule. Oblozen je temporalnom fascijom, odnosno misi¢nom ovojnicom (14). Povrsni sloj
ovojnice temporalnog misi¢a nalazi se u sloju galee aponeurotike, dok je duboki sloj ovojnice

temporalnog misica u sloju perikranija (15).

1.3. Kirurski pristupi prednjoj lubanjskoj jami

U posljednjih nekoliko desetljeca svjedo¢imo intenzivnom razvoju kirurskih tehnika i
pristupa prednjoj lubanjskoj jami.

60-ih godina 20. stolje¢a Ketcham i suradnici popularizirali su kraniofacijalni pristup
tumorima paranazalnih sinusa i prednje lubanjske jame. Tehnika je omogucila kirur§ko
uklanjanje tumora koji do tada nisu bili operabilni u cijelosti (4).

Prvi pristupi prednjoj lubanjskoj jami bili su transfacijalni, sto ukljucuje rez na kozi lica
koji se dalje produbljuje u strukture meke kapsule viscerokranija, a zatim se ostektomijama
prikazuje operativno polje. Napredovanjem kirurskih tehnika ostektomije se zamjenjuju
osteotomijama c¢ime Se cuva integritet i volumen skeleta viscerokranija i postize bolji
funkcionalni i estetski rezultat. Transfacijalni pristup prednjoj lubanjskoj jami omogucuje
odli¢an prikaz operativnog polja, medutim nove kirurske tehnike posljednjih desetljeca
pokazuju bolje funkcionalne i estetske rezultate.

Transkranijski pristup popularizirao je Raveh, pri ¢emu se Kkoristi privremenim
ostektomijama struktura prednje lubanjske jame. Ovisno o visini osteotomije u zoni nosnih

kostiju, dijelimo ih na subfrontalne i subkranijske.



Raveh je 1978. godine prvi opisao transglabelarni subkranijski pristup. Prvotno je
osmi$ljen za rjeSavanje trauma, a kasnije je napredovanjem kirurskih tehnika prilagoden
zbrinjavanju tumorskih lezija prednje lubanjske jame (8, 16, 17).

1997. godine Yuen i suradnici prvi su upotrijebili termin kranionazalne resekcije
koristec¢i se kombiniranim transnazalnim endoskopskim i transkranijskim pristupom, opisujuéi
novu tehniku resekcije olfaktornog neuroblastoma (8, 18).

Nakon te prijelazne faze, u posljednjih 15 godina dolazi do razvoja potpuno
endoskopskih pristupa u kirurSkom lijeGenju najprije benignih, a potom i malignih tumora
prednje lubanjske jame (3, 11, 12, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27, 28).

Iskljucivo endonazalni pristup u proslosti je koriSten za zatvaranje likvor fistula. Oskar
Hirsch je jo§ 1952. transnazalnim, transfenoidnim pristupom zatvorio likvor fistulu u
sfenoidnom sinusu pomoc¢u mukoznog perihondrijskog reznja s nosnog septuma (5).

1992. Jankowski i suradnici prvi su objavili originalni, potpuni endoskopski
transfenoidni pristup selarnoj regiji radi resekcije pituitarnih adenoma (29).

Kod kirurskog lije¢enja malignih tumora, potpuni endonazalni endoskopski pristup za
resekciju olfaktornog neuroblastoma publicirali su Casiano i suradnici 2001. godine (30).

Daljnjim razvojem kirurskih tehnika, prvu endoskopsku resekciju kribriformne lamine
s imedijatnom rekonstrukcijom ucinili su Jankowski i suradnici (31, 32).

U novije vrijeme endonazalni pristup, kod pojedinih indikacija, moze u potpunosti
zamijeniti transfacijalne i transkranijske pristupe. Tim kirur§kim pristupom mozemo uciniti
totalnu resekciju tumora i kostanog dijela lubanjske osnovice zajedno s durom i njusnim
zivcima. Taj se postupak kolokvijalno naziva transnazalna kraniektomija (12).

Znacajne prednosti endonazalnog endoskopskog pristupa u odnosu na klasi¢ne otvorene
tehnike su izostanak vanjske incizije, bolja vizualizacija, minimalna manipulacija neuralnih i
vaskularnih struktura, manja trauma tkiva koje nije zahva¢eno tumorom, brza dekompresija
optickih struktura i u¢inkovitija devaskularizacija neoplazmi u odnosu na okolno tkivo (11, 30,
33). Endonazalni pristup izbjegava neki od morbiditeta transkranijskog, odnosno

transfacijalnog pristupa i time poboljsava kvalitetu zivota operiranih pacijenata (34).

1.4. Komplikacije nakon resekcije tvrde mozZdane ovojnice

Resekcija tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame tijekom odstranjenja tumora

udruzena je s brojnim komplikacijama. Razlog tome lezi u ¢injenici da pri leziji tvrde mozdane



ovojnice prednje lubanjske jame dolazi do komunikacije sterilne Supljine prednje lubanjske
jame s mikrobioloski optere¢enom i nesterilnom Supljinom nosa i paranazalnih sinusa.

Kvalitethom rekonstrukcijom tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame u
hidrodinami¢kom i hidrostatskom smislu potrebno je postic¢i restituciju aerolikvidne barijere
srediSnjeg zivCanog sustava i time prevenirati kontinuirano istjecanje mozdane tekucine, prodor
patogenih mikroorganizama iz nosa i paranazalnih sinusa u Supljinu prednje lubanjske jame i
razvoj meningitisa i apscesa mozga, te razvoj pneumocefalusa i pneumoencefalusa.
Rekonstrukcijom tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame u mehanickom smislu
potrebno je restituirati mehanicku potporu lubanjske osnovice i prevenirati hernijaciju mozga
koja znacajno povecava morbiditet i mortalitet (15, 16, 17, 23, 25, 35, 36, 37).

1.4.1. Likvoreja

Istjecanje mozdane tekuéine iz endokranija u podrucju frontobaze karakterizira njezina
pojava u nosnoj Supljini i posljedi¢no curenje kroz nosnice koje nazivamo rinolikvoreja. Ona
je najcesce jednostrana, ali moze biti i obostrana. Naj¢esca lokalizacija istjecanja mozdane
tekuc¢ine su kribriformna ploca etmoidne kosti (lamina cribriformis ossis ethmoidalis),
etmoidni sinus, sfenoidni sinus i frontalni sinus (36, 19).

Kod pacijenata s povremenim ili trajnim istjecanjem mozdane tekucine dijagnozu
postavljamo promatranjem uzorka na beta-trace protein ili beta-2 transferin. Godinama se beta-
2 transferin smatrao zlatnim standardom u dijagnostici likvoreje, dok se u danasnje vrijeme sve
¢esce zamjenjuje beta-trace proteinom, prostaglandin T2 sintetazom s visokom osjetljivoscu za
likvoreju (5).

Ukoliko ne postoji moguénost skupljanja uzorka, a dijagnostickim metodama
kompjutorizirane tomografije i magnetne rezonance ne mozemo dokazati fistulu, mozemo
primijeniti fluorescein intratekalno, odnosno subduralno, nakon cega se endoskopski trazi
mjesto curenja na frontobazi koristeci se svjetlom dobivenim propustanjem standardnog snopa
kroz posebne filtre koji se nalazi u spektru plave boje i pojac¢ava kontrast fluoresceina,
olaksavaju¢i time njegovu detekciju, a time i mjesto curenja cerebrospinalnog likvora s kojim
je pomijesan (37, 38, 39).

Likvoreja stvara povoljne mogucénosti za razvoj meningitisa i apscesa mozga. Rizik od
ascedentnog bakterijskog meningitisa kod pacijenata s defektom baze lubanje ovisi o velicini i
lokalizaciji defekta (36, 40).



1.5. Rekonstruktivni postupci u podrudju baze lubanje

Primarna uloga onkoloske kirurgije je potpuno uklanjanje tumorskog procesa. Cilj je
kirurske resekcije u podruéju lubanjske osnovice uz resekciju tumora s onkoloski
zadovoljavaju¢im rubovima eliminacija tumora uz maksimalno ¢uvanje okolnih struktura (11,
30).

Nakon potpune resekcije tumora slijede kvalitetna rekonstrukcija i rehabilitacija koje
daju optimalne funkcionalne i estetske rezultate njegova lijecenja (40).

Razvoj kirurskih tehnika prati i razvoj rekonstruktivnih tehnika tako da rekonstrukcija
baze lubanje pokazuje izvanredan napredak u posljednjih 4 — 5 desetljeca (35).

Rekonstrukcija tvrde mozdane ovojnice nakon odstranjenja tumora paranazalnih sinusa
I prednje lubanjske jame ima nekoliko ciljeva:

- oblikovanje sigurne i u svakom smislu nepropusne barijere izmedu Ssinonazalnog
prostora i endokranija, odnosno potpuno i trajno odvajanje sterilnog intrakranijskog prostora
od prostora nosa i paranazalnih sinusa

- osiguravanje adekvatne mehanicke potpore za intrakranijske strukture uz prevenciju
hernijacije mozga u prostor kirur§kog defekta

- osiguravanje optimalnog funkcionalnog i estetskog rezultata, ¢ime postizemo dobru
kvalitetu zivota pacijenta (4, 10, 15, 16, 17, 34, 39).

Brojni autori istrazuju najbolje metode i tkiva u rekonstrukciji prednje lubanjske jame.
Nema zlatnog standarda ni postupnika koji bi omogucio niski morbiditet i mortalitet i pri tome
bio tehnicki jednostavan za primjenu (10, 23).

Poseban izazov rekonstrukcije prednje lubanjske jame nije samo u velicini defekta, vec¢
i u slaboj potpori okolnih struktura i u¢inku gravitacije (25).

Tip reznja ili presatka odreduju lokalizacija, veli¢ina, oblik defekta kosti i/ili dure te
intraoperativna prisutnost i karakteristike likvoreje (23, 24).

Malim defektima tvrde mozdane ovojnice smatramo one od 2 do 10 mm, srednjima od
11 do 20 mm, a velikima iznad 20 mm najveceg dijametra (23, 36, 40, 41). Pojedini autori dijele
defekte na male do 25 mm i velike iznad 25 mm najveceg dijametra (37).

Rekonstrukcija malih defekata tvrde mozdane ovojnice pouzdana je primjenom
razli¢itih tehnika (23, 25). U daljnjem istrazivanju pozornost cemo usmijeriti na srednje i velike

defekte tvrde mozdane ovojnice.



Supstitucija tvrde mozdane ovojnice umjetnim materijalima inferiorna je u odnosu na
bioloske materijale u ¢vrstoci i elasti¢nosti, a 0sim toga umjetni materijali mogu uzrokovati
kroni¢nu upalu tkiva i razvoj infekcije (10, 39, 42).

Koristenjem autolognih tkiva, odnosno tkiva gdje su davatelj i primatelj ista jedinka,
odnosno imaju isti genom, izbjegavaju se potencijalni rizici koji nose heterogena tkiva u smislu
njihova odbacivanja i prijenosa serumskih bolesti poput infekcije prionima, HIV-a i hepatitisa
(5).

Od 1960-ih kada su objavljene prve serije kraniofacijalnih resekcija, paralelno se
razvijaju i tehnike rekonstrukcije tvrde mozdane ovojnice.

1963. Ketcham i suradnici prvi su se poceli Koristiti slobodnim koznim presatkom u
rekonstrukciji tvrde mozdane ovojnice (4). Prvi pokusaji rekonstrukcije tvrde mozdane
ovojnice sa slobodnim koznim presadcima imali su visoku stopu komplikacija, posebice
istjecanje mozdane tekucine (35).

Tehnike koje su uslijedile koriste regionalne (vaskularizirane) reznjeve. Regionalni
rezanj predstavlja premjestanje vaskulariziranog tkiva sa susjedne regije na mjesto defekta,
¢uvajuéi pritom cijelo vrijeme transfera njegovu krvnu opskrbu. Kontinuirana krvna opskrba
reznja postize Se Cuvanjem njegove vaskularne peteljke. Najces¢i regionalni reznjevi su
glabelarni, galealni, perikranijski i temporoparijetalni. Rekonstruktivne tehnike tog tipa
zahtijevaju vanjski pristup, odnosno rez na kozi glave radi pristupa reznju. Kod ekstenzivnih
kraniofacijalnih resekcija regionalni reznjevi mogu biti nedostatne veli¢ine (10, 35, 43, 44).

Wolf je 1978. prvi opisao aksijalni perikranijski rezanj. Krvnu opskrbu dobiva od
supraorbitalne i supratrohlearne arterije koje su grane oftalmicke arterije. Najéesce je koristen
rezanj U rekonstrukciji prednje lubanjske jame tradicionalnim, otvorenim kirurskim pristupom.
Podizanje reznja moguce je koronalnom incizijom ili novijim endoskopski potpomognutim
tehnikama, gdje se pomocu Doppler ultrazvuka identificira supraorbitalna i supratrohlearna
arterija, odnosno peteljka reznja. Transpoziciju reznja u endonazalno kirursko polje omogucuje
formiranje kostanog prozora u podruc¢ju spoja nosne i frontalne kosti (5). Galeoperikranijski
rezanj je pouzdaniji u odnosu na perikranijski, pokazuje odli¢nu prilagodljivost, te je kvalitetan
materijal u rekonstrukciji tvrde mozdane ovojnice (8, 15, 18, 23, 24, 45).

Temporoparijetalnu fasciju u rekonstrukciji mozemo upotrijebiti kao slobodni presadak
ili regionalni rezanj. Temporoparijetalni fascijalni rezanj (TPPF) krvnu opskrbu dobiva od
straznje grane povrsne temporalne arterije, koja je terminalna grana vanjske karotidne arterije
(40). Tradicionalno se upotrebljava kod otvorenih kirurskih tehnika, dok je kod endonazalnog

endoskopskog pristupa nakon hemikoronalne incizije potrebno transpterigoidnim koridorom
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omoguciti transpoziciju TPPF-a u nosnu supljinu (5). ldealan je za klivarne i paraselarne
defekte, dok za rekonstrukciju prednje lubanjske jame nije adekvatne velic¢ine (23).

Nazoseptalni rezanj ¢esto se koristi u rekonstrukciji baze lubanje kod endonazalnog
endoskopskog pristupa, krvnu opskrbu dobiva od nazoseptalne arterije, grane straznje septalne
arterije, ogranka unutra$nje maksilarne arterije (23, 43, 46).

Tijekom 1970-ih godina aksijalni misi¢no-kozni reznjevi donijeli su revoluciju u
rekonstruktivnoj kirurgiji glave i vrata ponajprije nakon ablacije tumora usne Supljine i
orofarinksa. U rekonstrukciji baze lubanje imaju ogranic¢enu primjenu. Aksijalni misi¢no-kozni
reznjevi Su pektoralis major, latisimus dorsi i trapezius (35, 44).

1980-ih i 1990-ih godina napredak u mikrovaskularnoj i kirur§koj tehnici omoguéuje
primjenu slobodnih mirkovaskularnih reznjeva, pri ¢emu se rezanj sa svojom vaskularnom
peteljkom prenosi na mjesto rekonstrukcije i spaja na lokalne krvne Zile. Tijekom njihova
transfera, slobodni mikrovaskularni reznjevi u jednom trenutku gube svoju krvnu opskrbu do
trenutka njihova spajanja na lokalne krvne zile na mjestu rekonstrukcije. Slobodne
mikrovaskularne reznjeve mozemo uspjes$no Kkoristiti kod velikih defekata baze lubanje s
odli¢nim rezultatima i niskim stupnjem komplikacija. Nedostatak tih reznjeva je teze radiolosko
pracenje recidiva tumora, zbog masivnog misi¢nog tkiva (10, 35, 40, 47, 48).

Presadak je slobodno nevaskularizirano tkivo koje premjestamo s udaljene regije na
mjesto defekta. Cijeli prijelazom hranjivih tvari difuzijom s rubova defekta (44, 49).

Slobodni presadci s visokim udjelom kolagena pogodan su rekonstruktivni materijal jer
s rubova tvrde mozdane ovojnice tijekom procesa cijeljenja dolazi do celularne migracije na
preneseni slobodni presadak, a ne samo migracije metabolita (39).

Tijekom razdoblja od nekoliko dana do nekoliko tjedana proces neoangiogeneze
revaskularizira slobodni presadak (39, 44, 49). Slicna morfoloska struktura izmedu tkiva
presatka i dure na mjestu rekonstrukcije znacajna je za adaptaciju slobodnog presatka na mjestu
defekta (50).

Cesto se kao slobodni presadak koristi sluznica srednje nosne skoljke, a od
ekstranazalnih slobodnih presadaka fascija lata, temporalna fascija i palatalna sluznica (30).

U potpuno endoskopskom pristupu prednjoj lubanjskoj jami Wigand i suradnici prvi su
se koristili slobodnim presatkom sluznice srednje nosne skoljke u zatvaranju likvor fistula (51).

Fascija lata, odnosno ovojnica misic¢a natkoljenice u danasnje se vrijeme smatra zlatnim

standardom za izbor rekonstrukcijskog materijala tvrde mozdane ovojnice (5).



Slobodni presadak fascije late, odnosno ovojnicu misi¢a natkoljenice cesto
upotrebljavamo u rekonstrukciji malih i srednjih defekata tvrde mozdane ovojnice prednje
lubanjske jame.

Kod otvorenih kirurskih pristupa prednjoj lubanjskoj jami Walter Dandy je 1926. godine
prvi uspjesno primijenio slobodni presadak ovojnice misi¢a natkoljenice u zatvaranju likvor
fistule kod pneumocefalusa (52).

Slobodni presadci kao $to su ovojnica misi¢a natkoljenice i ovojnica temporalnog
miSi¢a, Cesto SU se U proslosti kombinirali s vaskulariziranim reznjevima radi o¢uvanja
vitalnosti tkiva (10, 16).

Pojedini autori koriste tehniku s dva sloja slobodnog presatka ovojnice misica
natkoljenice za rekonstrukciju velikih defekata tvrde mozdane ovojnice, dok male defekte tvrde
mozdane ovojnice rekonstruiraju koriste¢i se slobodnim presatkom ovojnice temporalnog
misica (10, 16, 52).

Danas se svi autori koriste slobodnim presatkom ovojnice misi¢a natkoljenice kao
autolognim materijalom kod endoskopskih endonazalnih pristupa u kirur§kom lije¢enju tumora
prednje lubanjske osnovice (12, 18, 19, 24, 39).

Recentni radovi navode koristenje slobodnog presatka ovojnice misic¢a natkoljenice u
kombinaciji s umjetnim materijalima i/ili sluznicom nosne skoljke u rekonstrukciji malih i
srednjih defekata baze lubanje endoskopskim endonazalnim putem, a u kombinaciji s
peteljkastim nazoseptalnim reznjem u rekonstrukciji velikih defekata baze lubanje (25, 38, 53).

Smatram da slobodni presadak ovojnice temporalnog misica (slike 1 i 2), s obzirom na
dosadasnja pozitivna iskustva, predstavlja zanimljiv materijal u rekonstruktivnoj kirurgiji
srednje velikih i velikih defekata tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame kod otvorenih
i endoskopskih kirurskih tehnika. Slobodni presadak ovojnice temporalnog misica nalazi se u
operativnom polju kod pristupa bikoronalnom incizijom. Prema dosadasnjem iskustvu slobodni
presadak temporalne fascije dovoljno je velike povrsine za zatvaranje srednjih i velikih defekata
tvrde mozdane ovojnice.

Ovojnica temporalnog misica je mekana, glatka, prilagodljiva i dobre vla¢ne ¢vrstoce.
Uz perikranij i bovin perikard strukturno je najsli¢nija tvrdoj mozdanoj ovojnici (50, 54).

Prednost je u odnosu na slobodni presadak ovojnice misi¢a natkoljenice u dostupnosti
tkiva i izbjegavanju morbiditeta kao sto su bolnost i funkcionalna ograni¢enja na donorskom
mjestu (55). Nije potrebna dodatna incizija izvan operacijskog polja i izbjegavaju se sve

komplikacije povezane s otvaranjem dodatnog udaljenog kirurskog polja (54).
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Slika 1 i 2. Karakteristi¢an intraoperativni uzorak slobodnog presatka fascije temporalnog
miSica kojim se koristimo u rekonstrukciji prednje lubanjske jame nakon ablacijskog dijela

operativnog zahvata. Duzina je oznacena mjerilom u centimetrima (cm).



2. Hipoteza

Slobodni presadak ovojnice temporalnog misic¢a u usporedbi sa slobodnim presatkom ovojnice
miSi¢a natkoljenice u biomehanickom je smislu barem jednako kvalitetan materijal za
rekonstrukciju srednje velikih i velikih postablacijskih defekata tvrde mozdane ovojnice
nastalih nakon resekcije tumora prednje lubanjske jame.
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3. Ciljevi

3.1. Potvrditi u dostupnoj literaturi publiciranu granicu elasti¢nosti od 6 % za ovojnicu misica
natkoljenice i ispitati kako se u tim uvjetima ponasaju ovojnica temporalnog misi¢a i tvrda

mozdana ovojnica.

3.2. lspitati biomehani¢ke karakteristike ovojnice temporalnog misi¢a, ovojnice miSica

natkoljenice i tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame pri pokusu njihova istezanja.

3.3. Ispitati strukturnu sli¢nost ovojnice temporalnog misic¢a i ovojnice misi¢a natkoljenice u
odnosu na tvrdu mozdanu ovojnicu prednje lubanjske jame, ovisno o njihovim biomehani¢kim

karakteristikama.

3.4. Histoloski analizirati eventualnu strukturnu sli¢nost ovojnice temporalnog misica i

ovojnice misic¢a natkoljenice u odnosu na tvrdu mozdanu ovojnicu prednje lubanjske jame.
3.5. Prikazati ucestalost postoperativnih komplikacija u bolesnika u kojih je postablacijski

defekt tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame rekonstruiran slobodnim presatkom

ovojnice temporalnog misica.
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4. Ispitanici i metode

Istrazivanje obuhvaca klinicki, patohistoloski i biomehanicki dio.

4.1. Klini¢ki dio istraZzivanja

Klini¢ki dio istrazivanja ¢ini retrospektivna studija koja ukljuc¢uje bolesnike s tumorima
prednje lubanjske jame operirane u Klinici za bolesti uha, nosa i grla i kirurgiju glave i vrata
KBC-a Zagreb u kojih je rekonstrukcija srednjih i velikih defekata dure u¢injena slobodnim
presatkom ovojnice temporalnog misica. Ispitanici su ukljuceni u studiju redom pojavljivanja
na Klinici. Podatke o postoperacijskim komplikacijama koristene za izradu ove studije
prikupila sam iz povijesti bolesti bolesnika operiranih u proteklih 5 godina. Analizirala sam tip
i ucestalost komplikacija koje su povezane s kvalitetom rekonstrukcije tvrde mozdane ovojnice,

kao $to su hernijacija mozga, infekcija, likvoreja, pneumocefalus i pneumoencefalus.

4.1.1. Primijenjena kirurska tehnika

U studiju su ukljuéeni bolesnici s dobro¢udnim i zlo¢udnim tumorima prednje lubanjske
jame Kkoji su operirani otvorenim i endoskopskim kirurskim tehnikama u Klinici za bolesti uha,
nosa i grla i kirurgiju glave i vrata KBC-a Zagreb, detaljno opisanim u dostupnoj literaturi (10,
11,12, 16, 17, 19, 20, 21, 25).

4.1.2. Tehnika rekonstrukcije slobodnim presatkom ovojnice temporalnog misi¢a

Nakon zavrSenog ablativnog dijela kirurSkog zahvata, pri rekonstrukciji je koristen
slobodni presadak ovojnice temporalnog misi¢a koji se nalazi u operativnom polju za
rekonstrukciju defekta tvrde mozdane ovojnice prednje lubanjske jame (slike 3, 4, 5, 6, 7, 8).
Presadak je postavljen na mjesto defekta dure i lubanjske osnovice. Ukoliko koristimo otvorene
pristupe, presadak je Sivan za rubove defekta dure, a kostani defekt lubanjske osnovice
premoscen aksijalnim perikranijskim reznjem Koji je uSivan za rubove kostanog defekta

pojedina¢nim neresorptivnim savovima. Kod endoskopskih zahvata defekt dure i lubanjske
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osnovice rekonstruiran je u tri sloja. Prva dva sloja ¢ine slobodni presadci fascija temporalnog
misica Koji su postavljeni u subduralnom i epiduralnom sloju (tzv. underlay i overlay slojevi),
dok tre¢i sloj predstavlja jedan od aksijalnih reznjeva. Kao aksijalni reznjevi koristeni su
nazoseptalni rezanj ili ekstrakranijski perikranijski rezanj. Valja pripomenuti da je kod malignih
tumora nazoseptalni rezanj vrlo rijetko primjenjiv zato $to je najcesce infiltriran tumorskim
procesom. Polozeni slojevi fiksirani su tkivnim ljepilom nakon ¢ega je tamponadom osiguran

antigravitacijski u¢inak i mirnije inicijalno cijeljenje (10, 12, 16, 17, 19, 25).

Slika 3. Kozna incizija mekog oglavka koja je koriStena u slu¢aju naglaSene ¢éelavosti i ¢ini

jednu tre¢inu bikoronalne incizije.
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Slika 4. Standardna bikoronalna incizija u supraperiostalnoj ravnini, lateralno do povrsine

temporalne fascije.

Slika 5. Polozaj fascije temporalnog misi¢a u odnosu na bikoronalnu inciziju. Linijom iznad

koje se nalazi slovo F oznacen je orijentacijski tijek temporalne grane li¢cnog Zivca koja polazi

od Kkorijena heliksa na visinu od oko 2 — 3 cm iznad lateralnog ruba obrve.
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Slika 6. Prikaz fascije temporalnog misi¢a u operativhom polju. Linija oznacava prednji rub
fascije temporalnog misica. Pozeljno je da je ta linija iza orijentacijske linije temporalne grane

licnog zivca kako bi se izbjegao rizik njegove ijatrogene lezije.

Slika 7. Podignut rezanj fascije temporalnog misica.
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Slika 8. Odignut perikranijski rezanj. S obje strane, lateralno od odignutog perikranijskog

reznja, nalazi se fascija temporalnog misica.

4.2. Patohistoloski dio istrazivanja

Patohistoloski dio istrazivanja ¢ini prospektivna studija koja ukljucuje 80 uzoraka s 26
humanih kadavera. Istrazivanje sam provela na Klinickom zavodu za patologiju i citologiju
KBC-a Zagreb. U istrazivanje sam ukljucila tijela umrlih bolesnika kod kojih je planirana
obdukcija neovisno o istrazivanju i dodatno izuzela uzorke ovojnice temporalnog misica i
ovojnice misi¢a natkoljenice. Clanovi uZe obitelji, odnosno staratelji najprije su konzultirani i
informirani o karakteru moje studije, a potom sam im urucila Dokument obavijeStenosti i
Dokument o pristanku obitelji pokojnika gdje sam razumljivo i detaljno objasnila svrhu
istrazivanja i razloge za izuzimanje uzoraka tkiva. Ukoliko su obavijesteni ¢lanovi uze obitelji,
odnosno staratelji bili suglasni s izuzimanjem tkiva s pokojnika u svrhu istrazivanja, potpisali
su Pristanak obitelji pokojnika za uzimanje uzorka tkiva iz tijela preminulog. Osobni podaci
pokojnika bili su dostupni iskljuc¢ivo patologu i nisu bili objavljivani. Nakon potpisanog
pristanka slijedila je obdukcija. Uzorke tkiva izuzete tijekom obdukcije prikupljala sam u

skladu sa standardnim protokolima koji se primjenjuju na Klinickom zavodu za patologiju i
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citologiju KBC-a Zagreb. Uzorci tkiva ovojnice temporalnog misic¢a (slika 9), ovojnice misica
natkoljenice i tvrde mozdane ovojnice izuzimaju se s istog kadavera. Izuzimanje tkiva tvrde
mozdane ovojnice ukljuceno je u postupak standardne obdukcije. Tijekom obdukcije izvodi se
bikoronalni rez tako da je ovojnica temporalnog misi¢a dostupna postupkom koji je ukljucen u
standardnu obdukciju. Za izdvajanje tkiva ovojnice misi¢a natkoljenice potreban je dodatni rez
od 10 cm, za koji sam trazila pristanak obitelji pokojnika. Dodatni rez nije uzrokovao vidljivi
deformitet niti narusavao dostojanstvo pokojnika. Iskljuéni faktor za sudjelovanje pokojnika u
ovoj studiji bila je poznata anamneza o postojanju sistemne bolesti vezivnog tkiva.

Uzorke tkiva uzete tijekom obdukcije podijelila sam u tri skupine: prvu skupinu ¢ini 35
uzoraka ovojnice temporalnog misi¢a, drugu skupinu ¢ini 21 uzorak ovojnice misica

natkoljenice i tre¢u skupinu 24 uzorka tvrde mozdane ovojnice.

Slika 9. Tehnika podizanja uzorka fascije temporalnog misi¢ca. Nakon bikoronalne incizije,
podize se prednji i straznji kozni rezanj. Nakon toga je odignut uzorak temporalne fascije
kirur§kom tehnikom i u gabaritima identi¢nim onima prethodno opisanima kojima se koristimo

tijekom kirurskih zahvata.

Dio uzorka ovojnice temporalnog misi¢a, ovojnice misi¢a natkoljenice i tvrde mozdane
ovojnice veli¢ine 10x10 mm fiksiran je u 10 % formaldehidu tijekom 24 h. Uzorci su potom
podvrgnuti ponovnom procesu fiksacije i dehidracije tkiva te uklopljeni u parafin u obliku
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kocke. Materijal je potom narezan na debljinu od 5 mikrometara (um) i obojan hemalaun-
eosinom. Tkivo je rutinski bojano hemalaun-eosinom i specijalnim histokemijskim bojanjima
po Malloryju i Van Giesonu.

Analizirala sam debljinu uzoraka, a zatim organizaciju i gustocu elasti¢nih vlakana u
pojedinom uzorku. U morfometrijskoj analizi elasti¢nih vlakana koriStena je semikvantitativna
skala koju sam oznacila od 0 do 4, a modificirana je prema skali koju su objavili Morales-
Avalos i suradnici (50). U semikvantitativnoj skali 0 sam obiljezila odsutnost elasti¢nih vliakana
u uzorcima, 1 uzorke kod kojih su elasti¢na vlakna tanka i rijetka, 2 uzorke s nekoliko debljih
rijetko do umjereno rasporedenih elasti¢nih vlakana, 3 uzorke s tankim vlaknima rasporedenim
u umjerenoj koli¢ini, 4 uzorke kod koji su vlakna srednje debljine i deblja u umjerenoj i obilnoj
koli¢ini. U analizi je koristen svjetlosni mikroskop. Uzorke je analizirao patolog Klini¢kog

zavoda za patologiju i citologiju KBC-a Zagreb.

4.3. Biomehanicki dio istraZivanja

Istrazivanje je provedeno u laboratoriju Prehrambeno-biotehnoloskog fakulteta, u
suradnji s djelatnicima tog Fakulteta i Fakulteta strojarstva i brodogradnje Sveucilista u
Zagrebu.

Svi biomehanicki testovi provedeni su na kidalici, mjernom instrumentu za vla¢no
ispitivanje ¢vrstoce materijala. Uredaj je Stable Micro Systems, model TA.HD plus teksture
analyser, mjerne ¢elije od 750 kg s ¢eljustima HD Tensile Grips (Stable Micro Systems Ltd.)
(slika 10).
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Slika 10. Kidalica, mjerni instrument za ispitivanje vla¢ne ¢vrsto¢e materijala.

Uzorci temporalnog misi¢a, ovojnice misi¢a natkoljenice i tvrde mozdane ovojnice
Sirine 15 milimetara (mm) i duljine 30 mm rezani su uz pomo¢ plasti¢nog predloska, pri ¢emu
je uzeto po dodatnih 15 mm s obje strane duzine uzorka zbog sigurnijeg uévrséenja uzorka u

celjustima kidalice (slika 11).
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Slika 11. Plasti¢ni predlozak rezan je u dimenziji od 60 mm (30 mm s dodatnih 15 mm sa svake
strane po duzini uzorka zbog sigurnijeg i stabilnijeg u¢vrséivanja uzorka u ¢eljustima kidalice)
U duzinu i 15 mm u S$irinu. Uzorci ispitivanog tkiva rezani su uz rubove predloska zbog

maksimalne ujednacenosti uzoraka u dimenziji.

Nakon makroskopske inspekcije, neadekvatne sam uzorke iskljucila iz daljnjeg
istrazivanja. Nakon toga uzorke sam stavila u posudicu s fizioloskom otopinom, 0,9 % NaCl, i
pohranila ih u hladnjak na temperaturu od +7° C. Debljinu svakog uzorka mijerila sam
digitalnim pomié¢nim mjerilom s toénos¢u od 0,01 mm. Sva biomehanicka ispitivanja provodila
sam u vremenskom intervalu od maksimalno 24 h nakon obdukcije.

Sve uzorke s jednog kadavera podigla sam u isto vrijeme i pohranila u jednakim
uvjetima do trenutka njihova biomehanic¢kog testiranja. To je potrebno napomenuti s obzirom
na moguce negativne ucinke 0,9 % fizioloske otopine na strukturu uzoraka. Sve uzorke,
ovojnice temporalnog misi¢a, ovojnice misi¢a natkoljenice i tvrde mozdane ovojnice,
podignute s jednog kadavera biomehanicki sam testirala u isto vrijeme.

Uzorci su fiksirani u celjustima kidalice u smjeru uzduznih kolagenih vlakana (56, 57,
58, 59) (slika 12). Na rubove uzorka postavila sam vodootporni pjesc¢ani papir da bih sprijecila
Klizanje i kidanje uzorka na rubovima (slika 12).
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Stabie Micro Systems

Slika 12. Uzorak u ¢eljustima kidalice, u smjeru uzduznih kolagenih vlakana.

15 uzoraka ovojnice temporalnog misic¢a, 10 uzoraka ovojnice misic¢a natkoljenice i 14
uzoraka tvrde mozdane ovojnice istezani su s limitiranim produljenjem od 6 % njihove ukupne
duljine.

Svaki je uzorak 5 puta cikli¢ki istezan s pauzama od 180 s izmedu pojedinih mjerenja.
Uzorci su u pauzama oblagani gazicom natopljenom fizioloskom otopinom, 0,9 % NaCl.

Test je modifikacija biaksijalnog testa prema Pancheriju i suradnicima (56) u skladu s
mogucnostima laboratorija. Uniaksijalno istezanje u izvedenom pokusu uzima u obzir
anizotropiju tkiva, ali bez upliva sile u poprecnom smjeru istezanja.

U svakom pojedinom ciklusu odredila sam silu u N i izra¢unala, na osnovu sile i
popre¢nog presjeka uzorka u mm?, naprezanje izrazeno u MPa.

Poprecni presjek izra¢unala sam tako da pomnozim Sirinu uzorka koja je iznosila 15 mm
za sve uzorke i debljinu svakog pojedinog uzorka mjerenu digitalnim pomi¢nim mjerilom na

tri mjesta.
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Naprezanje sam izrac¢unala prema formuli (60, 61)
o=F/A
gdje o predstavlja naprezanje, F silu, a A popreéni presjek uzorka.

Nakon petog ciklusa istezanja do 6 % ukupne duzine uzorka i prikladne relaksacije
tkiva, sve sam uzorke opteretila testom istezanja do maksimalne sile, odnosno do trenutka
kidanja tkiva.

Na dijagramu sila — produljenje odredila sam, uz pomo¢ racunala, vrijednosti sile na
elasticnom limitu i maksimalne vrijednosti sile u N, te produljenje na vrijednosti sile na
elasticnom limitu i maksimalne vrijednosti sile, izrazeno u mm. Naprezanje izrazeno u MPa
izra¢unala sam na temelju vrijednosti sile u N i popre¢nog presjeka uzorka u mm?.

Prikazala sam tipi¢ne naprezanje (stress) — deformacija (strain) krivulje za sva tri
ispitivana tkiva. Naprezanje i deformaciju racunala sam na temelju sile, popre¢nog presjeka
uzorka, inicijalne duzine i produljenja za svaki uzorak racunalnim programom (Texture
exponent) (slike 13, 14, 15).
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Slika 13. Primjer naprezanje (stress) — deformacija (strain) krivulje za ovojnicu misi¢a
natkoljenice, toe (inicijalni, pocetni dio krivulje), linear (linearni dio krivulje), failure (dio

krivulje s deformacijama).
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Slika 14. Primjer naprezanje (stress) — deformacija (strain) krivulje za ovojnicu temporalnog
misica, toe (inicijalni, pocetni dio krivulje), linear (linearni dio krivulje), failure (dio krivulje s

deformacijama).
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Slika 15. Primjer krivulje naprezanje (stress) — deformacija (strain) za duru, toe (inicijalni,

pocetni dio krivulje), linear (linearni dio krivulje), failure (dio krivulje s deformacijama).
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U drugom dijelu pokusa, na dijagramu sila — produljenje odredila sam pomocu rac¢unala
otklon od linearne krivulje istezanja sto znaci kriti¢nu vrijednost na kojoj tkivo gubi elasti¢nost.
Pomoc¢u racunala odredila sam takoder vrijednost sile u N na kojoj tkivo gubi elasti¢nost i
produljenje u mm na toj vrijednosti sile, za svaki pojedini uzorak.

Na temelju vrijednosti sile u N na kojoj tkivo gubi elasti¢nost i poprecnog presjeka
uzorka u mm? izradunala sam naprezanje na granici elasti¢nosti za svaki pojedini uzorak.

Prosje¢no naprezanje tvrde mozdane ovojnice pri kojoj ona gubi elasti¢na Ssvojstva
koristila sam kao podlogu za drugi dio pokusa.

U drugom dijelu pokusa Zeljela sam ispitati koliko su uzorci ovojnice temporalnog
misica i ovojnice misica natkoljenice prema biomehani¢kim svojstvima bliski tvrdoj mozdanoj
ovojnici. Ispitivano tkivo koje je blize svojstvima tvrde mozdane ovojnice predstavlja
kvalitetnije rekonstruktivno tkivo.

Dobivenim prosje¢nim naprezanjem tvrde mozdane ovojnice pri kojoj ona gubi
elasti¢na svojstva i popreénog presjeka svakog pojedinog preparata u mm? izra¢unala sam
vrijednost sile do koje ¢u istezati svaki pojedini preparat.

Rekonstruktivno tkivo u mozdanoj Supljini izloZeno je tijekom vremena razli¢itim
vrijednostima sile. Uzorke sam stoga opteretila razlicitim vrijednostima sile da bih dobila sto
vjerniji prikaz dogadanja u prednjoj lubanjskoj jami pri kretanju i promjeni polozaja tijela.

Postavila sam izrac¢unatu vrijednost sile kao onu do koje ¢u istezati 10 uzoraka ovojnice
temporalnog misi¢a, 11 uzoraka ovojnice misi¢a natkoljenice i 10 uzoraka tvrde mozdane
ovojnice u 4 ciklusa s 25 %, 50 %, 75 % i 100 % vrijednosti sile iz prethodno odredene
vrijednosti naprezanja tvrde mozdane ovojnice na njezinoj granici elasti¢nosti. Izmedu
pojedinih mjerenja pravila sam pauze od 180 s, a uzorke vlazila gazicom natopljenom u
fizioloSku otopinu, 0,9 % NaCl.

Pomoc¢u racunala odredila sam produljenje u mm za svaki pojedini uzorak na 25 %, 50
%, 75 % i 100 % vrijednosti sile zadane u tom ciklusu istezanja.

Nakon toga sam uzorke kojima 100 % vrijednosti sile nije bila i maksimalna sila

opteretila do maksimalne sile i odredila produljenje u mm.

4.4, Statistike metode

Kategorijski podaci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Razlike

kategorijskih varijabli testirane su y® testom. Numeri¢ki podaci opisani su medijanom i
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granicama interkvartilnog raspona. Normalnost raspodjele numerickih varijabli testirana je
Shapiro-Wilkovim testom. Razlike numerickih varijabli izmedu dviju nezavisnih skupina
testirane su Mann-Whitneyjevim U testom (Bonferroni korekcija) i Conover testom. Razlike
numerickih varijabli izmedu u sluc¢aju 3 i vise nezavisnih skupina testirane su Kruskal-
Wallisovim testom. Razlike unutar svake pojedine skupine uzoraka testirane su Friedmanovim
testom. Sve P vrijednosti su dvostrane. Razina znacajnosti postavljena je na o = 0,05. Za
statistiCku analizu koristen je statisticki program SPSS (inacica 16.0, SPSS Inc., Chicago, IL,
SAD).
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5. Rezultati

5.1. Rezultati klini¢kog dijela istrazivanja

Rezultati klinickog dijela istrazivanja podrazumijevaju analizu ucestalosti 1 tipa
postoperativnih komplikacija koje su povezane s kvalitetom rekonstrukcije tvrde mozdane
ovojnice, likvoreju, infekciju u smislu meningitisa i apscesa mozga, pneumocefalus,
pneumoencefalus i hernijaciju mozga.

42 bolesnika su u proteklih 5 godina na Klinici za bolesti uha, nosa i grla i Kirurgiju
glave i vrata KBC-a Zagreb podvrgnuti endoskopskom operativnom odstranjenju tumora
prednje lubanjske jame i paranazalnih sinusa, a kod kojih je rekonstrukcija srednjih i velikih
defekata tvrde mozdane ovojnice ucinjena pomocu slobodnog presatka ovojnice temporalnog
misica.

Postoperativno dva bolesnika imala su komplikaciju u smislu prolazne likvor fistule,
koja nije zahtijevala revizijsku operaciju, Sto iznosi 4,76 %. Dva bolesnika imala su
komplikaciju u smislu pocetnog meningitisa, koji je izlijeCen ciljanom primjenom antibiotske
terapije, Sto iznosi 4,76 %. Jedan je bolesnik perioperativno egzitirao nevezano uz operativne
komplikacije. Drugih komplikacija kao sto su trajna likvor fistula, hernijacija mozga,

pneumocefalus i pneumoencefalus nije bilo.

5.2. Rezultati patohistoloskog dijela istraZivanja

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) debljine tkiva fascije late iznosi 1 mm (IQR od
0,8 mm do 1 mm), za tkivo fascije temporalnog misica 1,2 mm (IQR od 1,1 mm do 1,3 mm) i
zaduru 1 mm (IQR od 0,96 mm do 1 mm). Postoji statisti¢ki znacajna razlika u debljini izmedu
sva tri tkiva (Kruskal-Walis test, P < 0,002). Postoji statisticki znacajna razlika u debljini
izmedu tkiva fascije temporalnog misica i dure (Post hoc Conover test, P < 0,05), a nema

statisticki znacajne razlike u debljini izmedu tkiva fascije late i dure (tablica 1).
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Tablica 1. Debljina (mm) za tkiva fascije late, fascije temporalnog misica i dure.

Medijan
DEbljlna (mm) (|nterkvart||n| 95 % ClI mEduana p*
raspon)
Fascija lata (FL) 1(0,8-1) 0,8-1,01
Fascija
temporalnog 1,2(1,1-1,3) 1,1-13 0,002
misi¢a (TMF)
Dura 1(0,962 - 1) 1-1
FL vs. TMF < 0,057
FL vs. Dura >0,05F
TMF vs. Dura < 0,05+

*Kruskal-Wallis test; +Post hoc Conover

Semikvantitativnom analizom elasti¢nih vlakana utvrdeno je da postoji znacajna razlika

u ocjeni elasti¢nih vlakana izmedu sva tri ispitivana tkiva (y? test, P < 0,001). Znacajno bolju

ocjenu elasti¢nih vlakana ima fascija temporalnog misica (4/14 tkiva ima obiljezje 2, po 5/14

tkiva ima obiljezje 3 i 4), u odnosu na tkivo dure (po 2/8 tkiva ima obiljezja 0, 1, 2, 3), i u
odnosu na tkivo fascije late (1/14 tkiva ima obiljezje 0 i 13/14 tkiva ima obiljezje 1) (tablica 2).
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Tablica 2. Semikvantitativna analiza elasti¢nih vlakana za tkiva fascije late, fascije temporalnog

misica i dure.

Elasticna | Fascija lata Fascija temporalnog Dura Ukupno
vlakna (FL) misica (TMF) p*
0 1/14 0 2/8 3 (8 %)
1 13/14 0 2/8 15 (42 %)
2 0 4/14 2/8 6 (17 %) < 0,001
3 0 5/14 2/8 7 (19 %)
4 0 5/14 0 5 (14 %)
Ukupno 14/14 14/14 8/8 36 (100 %)
* 42 test

0 — odsutnost elasti¢nih vlakana u uzorcima, 1 — elasti¢na vlakna tanka i rijetka, 2 — nekoliko
debljih rijetko do umjereno rasporedenih elasti¢nih vlakana, 3 — tanka vlakna rasporedena u

umjerenoj koli¢ini, 4 — vlakna srednje debljine i deblja u umjerenoj i obilnoj koliéini.

5.3. Rezultati biomehani¢kog dijela istrazivanja

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) naprezanja u limitiranom testu istezanja od 6 %
ukupne duljine uzorka u pet ciklusa, iznosi 1,67 MPa (IQR od 1,33 MPa do 2,14 MPa) za fasciju
temporalnog misica, 13,58 MPa (IQR od 10,3 MPa do 17,55 MPa) za fasciju latu i 5,28 MPa
(IQR od 3,31 MPa do 7,87 MPa) za duru. Postoji statisti¢ki znac¢ajna razlika u limitiranom testu
istezanja od 6 % ukupne duljine uzorka, izmedu pojedinih skupina uzoraka, u svakom
pojedinom ciklusu istezanja (Kruskal-Walis test, P < 0,001) (tablica 3).

Nema statisticki znacajne razlike u naprezanju izmedu ciklusa unutar skupine uzoraka
fascije temporalnog misica, a postoji statisti¢ki znacajna razlika u naprezanju izmedu ciklusa
unutar skupine uzoraka fascije late (Friedmanov test, P < 0,001) i unutar skupine uzoraka dure
(Friedmanov test, P < 0,001) (tablica 3).
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Tablica 3. Naprezanje (MPa) u limitiranom testu istezanja od 6 % u 5 ciklusa, za uzorke fascije

temporalnog misica, fascije late i tvrde mozdane ovojnice.

Naprezanje (MPa) u limitiranoj ekstenziji od 6 %
Fascija temporalnog N
) Fascija lata (FL) Dura
Ciklus misi¢a (TMF) Pt
medijan medijan medijan
pf pf pt
(IQR*) (IQR*) (IQR*)
. 13 12,98 5,13 <
Ciklus 1
(0,95-1,83) (9,89 -17,52) (2,65 —7,28) 0,001
1,55 13,48 55 <
Ciklus 2
(1,12 -2,07) (10,29 - 17,65) (3,08 —-7,91) 0,001
) 1,62 13,62 5,39 <
Ciklus 3 0,39 <0,001 <0,001
(1,3-2,05) (10,4 -17,92) (3,47 -7,97) 0,001
) 1,65 13,51 55 <
Ciklus 4
(1,19-2,12) (10,39 - 18,04) (3,15-7,8) 0,001
) 1,67 13,58 5,28
Ciklus 5 <0,001
(1,33-2,14) (10,3 -17,55) (3,31-7,87)

* interkvartilni raspon 25 % — 75 %; TFriedmanov test; *Kruskal-Wallis test

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) produljenja uzoraka na njihovu elasti¢nom limitu,

odredenom na krivulji sila — produljenje, za duru iznosi 2,22 mm (IQR 2,07 mm do 2,78 mm),

Sto je 7,4 % ukupne duljine uzorka. Ista vrijednost za fasciju temporalnog misi¢a iznosi 2,42

mm (IQR 2,03 mm do 3 mm), sto je 8 %, a za fasciju latu iznosi 1,91 mm (IQR 1,8 mm do 1,99

mm), $to je 6,3 % ukupne duljine uzorka.

Nema statisticki znacajne razlike u produljenju na vrijednosti elasti¢nog limita izmedu

uzoraka dure i fascije temporalnog misi¢a. Postoji statisticki znacajna razlika u produljenju na

vrijednosti elasticnog limita izmedu uzoraka dure i fascije late (Mann-Whitney U test, P =
0,001) (tablica 4).
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Postoji statisti¢ki znacajna razlika u produljenju uzoraka fascije late na vrijednosti
elasticnog limita u usporedbi s uzorcima fascije temporalnog misica i dure (Kruskal-Wallis test,
P =0,002) (tablica 4).

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) produljenja za uzorke na vrijednosti maksimalne
sile, odredenom na krivulji sila — produljenje iznosi 2,98 mm (IQR 2,48 mm do 3,51 mm) za
duru, sto je 9,9 % ukupne duljine uzorka, 3,36 mm (IQR 2,8 mm do 4,21 mm) za fasciju latu,
Sto je 11,2 % ukupne duljine uzorka, i 5,56 mm (IQR 4,48 mm do 7,39 mm) za fasciju
temporalnog misica, $to je 18,5 % ukupne duljine uzorka.

Nema statisticki znacajne razlike u produljenju na maksimalnoj sili izmedu uzoraka
dure i fascije late. Postoji statisticki znacajna razlika u produljenju na maksimalnoj sili izmedu

uzoraka dure i fascije temporalnog misi¢a (Mann-Whitney U test, P < 0,001) (tablica 4).

Tablica 4. Produljenje (mm) na elasti¢cnom limitu i produljenje (mm) na maksimalnoj sili u

vla¢nom testu istezanja za uzorke fascije temporalnog misica, fascije late i dure.

Produljenje na elasti¢cnom limitu | Produljenje na maksimalnoj sili
Medijan Medijan
Uzorak
(25% - 75 Postotak | P* (25% 75 Postotak | P*
%) [mm] %) [mm]
Fascija
2,42 5,56
temporalnog 8,0 18,5
(2,03 -3) (4,48 - 7,39)
misi¢a (TMF)
Fascija lata 1,91 0,002 3,36 <0,001
6,3 11,2
(FL) (1,8-1,99) (2,8 -4,21)
Dura 2,22 2,98
7,4 9,9
(2,07 —2,78) (2,48 - 3,51)
TMF vs. Dura 0,607 | TMF vs. Dura <0,0017
FL vs. Dura 0,001" | FL vs. Dura 0,247

*Kruskal-Wallis test; "TMann-Whitney U test (Bonferroni korekcija)
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Medijan (interkvartilni raspon — IQR) naprezanja na vrijednosti elasticnog limita iznosi
2,09 MPa (IQR 1,59 MPa do 2,94 MPa) za fasciju temporalnog misica, 14,61 MPa (IQR 10,35
MPa do 18,76 MPa) za fasciju latu i 6,91 MPa (IQR 2,79 MPa do 787 MPa) za duru. Postoji
statisti¢ki znac¢ajna razlika u naprezanju na vrijednosti elasti¢nog limita za fasciju temporalnog
misica u usporedbi s fascijom latom i durom (Kruskal-Wallis test, P < 0,001). Postoji statisticki
znacajna razlika u naprezanju na vrijednosti elasti¢nog limita izmedu dure i fascije temporalnog
misi¢a (Mann-Whitney U test, P < 0,001), i izmedu dure i fascije late (Mann-Whitney U test,
P =0,001) (slika 16).
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Slika 16. Naprezanje (MPa) na elasticnom limitu u vla¢nom testu do vrsne sile, za uzorke fascije

temporalnog misica (TMF), fascije late (FL) i dure.

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) naprezanja na vrijednosti maksimalne sile iznosi
3,88 MPa (IQR 2,27 MPa do 4,85 MPa) za fasciju temporalnog misica, 23,03 MPa (IQR 17,4
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MPa do 2,71 MPa) za fasciju latu i 10,02 MPa (4,33 MPa do 12,75 MPa) za duru. Postoji
statisticki znacajna razlika u naprezanju na vrijednosti maksimalne sile izmedu dure i fascije
temporalnog misi¢a (Mann-Whitney U test, P = 0,001), i izmedu dure i fascije late (Mann-
Whitney U test, P < 0,001) (slika 17).
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Slika 17. Naprezanje (MPa) na maksimalnoj sili u testu istezanja, za uzorke fascije temporalnog
miSi¢a (TMF), fascije late (FL) i dure.

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) udjela sile na elasticnom limitu u ukupnoj sili
iznosi 59,33 % (IQR 48,94 % do 80,54 %) za fasciju temporalnog misica, 65,24 % (IQR 52,98
% do 75,27 %) za fasciju latu i 65,7 % (IQR 58,45 % do 70,36 %) za duru. Nema statisticki
znacajne razlike izmedu uzoraka tri razli¢ita tkiva sto se tice udjela sile na granici elasti¢nosti

u ukupnoj sili (tablica 5).
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Tablica 5. Postotak (%) sile (N) na elasti¢nom limitu (N) za uzorke fascije temporalnog misica,

fascije late i dure.

Medijan (interkvartilni raspon) -
udjela sile na elasti¢nom limitu
Fascija temporalnog miSi¢a 59,33 (48,94 — 80,54)
Fascija lata 65,24 (52,98 — 75,27) 0,82
Dura 65,7 (58,45 - 70,36)

*Kruskal-Wallis test

U drugom dijelu istrazivanja izracunala sam standardnu silu na temelju vrijednosti
naprezanja za duru na njezinu elasticnom limitu i popre¢nom presjeku svakog pojedinog uzorka
(tablica 6).

Tablica 6. Sila (N) izracunata na temelju naprezanja (MPa) dure na elasticnom limitu i
popre¢nog presjeka (mm?) svakog pojedinog uzorka, u 4 paralele, na 25 %, 50 %, 75 % i 100

% izraCunate Sile.

Medijan (interkvartilni raspon) izracunate sile
Sila Fascija temporalnog . p*
Fascija lata (FL) Dura
misica (TMF)
1. paralela 25 % 31,65 21,77 10,21
. <0,001
sile (16,86 — 36,81) (13,5-30,51) (9,06 - 12,74)
2. paralela 63,31 43,54 20,41
. <0,001
50 % sile (33,73 -73,63) (27,07 - 61,02) (18,22 - 25,5)
3. paralela 75 % 94,97 65,32 30,62
. <0,001
sile (50,6 — 110,44) (40,6 —91,53) (27,34 — 38,25)
4. paralela 100 % 126,63 87,09 40,82 0.001
< 1
sile (67,47 — 147,26) (54,14 — 122,05) (36,45 — 51)

*Kruskal-Wallis test

33



Uzorke dure, fascije late i fascije temporalnog misica istezala sam s 25 %, 50 %, 75 %
I 100 % izracunate vrijednosti sile. Nakon toga odredila sam produljenje za svaki pojedini
uzorak na izraunatoj vrijednosti sile.

Produljenje na 25 % izracunate vrijednosti sile iznosi medijan 1,18 mm (IQR 1,01 mm
do 1,36 mm) za duru, 0,57 mm (IQR 0,26 mm do 1,42 mm) za fasciju latu i 2,58 mm (IQR 1,68
mm do 4,06 mm) za fasciju temporalnog misi¢a. Razlika u produljenju izmedu dure i fascije
late nije statisticki znacajna, dok je statisti¢ki znacajna razlika u produljenju izmedu dure i
fascije temporalnog misi¢a (Mann-Whitney U test, P = 0,001).

Produljenje na 50 % izracunate vrijednosti sile iznosi medijan 1,95 mm (IQR 1,54 mm
do 2,3 mm) za duru, 0,9 mm (IQR 0,52 mm do 1,89 mm) za fasciju latu i 3,42 mm (IQR 2,86
mm do 5,68 mm) za fasciju temporalnog misica. Postoji statisticki znacajna razlika u
produljenju izmedu dure i fascije late (Mann-Whitney U test, P = 0,02) i izmedu dure i fascije
temporalnog misica (Mann-Whitney U test, P = 0,001).

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) produljenja na 75 % vrijednosti izracunate Sile
iznosi 2,52 mm (IQR 2,04 mm do 2,73 mm) za duru, 1,26 mm (IQR 0,76 mm do 2,22 mm) za
fasciju latu i 3,62 mm (IQR 3,49 mm do 3,73 mm) za fasciju temporalnog misica. Nema
statistiCki znacajne razlike u produljenju izmedu dure i fascije late, dok postoji statisticki
znacajna razlika u produljenju izmedu dure i fascije temporalnog misi¢a (Mann-Whitny U test,
P =0,04).

Medijan (interkvartilni raspon — IQR) produljenja na 100 % izracunate vrijednosti sile
iznosi 2,55 mm (IQR 2,4 mm do 3,37 mm) za duru, 1,51 mm (IQR 0,96 mm do 2,36 mm) za
fasciju latu, i 5,099 mm za fasciju temporalnog misic¢a. Postoji statisti¢ki znacajna razlika u
produljenju izmedu dure i fascije late (Mann-Whitney U test, P = 0,03), dok nema statisticki

znacajne razlike u produljenju izmedu dure i fascije temporalnog misic¢a (tablica 7).
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Tablica 7. Produljenje (mm) na vrijednosti sile (N) izruunate na temelju naprezanja (MPa)

dure na elasticnom limitu, u Cetiri ciklusa, za uzorke fascije temporalnog misica, fascije late i

dure.
Medijan (interkvartilni raspon)
) produljenja (mm) na izracunatoj vrijednosti sile
Sila _ p*
Fascija temporalnog .
Fascija lata (FL) Dura
misi¢a (TMF)
1. paralela 2,58 0,57 1,18
. <0,001
25 % sile (1,68 — 4,06) (0,26 —1,42) (1,01 -1,36)
2. paralela 3,42 0,9 1,95
. <0,001
50 % sile (2,86 —5,68) (0,52 -1,89) (1,54-2,3)
3. paralela 3,62 1,26 2,52 002
75 % sile (3,49 -3,73) (0,76 — 2,22) (2,04 - 2,73) ’
4. paralela . 1,51 2,55
] 5,099' 0,03%
100 % sile (0,96 — 2,36) (2,4-3,37)

*Kruskal-Wallis test; " samo jedan uzorak;* Mann-Whitney U test (Bonferroni korekcija)

U slucaju kada 100 % izracunate vrijednosti sile na elasti¢cnom limitu dure nije ujedno i
maksimalna sila za uzorak koji se isteze, uzorke sam istezala do njihove maksimalne sile i
odredila produljenje na toj vrijednosti sile. Medijan (interkvartilni raspon — IQR) produljenja
zaduru iznosio je 3,41 mm (IQR 3,11 mm do 4,08 mm) na vrijednosti maksimalne sile od 43,35
N (IQR 33,11 N do 53,44 N); produljenje za fasciju latu iznosilo je 3,19 mm (IQR 2,68 mm do
4,34 mm) na vrijednosti maksimalne sile od 164,69 N (IQR 133,24 N do 208,8 N), dok je
produljenje za fasciju temporalnog misica iznosilo 5,33 mm (IQR 4,37 mm do 5,67 mm) na
vrijednosti maksimalne sile od 63,42 N (IQR 39,37 N do 78,37 N). Nema statisticki znacajne
razlike u produljenju izmedu dure i fascije late, dok postoji statisti¢ki znacajna razlika u
maksimalnom produljenju izmedu dure i fascije temporalnog misi¢a (Mann-Whitney U test, P
< 0,001). Nema statisticki znacajne razlike na vrijednosti maksimalne sile izmedu dure i fascije
temporalnog misic¢a, dok postoji statisticki znacajna razlika na vrijednosti maksimalne sile
izmedu dure i fascije late (Mann-Whitney U test, P < 0,001) (tablica 8).
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Tablica 8. Maksimalna sila (N) i produljenje (mm) na maksimalnoj sili, u sluc¢aju kada

izracunata sila na temelju naprezanja na elasticnom limitu dure ujedno nije bila i maksimalna

sila, za uzorke fascije temporalnog misica, fascije late i dure.

Medijan (interkvartilni raspon)
produljenja (mm) pri maksimalnoj sili
Fascija p*

temporalnog Fascija lata (FL) Dura

misi¢a (TMF)
Maksimalna 63,42 164,69 43,35
sila (39,37 - 78,37) (133,24 -208,8) | (33,11 -53,44) <0001
Maksimalno 5,33 3,19 3,41 0.002
produljenje (4,37 — 5,67) (2,68 — 4,34) (3,11 — 4,08) ’

*Kruskal-Wallis test
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6. Rasprava

6.1. Ciljevi uspjesne rekonstrukcije

Nakon resekcije tumora prednje lubanjske jame cesto nastaje komunikacija izmedu
sterilne Supljine prednje lubanjske jame i kontaminiranog prostora nosa i paranazalnih Supljina.
Cilj uspjesne rekonstrukcije je ponovno formiranje zrakonepropusne i vodonepropusne barijere
izmedu mozdane i sinonazalne Supljine i osiguravanje ¢vrste mehanicke potpore
intrakranijskim strukturama. Na taj nacin sprjecava Se razvoj ozbiljnih i potencijalno letalnih
postoperativnih komplikacija. Kirurska tehnika koja zadovoljava sve prije navedene zahtjeve
osigurava pacijentima dobru postoperativnu kvalitetu zivota i optimalan funkcionalni i estetski
rezultat (10, 15, 16, 17, 34, 37).

Kvalitethnom rekonstrukcijom tvrde mozdane ovojnice sprje¢avamo likvoreju, te
posljedi¢no razvoj intrakranijskih infekcija, u smislu meningitisa i apscesa mozga.

Rekonstrukcija tvrde mozdane ovojnice stoga ima klju¢nu ulogu u rekonstrukciji baze lubanje.

6.1.1. Fascija lata u rekonstrukciji dure

Fascija lata je u danasnje vrijeme najéeSce koristen bioloski materijal za rekonstrukciju

tvrde mozdane ovojnice nakon tumorske ablacije (4, 10, 16, 38, 52, 19, 39).

6.1.2. Fascija temporalnog misi¢a u rekonstrukciji dure

Slobodni presadak ovojnice temporalnog misi¢a uspjesno upotrebljavamo kod
endoskopskih i otvorenih kirurskih postupaka u podruc¢ju prednje lubanjske jame.
U proteklih 15 godina u otvorenim kirurSkim postupcima, i proteklih 5 godina u endoskopskim
tehnikama, na Klinici za bolesti uha, nosa i grla i kirurgiju glave i vrata KBC-a Zagreb rutinski
se i ekskluzivno koristi fascija temporalnog misica za rekonstrukciju tvrde mozdane ovojnice
nakon ablacijskih postupaka u podruéju prednje lubanjske jame.
Fascija temporalnog misi¢a je mekana, glatka, prilagodljiva i strukturalno sli¢na tvrdoj
mozdanoj ovojnici. Fascija temporalnog misica je isto tako tehnicki gledano jednostavna za

primjenu (54).
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Prema dosadaSnjem iskustvu, dovoljne je veli¢ine za rekonstrukciju velikih defekata
tvrde mozdane ovojnice. Morbiditet donorskog mjesta je minimalan ili izostaje u cijelosti, i
nema znacajnijih postoperacijskih komplikacija.

S obzirom na te Ccinjenice, vrednovala sam kvalitetu originalne endoskopske
rekonstrukcije tvrde mozdane ovojnice sa slobodnim presatkom ovojnice temporalnog misica

nakon ablacije tumora.

6.2. Stupanj komplikacija u rekonstrukciji

Temeljni principi rekonstrukcije kod otvorenih kirurskih tehnika ukljucivali su
vaskularizirane reznjeve. U pocetku primjene endoskopskih tehnika, od prije 20-ak godina,
intenzivno se istrazivao naéin primjene vaskulariziranih reznjeva u rekonstrukciji. Prije
uvodenja vaskulariziranih reznjeva u rekonstrukciji baze lubanje endoskopskim endonazalnim
pristupom Kkoristeni su viseslojni slobodni presadci. Stupanj komplikacija, u smislu likovoreja,
nakon rekonstrukcije baze lubanje viseslojnim slobodnim presadcima iznosio je 20 %. Nakon
uvodenja peteljkastog nazoseptalnog reznja u rekonstrukciju baze lubanje razina komplikacija
smanjena je na 5,4 % (27), odnosno na 4 % za rekonstrukciju velikih defekata prednje lubanjske
jame koristenjem vaskularnog peteljkastog nazoseptalnog reznja, odnosno perikranijskog
reznja U sluCajevima kada se nazoseptalni rezanj nije mogao upotrijebiti zbog njegove
zahvacenosti tumorom (23).

Stupanj postoperativne likvoreje iznosi 8,5 %, prema podacima koje su objavili Soudry
i suradnici u sistematskom preglednom istrazivanju koje obuhvaca 22 studije na 673 pacijenta.
Od toga, prostor prednje lubanjske jame, od planuma sfenoida do straznjeg zida frontalnog
sinusa, obuhvaca 8 studija na 142 pacijenta, a stupanj uspjesnosti rekonstrukcije baze lubanje
nevaskulariziranim i vaskulariziranim tehnikama od jednoslojnih slobodnih presadaka do
viseslojnih rekonstrukcija koje ukljucuju peteljkaste reznjeve iznosi 92 %. Stupanj uspjesnosti
rekonstrukcije baze lubanje s troslojnim slobodnim presatkom iliotibijalnog traktusa
objavljenih na istrazivanju kod 41 pacijenta iznosi 93 %, dok jedna manja studija od 6
pacijenata u rekonstrukciji baze lubanje koristi tri sloja fascije late sa stupnjem uspjesnosti od
67 % (24).

Analizirajuci ucestalost i tip postoperativnih komplikacija u klinickom dijelu studije,
nakon rekonstrukcije srednjih i velikih defekata tvrde mozdane ovojnice slobodnim presatkom
ovojnice temporalnog misic¢a, koji iznosi 4,76 % prolaznih likvor fistula i 4,76 % pocetnog

meningitisa, te s obzirom na to da drugih komplikacija u smislu razvoja trajnih likvor fistula,
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razvijenog meningitisa, apscesa mozga, hernijacija ni hidrocefalusa nije bilo, mogu zakljuciti
da su u skladu s objavljenim studijama, odnosno da je komplikacija u provedenom istrazivanju
manje u odnosu na objavljena istrazivanja u svijetu. Originalna tehnika rekonstrukcije srednjih
i velikih defekata tvrde mozdane ovojnice slobodnim presatkom ovojnice temporalnog misica
daje odli¢ne rezultate na razini od 95,2 % uspjesnosti bez razvoja ozbiljnih i potencijalno
letalnih komplikacija. Ona je apsolutno komparabilna i superiorna rezultatima rekonstrukcije u

analiziranoj medicinskoj literaturi.

6.3. Patohistoloska analiza

Rezultati patohistoloske, morfometrijske analize uz pomo¢ semikvantitativne skale
pokazuju znacajno najbolju ocjenu elasti¢nih vlakana tkiva ovojnice temporalnog misica, u
odnosu na tvrdu mozdanu ovojnicu i posebno na ovojnicu misi¢a natkoljenice. Rezultati
semikvantitativne morfometrijske analize u skladu su s rezultatima biomehanickih testova, gdje
tkivo ovojnice temporalnog misi¢a ima najvece relativno produljenje u testu istezanja do
maksimalne vrijednosti sile, odnosno najvecu elasti¢nost u usporedbi s oba tkiva, i tkivom

ovojnice misic¢a natkoljenice i tvrdom mozdanom ovojnicom.

6.4. Znacaj elasti¢nosti tkiva u rekonstrukciji

Rekonstruktivni materijal na mjestu defekta tvrde mozdane ovojnice izlozen je tijekom
vremena razli¢itim vrijednostima optereCenja  hidrostatske i hidrodinamicke sile
cerebrospinalne tekué¢ine (CSF), koja rezultira centripetalnom silom na krajevima defekta tvrde
mozdane ovojnice. Centripetalna sila na rubovima defekta djeluje tako da pokusava izmaknuti
tkivo s rubova na mjestu rekonstrukcije.

Elasti¢nije rekonstruktivno tkivo bolje podnosi optere¢enja hidrostatske i
hidrodinamicke sile, $to rezultira manjom centripetalnom silom na rubovima defekta.

Kod otvorenih kirurskih tehnika sivamo rubove defekta i rekonstrukcijsko tkivo te je,
zbog fiksacije kirurskim Savovima za kostani rub defekta, pomicanje tkiva djelovanjem
centripetalne sile manje izrazeno u odnosu na endoskopske kirurske tehnike.

Kod endoskopskih rekonstrukcija rekonstruktivni materijal nije fiksiran uz rubove
defekta kirurskim Savovima, te je podlozan dislokaciji. Pomicanje rekonstrukcijskog tkiva kod
endoskopskih kirurskih tehnika moze rezultirati postoperativnim komplikacijama, najéesce

likvorejom i intrakranijskom infekcijom. Jedine sile koje drze rekonstrukcijsko tkivo na mjestu
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rekonstrukcije su pritisak tezine mozga i adhezijske sile izmedu rekonstrukcijskog tkiva i
okolne kosti.

Manja sila na rubovima postablacijskog defekta omogucuje manje napetosti izmedu
rekonstrukcijskog tkiva i rubova defekta, a time brze i adekvatnije cijeljenje.

Dostupna su nam dva manevra koje je moguce Koristiti kako bismo smanjili
centripetalnu silu na rubovima defekta. Prvi manevar je povecanje -elasticnosti
rekonstrukcijskog materijala, a drugi je povecavanje adhezije na mjestu rekonstrukcije.

Manipulacije tezinom mozdanog tkiva i intrakranijskim tlakom, s ciljem povecavanja
sile adhezije na mjestu rekonstrukcije, nisu moguce.

Postavljanje rekonstrukcijskog materijala sto lateralnije od rubova defekta, kako bismo
povecali kontaktnu povrsinu izmedu rekonstrukcijskog materijala i kosti, tehni¢ki je limitirano.

KoriStenje najelasti¢nijeg dostupnog materijala za rekonstrukciju postablacijskog
defekta tvrde mozdane ovojnice takoder smanjuje centripetalnu silu na rubovima defekta. To
je tehnicki najjednostavniji i najsigurniji manevar koji nam je uvijek dostupan i sa sobom nosi
najmanji rizik morbiditeta i mortaliteta rekonstrukcije.

Vjerujem da tkivo koje najvise odgovara duri u smislu svojih biomehanickih
karakteristika, koje je pritom najelasticnije od svih dostupnih rekonstruktivnih tkiva,
predstavlja najbolju i najsigurniju opciju za rekonstrukciju postablacijskih defekata dure. Kako
bih utvrdila koji od rekonstruktivnih materijala zadovoljava te kriterije, testirala sam

biomehanicke karakteristike elasti¢nosti, dure, fascije temporalnog misica i fascije late.

6.5. Granica elasti¢nosti bioloskih tkiva

Tipi¢na krivulja naprezanja i deformacije za bioloska tkiva sastoji se od tri dijela. Dva
od njih su nelinearna, pocetni dio i dio s deformacijama na kraju krivulje, dok se izmedu njih
nalazi linearni dio.

Kod istezanja tkiva dogadaju se promjene u strukturi tkiva koje mozemo evidentirati na
krivulji naprezanje — deformacija. U pocetnom dijelu krivulje vlakna iz inicijalnog zavinutog
oblika prelaze u izravnati oblik. Kada su sva vlakna postavljena u izravnati polozaj, na krivulji
naprezanje — deformacija biljezimo linearni oblik.

Elasti¢cni limit je kriticna granica na kojoj zapocinju nepovratne promjene u
mikrostrukturi tkiva, odnosno promjene koje sprjecavaju tkivu povratak u njegov izvorni oblik.
Elasti¢ni limit na krivulji naprezanje — deformacija definiran je kao maksimalna tocka na

linearnom dijelu krivulje nakon ¢ega zapo€inju nepovratne promjene i deformacija tkiva koje
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biljezimo kao nelinearni zavrsni dio krivulje. Dio krivulje s deformacijama zavrsava
maksimalnom vrijednos¢u sile, gdje tkivo gubi svoje karakteristike i eventualno se kida (62,
63, 64).

Vrijednost elasti¢nog limita odredili smo jednostavno i precizno na krivulji sila —
produljenje, na zavrsetku linearnog dijela krivulje.

Granica elasti¢nosti predstavlja kriticnu vrijednost na kojoj dolazi do nepovratnih
promjena unutar mikrostrukture tkiva. Pancheri i suradnici radili su studiju na kadaverima koza
(Capra hircus), te prema podacima publiciranim u literaturi, vrijednost elasti¢nog limita za
ovojnicu misica natkoljenice kod uniaksijalnog istezanja u razini je vrijednosti od 6 % (56).

Rezultati prikazani u radu Pancherija i suradnika imaju implikacije na nacin
funkcioniranja humanog iliotibijalnog traktusa. Vrijednosti naprezanja i deformacije kod
uniaksijalnog istezanja longitudinalno orijentiranih vlakana na kadaverima koza sli¢ne su
vrijednostima mehanickog odgovora kod humanog iliotibijalnog traktusa (56).

Budu¢i da se sva bioloska tkiva sisavaca (mammalia) biomehanicki ponasaju sli¢no
(65), postavila sam relativnu vrijednost od 6 % ukupne duzine uzorka kao granicu limitiranog
produljenja, da bih vidjela kako se u tim uvjetima ponasa humano tkivo i eventualno potvrdila
rezultate objavljene u literaturi. Radi $to preciznije usporedbe koristila sam relativne vrijednosti

produljenja ukupne duzine uzorka, odnosno vrijednosti elasti¢nog limita.

6.6. Analiza limitiranog testa istezanja do 6 %

Analizirajuc¢i rezultate testa istezanja dobila sam nekoliko zanimljivih zakljucaka.
Tijekom testa istezanja, s limitiranom vrijednosti istezanja od 6 % ukupne duzine uzorka, koja
je publicirana kao vrijednost granice elasticnosti za fasciju latu (u koza), zabiljezila sam
znacajnu razliku u naprezanju izmedu pojedinih ciklusa za fasciju latu, dok nema znacajne
razlike u naprezanju izmedu pojedinih ciklusa za fasciju temporalnog misica (tablica 3). To
pokazuje da tkivo fascije temporalnog misi¢a vrlo dobro podnosi silu naprezanja i lakse se i
brze potpuno oporavlja nakon mehanickog stresa. Time ne samo da se potvrduje hipoteza da je
fascija temporalnog misica biomehanicki barem jednake kvalitete u usporedbi s durom i
fascijom latom, nego ona definitivno predstavlja biomehanicki stabilnije i kvalitetnije tkivo u

odnosu na njih.
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6.7. Analiza rezultata testa istezanja do maksimalne sile

Limitiranom ekstenzijom od 6 % u testu s uniaksijalnim istezanjem od 6 % ukupne
duzine uzorka, medijan naprezanja od 12,98 — 13,62 MPa za fasciju latu odgovara vrijednosti
granice elasti¢nosti od 14,61 MPa medijana naprezanja, odnosno 6,3 % produljenja ukupne
duzine uzorka, odredenoj na krivulji sila— produljenje u testu istezanja do maksimalne sile.
Medijan (interkvartilni razmak) produljenja na vrijednosti granice elasti¢nosti za fasciju latu
iznosi 1,91 (1,8 — 1,99) mm, sto je 6,3 % ukupne duzine uzorka.

Time sam potvrdila da je granica elasti¢nosti za fasciju latu u razini vrijednosti od 6 %
produljenja ukupne duzine uzorka.

Vrijednosti elasticnog limita od 6,3 % dobivene u pokusu dobro koreliraju s
vrijednostima koje su dobili Pancheri i suradnici za elasti¢ni limit u granicama od 6 % kod
uniaksijalnog istezanja fascije late koza.

Potvrdila sam da fascija lata koza i humana fascija lata imaju slican biomehanicki
odgovor u uniaksijalnoj ekstenziji, u smjeru longitudinalno usmjerenih vlakana, u smislu
naprezanja, deformacije i relativnog produljenja. Stovise, dvostruko sam potvrdila kvalitetu i
reproduktibilnost rada i rezultata.

Medijan produljenja uzoraka na njihovu elastiénom limitu, odreden na krivulji sila —
produljenje bio je 7,4 % ukupne duzine uzorka za duru s vrijednostima naprezanja od 6,91 MPa,
8 % ukupne duzine uzorka za fasciju temporalnog misica s vrijednostima naprezanja od 2,09
MPa, i 6,3 % ukupne duzine uzorka fascije late s vrijednostima naprezanja od 14,61 MPa.
Razlika u produljenju na vrijednosti elasticnog limita izmedu uzoraka dure i fascije
temporalnog misi¢a nije statistiCki znacajna, dok postoji statisticki znacajna razlika u
produljenju na granici elasti¢nosti izmedu uzoraka dure i fascije late (P = 0,001, Mann-Whitney
U test). Postoji statisticki znacajna razlika u produljenju na granici elasti¢nog limita uzoraka
fascije late u odnosu na uzorke i dure i fascije temporalnog misic¢a (P = 0,002, Kruskal-Wallis
test).

Rezultati istrazivanja sugeriraju da su biomehanicke karakteristike fascije temporalnog
miSica i dure na nizim vrijednostima naprezanja, odnosno na vrijednostima elasti¢nog limita
vrlo sli¢ne, te da se oni u biomehanickom smislu ponasaju gotovo identi¢no, kao jedan te isti
materijal.

Nasuprot tome fascija lata se biomehanicki na vrijednostima elasti¢nog limita ponasa

kao potpuno drugadije tkivo u odnosu na fasciju temporalnog misica i duru.
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Medijan produljenja uzoraka na vrijednosti maksimalne sile odreden na krivulji sila —
produljenje bio je 9,9 % ukupne duzine uzorka dure s vrijednostima naprezanja od 10,02 MPa,
18,5 % ukupne duzine uzorka fascije temporalnog misic¢a s vrijednostima naprezanja od 3,88
MPa, i 11,2 % ukupne duzine uzorka fascije late s vrijednostima naprezanja od 23,03 MPa.
Razlika produljenja na vrijednosti maksimalne sile izmedu uzoraka dure i fascije late nije
statistiCki znacajna, dok postoji statisticki znacajna razlika u produljenju na vrijednosti
maksimalne sile izmedu uzoraka dure i fascije temporalnog misic¢a (P < 0,001, Mann-Whitney
U test).

Na maksimalnim vrijednostima sile fascija lata i dura predstavljaju biomehanicki
rigidnije tkivo u odnosu na fasciju temporalnog misica, koje bolje tolerira stres i ima najvecu
relativnu ekstenziju uzorka.

Produljenje od 11,2 % ukupne duzine uzorka, koje smo odredili na krivulji sila —
produljenje, pri maksimalnoj sili za humanu fasciju latu, dobro korelira s ranije publiciranim
vrijednostima od 10 do 18 % za fasciju latu koza (56) i 10 % za humanu fasciju latu (57).

Unutar pojedine skupine uzoraka, razlike u vrijednosti naprezanja daleko su najnize za
fasciju temporalnog misica, i na vrijednosti elasti¢nog limita i na maksimalnoj vrijednosti sile,
u odnosu na fasciju latu i duru, $to sugerira biomehanicku stabilnost fascije temporalnog misica
(slike 16 i 17).

Potpuno je jasno da je fascija temporalnog misica daleko najelasti¢nije tkivo od sva tri
ispitivana tkiva. Vrijednosti relativnog produljenja uzorka fascije temporalnog misica tijekom
cijelog istrazivanja su najviSe, a vrijednosti naprezanja su najnize u odnosu na duru i fasciju
latu. Nadalje, biomehanicke karakteristike dure i fascije temporalnog misi¢a su tijekom cijelog
istrazivanja sli¢ne, dok fascija lata predstavlja rigidniji i biomehanic¢ki potpuno razlicit
materijal.

Vrijednosti naprezanja za fasciju temporalnog misica su iznenadujuce niske u odnosu
na druga dva materijala, sto bi moglo sugerirati da je fascija temporalnog misi¢a biomehanicki
insuficijentan materijal u rekonstrukciji dure u smislu toleriranja prosje¢nog CSF tlaka.
Vrijednosti medijana (interkvartilni razmak) naprezanja za fasciju temporalnog misica na
granici elasti¢nosti od 2,09 (1,59 — 2,94) MPa i na maksimalnoj sili od 3,88 (2,27 — 4,85) MPa
su znacajno vi$e od vrijednosti normalnog intrakranijskog tlaka, koji je u granicama od 1,3 — 2
kPa (10 — 15 mmHg) u zdravih odraslih osoba, i mijenja se kod kretanja i promjene polozaja
tijela (66).
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Ti podaci sugeriraju da bi fascija temporalnog misi¢a trebala dobro tolerirati
intrakranijski tlak na mjestu endoskopske rekonstrukcije dure tijekom duzeg vremena i da ima
adekvatnu sigurnost na rubovima rekonstrukcijskog materijala s biomehanickog stajali$ta.
Zbog svoje elasti¢nosti, u usporedbi s fascijom latom, bolje tolerira iznenadne promjene
intrakranijskog tlaka, provocirane kretanjem tijela i promjenama polozaja. To posljedi¢no
rezultira znatno nizim centripetalnim silama na rubovima postablacijskog defekta dure. Nize
centripetalne sile na rubovima postablacijskog defekta dure odgovorne su za brze i adekvatnije
cijeljenje koje rezultira sigurnijom rekonstrukcijom i nizom razinom komplikacija nakon

ablacijske kirurgije prednje lubanjske jame.

6.8. Test opterecenja silom izra¢unatom prema elasti¢nom limitu dure

Rekonstruktivno tkivo na mjestu defekta dure tijekom vremena je izloZeno
promjenjivom optereé¢enju hidrostatske i hidrodinamicke sile likvora.

Fizikalno stanje temelji se na osnovi ciklickog opterecenja s limitiranom vrijednosti
opterecenja, a ne deformacije.

Kako bih sto vjernije prikazala i simulirala izlozenost rekonstruktivnog tkiva na mjestu
defekta dure, u drugom sam dijelu pokusa tkivo opterecivala u 4 ciklusa s razli¢itim
vrijednostima sile. Standardnu vrijednost sile izracunala sam na temelju vrijednost naprezanja
na granici elasti¢nosti za tkivo dure i popre¢nog presjeka svakog pojedinog uzorka. Zatim sam
uzorke fascije temporalnog misica, fascije late i dure ciklicki optereéivala sukcesivno rastué¢im
vrijednostima od 25 %, 50 %, 75 % i 100 % standardne vrijednosti sile.

Analizirajuci rezultate testa istezanja na 25 %, 50 %, 75 % i 100 % vrijednosti sile
izraCunate na elasti¢cnom limitu dure i produljenju uzoraka pri maksimalnoj sili vidljivo je da
su fascija temporalnog misica, fascija lata i dura tri razlicita tkiva s obzirom na njihove
biomehanicke karakteristike.

Ipak, dura i fascija temporalnog misi¢a ponasaju se slicno na nizim vrijednostima
naprezanja, odnosno na vrijednostima njihova elasticnog limita, koji odgovara vrijednosti
normalnog tlaka likvora.

Treba napomenuti da su uzorci tkiva temporalne fascije optereéivani viSim
vrijednostima sile zbog vece debljine uzoraka. Medijan (interkvartilni razmak) 100 %
vrijednosti sile izracunate prema elasti¢nom limitu za tkivo dure, iznosi 126,63 (67,47 — 147,26)
N za tkivo fascije temporalnog misic¢a, 87,09 (54,14 — 122,05) N za tkivo fascije late i 40,82
(36,45 — 51) N za tkivo dure (tablica 4).
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Medijan (interkvartilni raspon) produljenja na 100 % izracunate vrijednosti sile, koja je
zapravo sila izracunata na vrijednosti naprezanja za elasti¢ni limit tkiva dure, iznosi 2,55 (2,4
—3,37) mm za duru, 1,51 (0,96 — 2,36) mm za fasciju latu i 5,099 mm za fasciju temporalnog
miSic¢a. Postoji statisti¢ki znacajna razlika u produljenju izmedu dure i fascije late (P = 0,034,
Mann-Whitney U test), dok nema statistic¢ki znac¢ajne razlike u produljenju izmedu dure i fascije
temporalnog misica (tablica 5).

Rezultati dobiveni na 100 % vrijednosti sile, odnosno na vrijednosti elasti¢nog limita za
tkivo dure, dobro koreliraju s prvim dijelom pokusa, odnosno s testom istezanja do maksimalne
vrijednosti sile, gdje vrijednost produljenja na vrijednosti elasti¢nog limita za duru iznosi 2,22
(2,07 — 2,78) mm, a produljenje na vrijednosti njegova vlastitog elasticnog limita za fasciju
temporalnog misi¢a iznosi 2,42 (2,03 — 3) mm, odnosno nema statisti¢ki znacajne razlike u
produljenju na vrijednosti njihova vlastitog elasti¢nog limita izmedu uzoraka dure i fascije
temporalnog misica.

Mogu zakljuciti da nema statisti¢ki znacajne razlike u produljenju izmedu uzoraka
fascije temporalnog misic¢a i dure na elastiénom limitu izrac¢unatom za svako tkivo pojedina¢no
u testu istezanja do maksimalne sile. Nema ni statisti¢ki znacajne razlike u produljenju
izraGunatom prema tkivu dure u drugom dijelu pokusa.

Medijan (interkvartilni razmak) produljenja na 100 % izracunate vrijednosti sile,
odnosno sile izra¢unate na vrijednosti elasti¢énog limita za tkivo dure u drugom dijelu pokusa
od 2,55 (2,4 — 3,37) mm dobro korelira s vrijednostima medijana (interkvartilni razmak)
produljenja na elastiénom limitu odredenog na krivulji sila — produljenje u testu istezanja do
maksimalne sile za tkivo dure od 2,22 (2,07 — 2,78) mm.

Tkivo koje se biomehanicki ponasa sli¢nije tkivu dure i koje je elasti¢nije smatram
kvalitetnijim materijalom za rekonstrukciju postablacijskog defekta dure. Na mjestu
rekonstrukcije s koristenjem takvog tkiva manje su tenzije na rubu defekta dure i kostanog
defekta Sto je posebno vazno u endoskopskoj Kirurgiji gdje nema Sivanja nego se
rekonstruktivno tkivo na rekonstruiranom mjestu drzi samo silom adhezije.

Na visim vrijednostima naprezanja, fascija temporalnog misi¢a pokazuje ekstremnu
elasticnost U odnosu na druga dva tkiva, daje najvece produljenje i tolerira relativno visoko
naprezanje pri maksimalnoj sili. Fascija lata je u drugu ruku relativno najrigidnije tkivo od tri
testirana na svim razinama naprezanja.

S obzirom na biomehanicke karakteristike i visoku elasti¢nost, fascija temporalnog
miSi¢a predstavlja prikladnije tkivo u rekonstrukciji prednje lubanjske jame nakon ablacijske
Kirurgije.
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Fascija temporalnog misica predstavlja kvalitetno rekonstruktivno tkivo, te je bolja i
sigurnija rekonstruktivna opcija u usporedbi s facijom latom u endoskopskoj Kirurgiji prednje

lubanjske jame.
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7. Zakljuéci

Temeljem provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljedeci
zakljucci:

- biomehanicke karakteristike ovojnice temporalnog misi¢a znatno premasuju
oc¢ekivanja, dokazala sam da je ovojnica temporalnog misi¢a superiornija u odnosu na fasciju
latu u smislu elasti¢nosti i tolerancije stresa

- ovojnica temporalnog misi¢a biomehanicki predstavlja izrazito stabilno tkivo koje
odli¢no tolerira stres

- biomehanicke karakteristike ovojnice temporalnog misi¢a i tvrde mozdane ovojnice
na nizim vrijednostima stresa, odnosno do vrijednosti elasti¢énog limita gotovo su identi¢ne

- ovim istrazivanjem potvrdila sam da je fascija temporalnog misica najelasti¢nije tkivo,
I na vrijednosti svog elasti¢nog limita i pri maksimalnoj vrijednosti sile, u odnosu na duru i
posebno na fasciju latu, koja je najrigidniji materijal od sva tri ispitivana

- fascija temporalnog misic¢a, zbog svojih biomehanickih osobina koje su najsli¢nije
tkivu dure, i svoje izvanredne elasti¢nosti predstavlja najprikladnije tkivo, tj. zlatni standard, u

rekonstrukciji dure nakon ablacijske kirurgije u podruc¢ju prednje lubanjske jame.
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8. Sazetak

Cilj istrazivanja: Dokazati da je fascija temporalnog misic¢a, u smislu biomehanickih
karakteristika elasticnosti, jednako kvalitetno tkivo u usporedbi s fascijom latom, $to ju ¢ini
pogodnim tkivom u rekonstrukciji tvrde mozdane ovojnice.

Nacrt studije: Istrazivanje se sastoji od klini¢ke studije o komplikacijama u operiranih
bolesnika, te patohistoloSke i biomehanicke analize koje uklju¢uju 26 humanih kadavera.

Ispitanici i metode: Testom istezanja do 6 % vrijednosti ukupne duzine uzorka, i nakon
toga istezanjem do maksimalne vrijednosti sile, usporedivali smo elasti¢nost tkiva fascije
temporalnog misica, fascije late i dure.

Rezultati: Dura i fascija temporalnog misi¢a imaju gotovo identi¢ne biomehanicke
karakteristike na vrijednostima do njihova elasti¢nog limita bez statisticki znacajnih razlika u
njihovu produljenju. Fascija lata je znatno rigidnije tkivo u usporedbi s druga dva tkiva. Postoji
statisticki znacajna razlika u produljenju fascije late na vrijednosti elasti¢nog limita u usporedbi
s druga dva tkiva (Kruskal-Wallis test, P = 0,002) Razlika u produljenju na vrijednosti
maksimalne sile za temporalnu fasciju je statisticki zna¢ajno veca i manje tenzije u odnosu na
druga dva tkiva.

Zakljucak: Tijekom cjelokupnog biomehanic¢kog testiranja fascija se temporalnog
s durom, a poglavito u usporedbi s fascijom latom. Zbog svoje izrazite elasti¢nosti i sli¢nosti S
biomehanickim karakteristikama dure, fasciju temporalnog misi¢éa mozemo Smatrati
najprikladnijim tkivom u rekonstrukciji defekata dure nakon ablativnih zahvata u podrucju

lubanjske osnovice prednje lubanjske jame.

Kljuéne rijeci: elasti¢nost; slobodni presadak ovojnice misi¢a natkoljenice; slobodni presadak

ovojnice temporalnog misica; test istezanja; tvrda mozdana ovojnica.

48



9. Summary

Biomechanical Comparison of the Temporalis Muscle fascia, the Fascia Lata, and the Dura
Mater

Obijectives: The purpose of research is to prove that elastic biomechanical characteristics of the
temporalis muscle fascia are comparable to those of the fascia lata, which makes temporalis
muscle fascia adequate material for dural reconstruction in the region of anterior cranial fossa.
Study Design: Clinical study analyses the data on complications in patients in which a dural
defect was reconstructed by use free temporalis muscle fascia graft. Twenty six fresh human
cadavers, were included in the histopathological analysis and biomechanical study.
Participants and Methods: Biomechanical stretching test with the comparison of elasticity
among the tissues of temporalis muscle fascia, fascia lata and dura were performed. The
samples were stretched up to the value of 6 % of the total sample length and subsequently they
were further stretched to the maximum value of force. The value of extension at its elastic limit
for the each sample was extrapolated from the force-extension curve.

Results: Dura and temporalis muscle fascia shared the same biomechanical behaviour pattern
up to the value of their elastic limit, just opposite to those of fascia lata which proved itself to
be the stiffest among the three investigated tissues and there was a statistically significant
difference in the extension of the samples at the value of the elastic limit for the fascia lata in
comparison to the temporalis muscle fascia and the dura (Kruskal-Walis test, P = 0,002).
Beyond the value of elastic limit, the temporalis muscle fascia proved itself to be by far the
most elastic tissue in comparison to the fascia lata and the dura.

Conclusion: Because of its elasticity and similarity in its mechanical behaviour to the dura, the

temporalis muscle fascia can be considered the most suitable tissue for dural reconstruction.

Keywords: elasticity; dura mater; free fascia lata graft; free temporalis muscle fascia graft;

tensile test.
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