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Popis kratica i pokrata:

ACC = adenoidni cisti¢ni karcinom (engl. adenoid cystic carcinoma)

BCC = bazocelularni karcinom (engl. basal cell carcinoma)

CT = kompjutorizirana tomografija (engl. computed tomography)

LTBR = lateralna resekcija temporalne kosti (engl. lateral temporal bone resection)
MEC = mukoepidermoidni karcinom (engl. mucoepidermoid carcinoma)

MRI = magnetska rezonancija (engl. magnetic resonance imaging)

PET/CT = pozitronska emisijska tomografija i kompjuterizirana tomografija (engl. Positron

emission tomography/computed tomography)
SCC = planocelularni karcinom (engl. squamous cell carcinoma)
STBR = subtotalna resekcija temporalne kosti (engl. subtotal temporal bone resection)
TNM = (engl.) tumour, nodes, metastases

TTBR = totalna resekcija temporalne kosti (engl. total temporal bone resection)
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SAZETAK
NASLOV RADA: Maligni tumori temporalne kosti
AUTOR: Anton Malbasi¢

Maligni tumori temporalne kosti rijetki su tumori s raznovrsnom simptomatologijom.
NajceS¢e zahvacaju periaurikularnu koZu i koZu zvukovoda. Najcesci histoloski tip tumora je
planocelularni karcinom koji ima tendenciju lokalnog i limfogenog Sirenja u douSnu Zlijezdu i
vrat. Drugi najCesci histolo3ki tip tumora ove lokalizacije je bazocelularni karcinom, dok su
ostali histoloski tipovi svojom uéestaloS¢u zanemarivi. Dijagnostika malignih tumora
temporalne kosti temelji se na detaljinom dermatoloSkom i neurootoloSkom pregledu te
radiolo$kim slikovnim tehnikama. Za ove tumore nema opcéeprihvacenog sustava klasifikacije,
no naj¢eS¢e se koristi modificirani Pittsburgh sustav klasifikacije iz 2000. godine. Terapija
malignih tumora temporalne kosti je, prije svega, kirurS8ka i sastoji se od razli¢ito opseznih
resekcija mekog tkiva zvukovoda i temporalne kosti te povrSinske parotidektomije i disekcije
vrata po indikaciji. Nakon operativnog zahvata, ovisno o opseznosti samoga zahvata, provodi
se rekonstrukcija Zrtvovanog licnoga Zivca i licne muskulature. KirurSkoj terapiji Cesto se
pridruzuje dokazano blagotvorna adjuvantna radioterapija, a u novijim se istrazivanjima i
adjuvantna konkomitantna kemoradioterapija isti¢e kao opcija za bolesnike s uznapredovalim
stadijima bolesti. Prognoza ovih tumora uvelike ovisi o stadiju bolesti, a za uznapredovale

stadije ona je izrazito loSa.

KLJUCNE RIJECI: temporalna kost, maligni tumori, planocelularni karcinom, kirurSka

terapija, liéni Zivac



SUMMARY
TITLE: Temporal bone carcinoma
AUTHOR: Anton Malbasié¢

Temporal bone carcinomas are rare tumours with a variable presentation. Despite their
rarity, they most commonly derive from the periauricular skin and the external auditory canal
skin. The most common histological type of these tumours are squamous cell carcinoma,
which tend to spread locally and lymphogenically to the parotid gland and the neck. The
second most common histological type of tumours affecting this area are basal cell carcinoma,
while other types are negligible in frequency. Diagnosis of malignant temporal bone tumours
is based on detailed dermatological and neurootological examination and radiological imaging
techniques. There is no generally accepted classification system for these tumours, but the
modified Pittsburgh classification system from 2000 is most commonly used. The treatment of
malignant tumours of the temporal bone is primarily surgical, and it is based on resections of
the soft tissue of the external auditory canal and the temporal bone of various extents, as well
as frequent superficial parotidectomy and neck dissection, depending on the indication. After
the operation, depending on the extent of it, the reconstruction of the sacrificed facial nerve
and facial musculature is performed. Surgery is often accompanied by adjuvant radiotherapy,
which is proven to be beneficial for the patients' survival. In a recent research, concomitant
chemoradiotherapy has also emerged as an option in advanced stages of the disease. The
prognosis of these tumours largely depends on the stage of the disease, and for advanced

stages it is extremely poor.

KEY WORDS: temporal bone, carcinoma, squamous cell carcinoma, surgical therapy, facial

nerve



1. UvOD

U radu ¢e biti rije€i o malignim tumorima temporalne kosti, njihovim naj¢e3¢im histolodkim
tipovima, klini¢koj prezentaciji, dijagnostici, kategoriziranju u prognosti¢ke stupnjeve i terapiji.
Naposljetku ée biti rije€i o opcenitoj prognozi ovih tumora i prognozi u ovisnosti o njihovu

histoloSkom tipu.

U uvodnim potpoglavljima bit ¢e opisana anatomija temporalne kosti i njezinih unutarnjih

struktura, a potom ce biti opéenito rije€i o malignim tumorima temporalne kosti.

1.1. Anatomija temporalne kosti

Temporalna kost ili os temporale parna je kost kranija smjestena na lateralnim stranama
lubanje, a sastoji se od tri dijela: pars squamosa, pars tympanica i pars petrosa. Pars
squamosa €ini najvec¢u lateralnu povrsinu temporalne kosti i omeduje koStani dio zvukovoda
s pars tympanica koji kao tanka plo¢ica omeduje kostani dio zvukovoda s prednje, donje i
dijelom straznje strane i s pars petrosa, koji kostani dio zvukovoda omeduje sa straznje strane.
Pars petrosa u svom medijalnom dijelu (piramidi) sadrzi strukture srednjeg i unutarnjeg uha,
a vazne strukture koje prolaze kroz ovaj dio temporalne kosti su unutarnja karotidna arterija,
unutarnja jugularna vena i lini Zivac. (1, 2) Mnogi autori (3-5) izdvajaju i pars mastoidea na
posterolateralnom dijelu kosti koji nastaje iz pars squamosa i pars petrosa, a postaje
prominentniji nakon rodenja zbog razvoja m. sternocleidomastoideusa i utjecaja vla¢ne sile
istog miSic¢a. Neki autori pars mastoidea pribrajaju petroznom dijelu temporalne kosti i pridaju

im zajedni¢ki naziv pars petromastoidea. (6, 7)

Unutar temporalne kosti, od lateralnog prema medijalnom, nalaze se koStani dio
zvukovoda, membrana tympani, bubnjiste s pripadajuéim strukturama, mastoidni antrum, tuba

auditiva, strukture unutradnjeg uha i sluhovod sa svojim krvnim zilama i Zivcima.

1.1.1. Anatomija zvukovoda

Zvukovod se dijeli na kostani i hrskavicni. Ko&tani, ve¢ prije opisan, €ini medijalne dvije
treCine zvukovoda, dok se hrskavi¢ni zvukovod nastavlja na kostani prema lateralno i €ini
njegovu preostalu tre¢inu. (8) Hrskavi¢ni zvukovod predstavlja nastavak vanjske uske, a
ispunjen je Santorinijevim pukotinama $to povec¢ava mogucénost za lokalno Sirenje infekcije ili

novotvorina iz susjednih struktura. (5)



1.1.2. Anatomija bubnjista

Bubnjiste se sastoji od Sest zidova: gornjeg (paries tegmentalis), donjeg (paries jugularis),
prednjeg (paries caroticus), straznjeg (paries mastoideus), medijalnog (paries labyrinthicus), i
lateralnog zida (paries membranaceus).
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Slika 1. Shema desnog bubnjista (pogled s lateralne strane). Prema: Drake, Richard
L, Vogl, A Wayne, Mitchell, Adam W. M. (9)

Gornji zid tvori krov bubnjista pomoc¢u tanke kostane plocice (tegmen tympani). Doniji zid
tankom kostanom plocicom odvaja bubnjiSte od donje jugularne vene. (2) S obzirom na to da
je doniji zid u blizini donje jugularne vene, a tegmen tympani odvaja bubnijiste od srednje
lubanjske jame i temporalnog dijela mozga, to ih €ini pogodnim mjestima za Sirenje infekcije
ili ekspanzivnog procesa iz bubnjista u navedene strukture. (10) Nadalje, na granici donjeg s

medijalnim zidom nalazi se izlaziSte n. tympanicusa koji sadrzi osjetna visceralna viakna.

Predniji zid bubnjista je tanka koStana ploc€ica koja ograduje kostani kanal a. carotis interna
od bubnijista, a sadrzi otvore kroz koje prolaze periarterijska simpatiCka vlakna karotidne
arterije i zavrSetak Eustachijeve tube. Straznji zid bubnijista u gornjemu dijelu ima komunikaciju

izmedu mastoidne Supljine i bubnjista (antrum mastoideum), a u njegovu srednjem dijelu jest



emintentia pyramidalis koja predstavlja mjesto za hvatiste tetive m. stapediusa. (2) Valja
istaknuti da izmedu mastoidne Supljine i straznjeg zida bubnijiSta prolazi licni zivac, odakle se
odvaja chorda tympani i ulazi u bubnijiste. (11) Navedeno je vazno imati na umu zbog blizine
licnoga zivca bubnjistu i uvrstavanja lezije temporalne kosti u diferencijalnu dijagnozu prilikom

prisutnih neuroloskih simptoma vezanih uz licni Zivac.

Medijalni zid bubnjidta €ini granicu izmedu srednjeg i unutrasnjeg uha. Oblikovan je
strukturama unutarnjeg uha, tako da na njemu mozZemo vidjeti koStano izbo¢enje bazalnog
zavoja puznice (promontorium) koje €ini vec¢inu medijalnog zida. Na promontoriju se nalazi
timpanicni ziv€ani splet, koji stvaraju n. tympanicus, r. communicans cum plexu tympanico i
periarterijski simpatiCki splet karotidne arterije. Na medijalnom se zidu jo$ nalaze ovalni otvor
(vestibuluma), kruzni otvor (puznice) i izbo€enje kanala li€noga zivca. Lateralni zid bubnijista
vec¢inom je graden od bubnijiéne opne (membrana tympani) koja je ulozena u kostani sulcus

tympanicus. (2, 10)
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Slika 2. Rez kroz desnu sljepoo¢nu kost u ravnini cavitas tympanica; pogled na
medijalni zid. Prema: Fanghanel J, Pera F, Anderhuber F, Nitsch R. (12)
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Slika 3. Presjek kroz desnu sljepoocnu kost u ravnini cavitas tympanica; pogled na
lateralni zid. Prema: Fanghanel J, Pera F, Anderhuber F, Nitsch R. (13)

Osim njegovih zidova, postoje jo$ neke vazne strukture unutar bubnijidta. Tako, primjerice,
u bubnjistu pronalazimo slusne koscice, Ceki¢ (malleus), nakovanj (incus) i stremen (stapes).

One prenose vibracije zvuka s bubnji¢a na ovalni otvor do unutrasnjeg uha.

Li¢ni Zivac ulazi u temporalnu kost sluhovodom i cijelim svojim tokom prolazi kroz canalis
facialis (Falloppi). Nedugo nakon ulaska u kost oblikuje koljenski ganglij (ggl. geniculi), daje
ogranke n. petrosus major i r. communicans cum plexu tympanico i zavija prema straga te
prolazi s medijalne strane od bubnjista. Na mastoidnoj strani bubnijista zavija prema dolje, daje
ogranke za m. stapedius i chorda tympani i naposlietku izlazi iz lubanje kroz foramen
stylomastoideum. (2, 10, 11, 14, 15)
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Slika 4. Presjek kroz desnu sljepoo€nu kost u ravnini stilomastoidnog foramena;
pregled toka liénoga zivca kroz sljepooénu kost. Prema: Flint PW, Francis HW,
Haughey BH, Lesperance MM, Lund VJ, Robbins KT, et al. (16)

Ogranak licnoga Zivca chorda tympani sadrzi osjetna vlakna iz prednje dvije trecine jezika
i preganglionarna parasimpatic¢ka vlakna za ganglion submandibulare te svojim tokom prolazi
kroz bubnjiste. (10) Iz mastoidnog dijela temporalne kosti ulazi u bubnijiste i nalazi se na
njegovu lateralnom dijelu, prolazi medijalno od &ekica i anteriorno izlazi iz bubnjista kroz

fissuru petrotympanicu (Glaseri). (2, 11)

U bubnjistu se joS nalazi prethodno spomenuti n. tympanicus, ogranak glosofaringealnog
zivca (n. IX.). On u bubnjiSte ulazi kroz donji zid i na promontoriju stvara timpanicni ziv€ani
splet kojim osjetno inervira sluznicu bubnjista, mastoidnih pukotina te kraja Eustachijeve tube.
Iz spleta kroz prednji zid bubnjista iz temporalne kosti izlazi n. petrosus minor koji nosi

preganglionarna parasimpati¢ka vlakna do ganglion oticum. (11)



1.1.3. Anatomija unutrasnjeg uha

Unutra$nje se uho sastoji od kostanih i, unutar njih, membranskih Supljina koje ispunjavaju
organi unutrasnjeg uha. KoStane strukture unutrasnjeg uha zajedniCkim se nazivom zovu
koStani labirint. Organi za registraciju ravnoteze i sluha nalaze se unutar membranskog
labirinta. Puznica (cochlea), organ za sluh, naslanja se na medijalni zid bubnjista, a polukruzni
kanali¢i i vestibulum nalaze se posteriorno od nje. Odvaja ih n. vestibulocochlearis (n. VIIl.),
koji iz tih organa prenosi specijalna somatska aferentna vlakna do mozdanog stabla, izlazeci

pritom iz temporalne kosti kroz sluhovod. (17)

1.1.4. Anatomija unutarnjeg sluhovoda

Sluhovod (meatus acusticus internus) predstavlja komunikaciju labirinta s endokranijem i
mjesto je prolaska n. facialisa, n. intermediusa i n. vestibulocochlearisa u, odnosno iz
temporalne kosti, a ujedno je i kanal kojim prolaze vasa labyrinthica koje opskrbljuju labirint
krvlju. (18) N. intermedius sadrzi specijalna visceralna aferentna viakna za okus i
preganglijska sekretorna vlakna i ulazi u sluhovod s li€nim zivcem te se u kanalu n. facialisa

prikljuCuje njegovu deblu. (19)

1.2. Opcéenito o malignim tumorima temporalne kosti

Maligni tumori temporalne kosti rijetke su novotvorine i ve¢im su dijelom posljedica
lokalnog Sirenja maligniteta s periaurikularne i koZe uske te s dousne Zlijezde. (20) Primarna
sijela unutar kosti su rijetka; od njih su ¢esc¢a primarna sijela zvukovod, mastoid i srednje uho.
(21, 22) Prema Berlingeru i suradnicima (23) sekundarni tumori ove regije dijele se na pet
kategorija po mehanizmu nastanka: udaljene metastaze, metastaze kao posljedica izravnog
lokalnog Sirenja, meningealne karcinomatoze, metastaze nastale leptomeningealnom
infiltracijom intrakranijalnog primarnog tumora i metastaze nastale limfomatoznom
infiltracijom. Prije svega, u ovome ¢e radu biti rijeCi o primarnim malignim tumorima
temporalne kosti s naglaskom na planocelularnom karcinomu i bazocelularnom karcinomu
kao naj¢eséim tipovima malignih tumora temporalne regije, koji nastaju na kozi zvukovoda,

odakle prodiru u temporalnu kost.



2. NAJCESCI TIPOVI PRIMARNIH MALIGNIH TUMORA
TEMPORALNE KOSTI

2.1. Planocelularni karcinom

Od svih histolo$kih tipova, planocelularni je karcinom (engl. squamous cell carcinoma,
SCC) naj¢eséi na podrucju temporalne kosti (21, 24, 25) i zauzima samo 0,2% svih tumora
glave i vrata, odnosno nastaje u 6 osoba na njih milijun godidnje. (26) Etiologija SCC-a nije
jo$ u potpunosti razjasnjena, ali su kroniéni i maligni otitis externa te posljedi¢na kroni¢na
otoreja (27), prethodna radioterapija lezija glave i vrata (26, 28, 29) i infekcije tipovima 16 i 18
humanog papilomavirusa te Epstein-Barr virusom (30, 31), otkriveni kao neki od ¢imbenika
rizika za razvoj SCC-a na zvukovodu. Kao glavni ¢imbenik rizika za razvoj SCC-a i ostalih
karcinoma na uski identificirane su svijetla put i izlozenost ultraljubi€astim zrakama. (32)
Makroskopski, Cesto se prikazuje kao egzofiticna ili ulceriraju¢a lezija s eritematoznom

okolnom kozZom i granulacijskim upalnim tkivom. (22)

2.2. Bazocelularni karcinom
Bazocelularni karcinom (engl. basal cell carcinoma, BCC) se spominje kao drugi najcesci
histoloSki tip malignih tumora temporalne kosti i s SCC-om zauzima oko 50% svih karcinoma
temporalne kosti. (22, 33) Ce$c¢e nastaje na uski nego u zvukovodu (34), a s obzirom na
mjesto nastanka, najéeS¢e se razvija kao posljedica izlaganja ultraljubi¢astim zrakama. (32)

BCC se na kozi ¢esto prezentira kao ulceriraju¢a tvorba. (22, 27)

2.3. Adenoidni cistiéni karcinom

Adenoidni cisti¢ni karcinom (engl. adenoid cystic carcinoma, ACC) treci je naj¢es¢i maligni
tumor zvukovoda i zauzima oko 20% svih malignih tumora na toj lokaciji te 5% svih maligniteta
temporalne kosti. (35, 36) Nastaje iz Zljezdanog tkiva i u podrucju glave i vrata CeSce se
pojavljuje u Zlijezdama slinovnicama. (37) Cesto se pojavljuje u obliku supkutane lezije sa
sporim Klinickim tijekom i iz tog razloga rijetko se dijagnosticira u ranijoj fazi razvoja, odnosno
Cesto treba doci do propagacije simptoma da bi se postavila dijagnoza maligne novotvorine.
(36-38)

2.4. Melanom
Melanom se mnogo &e$ée razvija na uski nego unutar temporalne kosti. Stovise, prema
istrazivanju Conleyja i Schullera (39) od svih malignih tumora u podrucju temporalne regije,
43,9% tumora na uski otpada na melanome. Samim time, glavni ¢imbenici rizika za nastajanje
melanoma svijetla su put i izlozenost ultraljubiCastim zrakama. (40) Ipak, kad je primarno sijelo

melanoma unutar zvukovoda ili u srednjem uhu, izuzetno je teSko na vrijeme postaviti



dijagnozu. Prema Hannanu i Parikhu (41) crni voskoliki iscjedak iz zvukovoda moze biti znak
melanoma na navedenoj lokaciji. Takoder, melanomi se u zvukovodu mogu prezentirati kao
polipoidne mase s ili bez pigmenta, a svojim izgledom mogu zavarati kliniCara da je rije€¢ o
SCC-u ili nekom drugom malignom tumoru jer su melanomi znacajno rjedi na ovoj lokaciji.
(34, 42)

2.5. Drugi, maligni tumori atipi€éni za podrucje temporalne kosti
Ceruminozni adenokarcinom drugi je naj¢es¢i maligni tumor zljezdanog tkiva temporalne
kosti, ali na ovome podrucju gotovo je trostruko rjedi u odnosu ha ACC. (43, 44) Prema rijetkim
dostupnim prikazima slu€ajeva moze se prezentirati kao polipozna tvorba u zvukovodu, pri

¢emu se bolesnici najéesce Zale na zagepljenost uha. (36)

Mukoepidermoidni karcinom (engl. mucoepidermoid carcinoma, MEC) ekstremno je
rijedak primarni tumor na podruc¢ju temporalne kosti i zbog toga je o njemu objavljeno jako
malo javno dostupnih istrazivanja. Razvija se takoder iz Zljezdanog tkiva i, prema dostupnim
izvorima, prezentira se kao nespecifitna crvenkasta i tvrda masa i ne izaziva specificne
simptome koji bi kliniCaru dali naslutiti da je rije€ o MEC-u. (45) Nadalje, zbog nedovoljno

prijavljenih slu¢ajeva MEC-a nije moguce odrediti dovoljno to€nu prognozu bolesti. (46)

Uz navedene tumore koji se naj¢eSc¢e razvijaju iz koze zvukovoda, vazno je istaknuti
osteosarkom Kkoji se razvija iz kosti, a naj¢eS¢i je osteogeni primarni tumor u podrucju

temporalne kosti i zna€ajno je ¢eSc¢i u djece. (47)

3. SIMPTOMATOLOGIJA | DIJAGNOSTIKA MALIGNIH TUMORA
TEMPORALNE KOSTI

Prema Barrsu (48) najceSc¢i prvi simptom s kojim se bolesnici javljaju je otoreja, a drugi
simptomi koji se pojavljuju su otalgija, gubitak sluha, masa u zvukovodu ili periaurikularna
masa (ovisno o lokalizaciji lezije), kljenut licnoga zivca i krvarenje iz zvukovoda. Gidley i
DeMonte (22) navode otoreju, otalgiju i gubitak sluha kao cCimbenike ,klasiénog trijasa“
simptoma koji u kliniCara pobuduju sumnju na malignu bolest u podrucju temporalne kosti,
iako se navedeni trijas simptoma nalazi u samo 10% bolesnika. Manjak odgovora na toaletu
zvukovoda kao terapiju za otitis externa i otitis media (navedene su bolesti mnogo ¢esce, a
prezentiraju se s istim trijasom simptoma) upuéuje na razvoj maligne bolesti. Slabost licnoga

Zivca i razvoj mase u vratu ili u dousnoj zlijezdi upucuju na malignitet viSega stadija. (49)

Dijagnostika malignih tumora temporalne kosti temelji se na sistematiCnom
dermatoloSkom i neurootoloSkom pregledu pacijenta, uz dodatak radioloskih dijagnostickih

pretraga. Potrebno je temeljito pregledati vlasiste, periaurikularnu kozu, usku i zvukovod,
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ovisno o prijavljenim simptomima. Navedenom pregledu moze se dodati tonska audiometrija
gdje se u slu€aju ispunjenog zvukovoda vidi provodna nagluhost. (50) U slu¢aju kad su
zahvaéene komponente unutarnjeg uha, nalaz tonske audiometrije prikazuje zamjedbenu
nagluhost. U Hrvatskoj, prema preporukama Hrvatskog drustva za internistiCku onkologiju
Hrvatskog lije¢ni¢kog zbora (51), minimum predoperativne dijagnostike sacinjavaju pregled
otorinolaringologa i kompjuterizirana tomografija (engl. computed tomography, CT), odnosno
magnetska rezonancija (engl. magnetic resonance imaging, MRI) glave i vrata. Pozitronska
emisijska tomografija i kompjuterizirana tomografija (engl. Positron emission
tomography/computed tomography, PET/CT) indicirana je u slu€aju snhazne sumnje na

proSirenost bolesti.

4. STUPNJEVANJE STADIJA MALIGNIH TUMORA TEMPORALNE
KOSTI

Prema Breenu (50) zbog rijetke pojavnosti tumora ovoga podrucja, nijedan sustav
stupnjevanja tezine bolesti nije opéeprihvacen u svijetu. DoduSe, danas se veéinom Koristi
takozvani pitsburski sustav klasifikacije koji je od svog nastajanja dozivio nekoliko revizija, a
trenutno najkoristenija revizija je ona iz 2000. godine, prema Moody, Hirschu i Myersu. (52,
53)

Tablica 1. Modificirana pitsburska klasifikacija malignih tumora temporalne kosti.
Prema: Moody S.A., Hirsch B.E., Myers N. (52), tablica prevedena i prilagodena prema

Morrisu i suradnicima, s dodanom N klasifikacijom i stadijima (54)

Opis/karakteristike tumora

T klasifikacija

T1 Ogranicen na zvukovod bez koStane erozije ili dokaza zahvacenosti mekog tkiva

T2 Ogranigen na zvukovod s erozijom kosti (nepune debljine) ili ograni€eno
zahvacanje mekog tkiva (<5 mm)

T3 Erozija kroz koStani zvukovod (pune debljine) s ograni¢enim zahvaéanjem mekog
tkiva (<5 mm), ili zahvaéanje srednjega uha i/ili mastoida

T4 Erozija puznice, petroznog vrha, medijalne stijenke srednjega uha, karotidnog

kanala, jugularnog foramena ili tvrde mozdane ovojnice ili tumor s opseznim
zahvacanjem mekog tkiva (>5 mm, primjerice temporomandibularnog zgloba ili
stiloidnoga procesa) ili dokaz kljenuti licnoga Zivca

N klasifikacija

NO Bez otkrivenih regionalnih limfnih &vorova
N1 Solitarni metastatski limfni ¢vor, veli€ine <3 cm
N2a Solitarni ipsilateralni metastatski limfni ¢vor, veli€ine 3-6 cm
N2b Multipli ispilateralni metastatski limfni Evorovi
N2c Kontralateralni metastastatski limfni Evor
N3 Metastatski limfni Evor veli€ine >6 cm
Stadij bolesti
I T1 NO
Il T2 NO
I T3 NO
[\ T1-T4 N+




Pitsburska klasifikacija ocjenjuje samo T komponentu tumour, nodes, metastases (,tumor,
limfni &vorovi, metastaze®, engl. tumour, nodes, metastases, TNM) klasifikacije pa se njoj
dodaju N i M Klasifikacije za klasificiranje bolesti u stadije od | do IV. Tako je T1No prvi stadij,
T2No drugi, TsNo treci, a TaNo i bilo koji T s pozitivnim limfnim ¢vorom Cetvrti stadij bolesti zbog

primije¢ene iznimno loSe prognoze u bolesnika s limfogenom invazijom. (55, 56)
5. TERAPIJSKE MOGUCNOSTI

5.1. Kirurska terapija
Terapija malignih tumora temporalne kosti je, prije svega, kirurSka, iako se u literaturi
navodi i modalitet primarne radioterapije. (57, 58) Ovisno o stadiju bolesti, postoje razli¢ito
opsezne resekcije. U potpoglavljima koja slijede bit ¢e rije€i 0 najcesée korisStenim metodama

kirurSkog lijeCenja.

5.1.1. Lokalna ekscizija tumora

Ako je tumor ograni¢en na uSku, periaurikularnu kozZu i koZzu zvukovoda, Siroka ekscizija
tumora ponekad je terapija izbora. Za tumore unutar zvukovoda otkrivene u ranom stadiju
pokuSa se takozvana sleeve (,rukav“, engl. sleeve) resekcija poznata i kao modificirana
lateralna resekcija temporalne kosti (engl. lateral temporal bone resection, LTBR), kojoj je cilj
ukloniti meko tkivo iz zvukovoda s oéuvanom membranom tympani. (22, 48, 52) DoduSe, u
takvim se slu€ajevima zahvat Cesto intraoperativno pretvori u opsezniju LTBR. Takoder, riede

se pribjegava ovom operativhom zahvatu zbog Cesto kasnog otkrivanja tumora. (22)
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Internal jugular vein Eustachian tube

Slika 5. Shema sleeve resekcije tumora. Prema: Allanson B.M. et al. (59)

5.1.2. Lateralna resekcija temporalne kosti

LTBR definira se kao en bloc resekcija temporalne kosti lateralno do li€noga Zivca.
Malleus i incus se reseciraju i preostaje stapes i strukture medijalno od njega. Cilj zahvata je
ukloniti cilindar zvukovoda i okolnu kost do u zdravo, a sama opseznost zahvata varira ovisno
o proSirenosti bolesti. Indikacija za LTBR je tumor ograni¢en na zvukovod, a navedena tehnika

je samostalno kurativna za stadij T: prema pitsburskoj klasifikaciji. (48, 60, 61)
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Slika 6. Shema LTBR. Prema: Allanson B.M. et al. (62)

Slika 7. LTBR prije uklanjanja cilindra zvukovoda. Preuzeto iz arhive Klinike za bolesti

uha, nosa i grla i kirurgije glave i vrata Klini¢kog bolni¢kog centra Zagreb, uz dopustenje.
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Slika 8. Ukljanjanje cilindra zvukovoda. Preuzeto iz arhive Klinike za bolesti uha, nosa

i grla i kirurgije glave i vrata Klinickog bolni¢kog centra Zagreb, uz dopustenje.

5.1.3. Subtotalna i totalna resekcija temporalne kosti

Subtotalna resekcija temporalne kosti (engl. subtotal temporal bone resection, STBR) je
LTBR prosirena u srednje, a najéesc¢e i u unutarnje uho i indicirana je u slu¢aju invazije tumora
u srednje uho. STBR podrazumijeva varijabilno uklanjanje labirinta. (32, 49, 52, 63, 64) Ovisno
o proSirenosti bolesti, strukture koje se mogu resecirati su li¢ni zivac, tvrda mozdana ovojnica,

sadrzaj infratemporalne jame i sigmoidni sinus. (48)

Totalna resekcija temporalne kosti (engl. total temporal bone resection, TTBR) je STBR
sa zahvacanjem vrha petrozne kosti i najekstenzivniji je operativni zahvat temporalne kosti.
Podrazumijeva uklanjanje cijele petrozne kosti i vaskularnih i neuralnih struktura unutar nje, a
indicirana je u bolesnika s tumorom proSirenim u unutarnje uho, na intrakranijalne strukture
i/ili u infratemporalnu jamu. (22, 32, 48, 49) Ovisno o proSirenosti bolesti, mogu se resecirati i
foramen jugulare, karotidni kanal, tvrda mozdana ovojnica i drugi kranijalni zivci i lateralni

temporalni rezanj velikog mozga. (48, 63)
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Slika 9. Shema STBR. Prema: Allanson B.M. et al. (65)
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Slika 10. Shema TTBR. Prema: Barrs D.M. (66)
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5.1.4. Parotidektomija i disekcija vrata

Maligni tumori temporalne kosti, pogotovo SCC, imaju tendenciju limfogenog Sirenja u
dousnu Zzlijezdu i vrat. (21, 49, 60, 67) Prema Laiju i suradnicima (68), dokaz limfogenog
Sirenja u preaurikularne limfne &vorove ili invazije ¢ahure Zlijezde indikacija je za povrSnu
parotidektomiju uz disekciju li€noga zivca, a pareza ili paraliza li€cnoga zivca indikacija je za
radikalnu parotidektomiju. Chinn i Weber (69) navode da je elektivha povrSinska
parotidektomija indicirana uz planiranu LTBR za sve uznapredovale periaurikularne i tumore
zvukovoda. S druge strane, neki autori (60, 70) preporucuju totalnu parotidektomiju u svakom

slucaju bolesti stadija T3 i Ta.

Prema Ali i suradnicima (71), stadiji maligne bolesti doudne Zlijezde Ts i T4 prema
Pittsburghu, bez obzira na negativan nalaz limfnih ¢vorova, predstavljaju indikaciju minimalno
za selektivnu disekciju vrata u regijama I, Il i IV zbog mogucéih mikrometastaza u navedenim
regijama. Poznavajuc¢i ovu informaciju, Chinn i Weber (69) predlazu da u slu¢aju malignog
tumora temporalne kosti s poznatim limfogenim metastazama disekcija vrata obuhvaca i regiju

V, zbog posteriorne lokalizacije lezije spram primarnog tumora dousne Zlijezde.

5.1.5. Rekonstrukcija li€noga zivca i lica

U slu€aju potpune parotidektomije, kao i nakon provedenih proSirenih resektivnih
operativnih zahvata temporalne kosti, zrtvuje se li¢ni Zivac; njegova paraliza uzrokuje izrazite
estetske i funkcionalne deficite kod pacijenta i samim time smanjuje kvalitetu Zivota nakon
operativhog zahvata. Nuzno je prilikom izvodenja navedenih zahvata, u interesu i dobrobiti
pacijenta, misliti i na rekonstrukciju licnoga Zivca, ako je ona moguéa. (22) U situacijama u
kojima je to moguce, intraoperativno Sivanje krajeva li€noga Zivca pokazalo se najboljim za
oCuvanje funkcije zivca. Ako nije moguce spojiti dva kraja Zivca zbog opseznosti resekcije
Zivca, za potrebe premostenja oSteCenja moze se koristiti vlastiti zivac s neke druge lokacije
na tijelu. Neki od donora koji se koriste u ovim slu€ajevima su n. auricularis magnus i grane
cervikalnog pleksusa na razini treCeg i Cetvrtog cervikalnog kraljeSka. Takoder, kao sjajan
donor pokazao se n. suralis — zivac dobre duljine, Cije uklanjanje s izvoriSnog mjesta uzrokuje
iznimno malenu Stetu. Naravno, kirurSkim tehnikama rekonstrukcije Zivca mora se dodati

kasnija fizikalna terapija da bi se sprijecila atrofija li¢nih miSica. (72)

Ipak, ponekad rekonstrukcija li€noga zivca nije mogucéa pa se pribjegava rekonstrukciji
lica. Naravno, najpozeljnije je primarno zatvaranje rane, ali u opseznijim zahvatima to nije
moguce te se za rekonstrukciju koriste razni reznjevi. Postoji vise razliCitih tehnika
rekonstrukcije lica, a naj¢esée su korisStene tehnike transpozicija temporalnog misi¢a na usni
kut radi njegovog podizanja i uspostavljanja pomicnosti i stavljanje utega od legure platine i

iridija u gornji kapak radi zastite istostrane roznice. (73-76)
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5.2. Radioterapijske moguénosti

Kao $to je vec istaknuto, postoje modaliteti samostalne radioterapije u lije€enju malignih
tumora temporalne kosti, no u velikoj veéini slu€ajeva radioterapija koristi se kao adjuvantna
terapija nakon kirurSkog zahvata. Mnogi su autori (48, 57, 58, 77-81) prepoznali adjuvantnu
radioterapiju kao terapiju koja povecava prezivljenje u pacijenata s uznapredovalim malignim
tumorima temporalne kosti, u odnosu na samostalnu kirurSku terapiju ili samostalnu
radioterapiju. Prema Prasadu i suradnicima (79) indikacija za adjuvantnu radioterapiju su
stadiji Tz i T4 prema Pittsburghu i stadiji T1 i T> prema Pittsburghu u slu€aju dokaza invazije

kosti, perineuralne invazije, nodalne metastaze ili pozitivhog ruba operativhog zahvata.

5.3. Kemoterapijske moguénosti
Kemoterapija se zbog svojih izrazenih nuspojava rijetko koristi kao zamjena za kirursku
terapiju. Istrazivanje Joshija i suradnika (82) ispitalo je na malom uzorku uspjeh
neoadjuvantne kemoterapije za neresektabilne tumore, a rezultati pokazuju upitnu Kkorist
kemoterapije u neoadjuvantnom lije€enju. Dodu$e, istraZivanja mnogih autora (83-85)
potvrduju da je konkomitantna kemoradioterapija u€inkovit izbor za uznapredovale stadije
bolesti i da ¢e ubuduce, razvojem lijekova i modaliteta terapije, ona imati zna¢ajno mjesto u

protokolu terapije maligniteta temporalne kosti.

6. RASPRAVA

Prognoza prezivljenja nakon resekcije tumora ovisi 0 stadiju bolesti, lokalizaciji lezije i
zahvacanju okolnih i udaljenih struktura. (26, 60, 86) Gidley i suradnici (20) slikovito opisuju
,Oohngrenovu liniju za karcinome temporalne kosti“ i zaklju€uju da tumori koji iz zvukovoda
nisu probili membranu tympani imaju znac¢ajno bolju prognozu od onih koji su se probili u
bubnjiSte. U drugom istrazivanju, isti autor i suradnici (81), otkrili su da zahvacanje licnoga
Zivca negativno utjeCe na prezivljenje pacijenata. Na temelju svega prije navedenoga, moze
se zakljuciti da maligni tumori temporalne kosti zbog nespecifi¢nih simptoma zahtijevaju dugo
vrijeme do dijagnoze, Sto povecava vjerojatnost za otkrivanje bolesti u kasnijem stadiju, a

samim time i pogorSava prognozu prezivljenja bolesti.

Rezultati istrazivanja Morrisa i suradnika (60) dokazali su vjerojatnost petogodiSnjeg
prezivljenja od 62.3% za sve slu€ajeve malignih tumora temporalne kosti, a na nju je statisticki
znacajno utjecalo postojanje nodalnih metastaza pri ¢emu su pacijenti s negativnim limfnim
¢vorovima imali petogodisnje prezivljenje od 74,8%, a oni s pozitivnim limfnim &vorovima
40.0%. Takoder, prognoza nakon ekscizije tumora izuzetno ovisi 0 negativnim rubovima na
patohistoloSkoj analizi. Morris i suradnici istim su istrazivanjem otkrili da je vjerojatnost

petogodiSnjeg prezivijenja bolesnika s negativnim rubovima resekcije 81,7%, dok u onih s

16



pozitivnim rubovima ona iznosi 50.0%. Naposljetku, otkrivena je vjerojatnost ponavljanja
bolesti u lije€enih pacijenata od 20,5% lokalno, 5,5% u istoj regiji kao i primarni tumor i
vjerojatnost od 22,9% za distalnu rekurenciju bolesti, za sve slu€ajeve. Navedeno, ipak, ovisi

o histoloskom tipu tumora.

Jia i suradnici (80) dokazali su statistiCki znaCajnu razliku izmedu prezivljenja pacijenata
stadija T1/T. i Ts/Tx prema Pittsburghu, gdje je vjerojatnost za petogodidnje prezZivljenje prvih
iznosila 85,7%, a potonjih 22.0%. Isto istraZivanje potvrdilo je kurativno djelovanje samostalne

LTBR na pacijente s tumorom stadija T1 prema Pittsburghu.

Kao §to je vec istaknuto, prema nekoliko autora (21, 49, 60, 67) SCC se najceSc¢e Siri u
dousnu zlijezdu, Sto pri viSim stadijima bolesti indicira i razliito opsezne parotidektomije i
disekcije vrata. Morris i suradnici su u ve¢ spomenutom istrazivanju (60) otkrili vjerojatnost za
invaziju SCC-a u dousnu zlijezdu 25,0% lokalno, a 42,0% limfogeno. Prema Takenaki i
suradnicima (84) vjerojatnost za petogodiSnje prezivljenje od SCC-a iznosi 20-90%, a

znacajno ovisi o T stadiju bolesti prema Pittsburghu.

ZamijeCena je bolja prognoza u bolesnika s BCC-om spram SCC-a, no vazno je
napomenuti da BCC ima veliku tendenciju recidiva nakon operativhog zahvata, ¢ak i s

negativnim rubovima patohistoloskog supstrata. (22, 34, 87, 88)

ACC ima jako loSu prognozu prezivljenja zbog tendencija perineuralnom metastaziranju,
vrlo Cestoj pojavi recidiva i udaljenim metastazama, najéesce u plu¢ima, koje se mogu pojaviti

nakon viSe godina od pretpostavljenog uklanjanja tumora. (35-38, 60, 89)

Prognoza preZivljenja nakon terapije melanoma ovisi o debljini i ulceraciji lezije i stadiju
bolesti, kada svi ¢imbenici negativno utjeCu na nju. (90) Prognoza prezivljenja bolesnika s
distalnim metastazama melanoma je jako loSa, ¢ak i s u€injenom TTBR i multimodalnom

adjuvantnom terapijom. (91)

Maligni tumori temporalne kosti entiteti su nespecificne simptomatologije Cija je dijagnoza
Cesto donesena u kasnijem stadiju bolesti, manjkom odgovora na terapiju benignih bolesti iste
prezentacije i detaljnim neurootoloSkim pregledom. Terapija ovih tumora temelji se na razli€ito

opseznim kirurSkim resekcijama, potpomognutima adjuvantnom radioterapijom po indikaciji.
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7. ZAKLJUCAK

Maligni tumori temporalne kosti rijetki su primarni tumori koji najceS¢e zahvacaju
periaurikularnu kozu i kozu zvukovoda. Raznovrsne su simptomatologije koja uvelike ovisi 0
lokalizaciji tumora s obzirom na kompleksnu anatomiju temporalne kosti. Histoloski, najceSce
je rije€ o SCC-ima. Dijagnostika malignih tumora temelji se na neurootoloSkom pregledu i
radioloskim slikovnim tehnikama, a najceS¢e koriSteni sustav klasifikacije tezine bolesti jest
modificirani pitsburski sustav Kklasifikacije iz 2000. godine. Terapija malignih tumora
temporalne kosti temelji se na razli¢ito opseznim kirur§kim zahvatima uz koje se ¢esto provodi
i adjuvantna radioterapija. Prognoza prezivljenja pacijenata s malignitetima temporalne kosti

uvelike ovisi o lokalizaciji i stadiju bolesti, a za uznapredovale stadije je izrazito loSa.
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predsjednika. Za vrijeme studija pet sam godina bio ¢lan Fakultetskog vijeéa i raznih
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dogadaje koji su okupljali viSe tisu¢a sudionika, ukljuujuc¢i Mentorski sustav za studente prve
godine Medicinskog fakulteta (voditelj projekta 2017. godine), Dan otvorenih vrata Fakulteta
(voditelj projekta 2018. godine), Croatian Student Summit 16 — CROSS 16 (predsjednik
Organizacijskog odbora 2020. godine) i 1. Hrvatski studentski simpozij o bioetici (osnivac
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