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MR, magnetska rezonancija

MSCT, multi slice kompjuterizirana tomografija

EPE, entry point error

GUT, greska ulazne tocke

TPE, target point error

GCT, greska ciljne tocke

DOF, degress of fredom, stupnjevi slobode

TRE, target registration error, greska registracije
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1. Uvod

1.1. Stereotakticka neurokirurgija

Neurokirurgija, kao jedna od najzahtjevnijih grana medicine, uz sve ostale izazove
ima 1 specificno anatomsko podrucje interesa — mozak — koji je zatvoren unutar lubanje, a
terapijski 1 klinicki zahtjevi koje postavlja doveli su do potrebe za preciznim pogadanjem
meta unutar mozga. Zbog toga se u svojim najranijim vremenima susrela s izazovom
precizne lokalizacije odredenih meta, centara i to¢aka unutar mozga i lubanje. Upravo zbog
toga vrlo rano u struci doslo je do razvoja stereotakticke neurokirurgije i uvodenja novih i
poboljSanih standarda u ciljanju i to¢nosti lokalizacije [1, 2]. RazmiSljanja o rjeSavanju ovih
specificnih problema dovela su do razvoja stereotakti¢kog okvira. Stereotakticki okvir sluzi za
postavljanje mozga u Kartezijev koordinatni sustav te tada svaku to¢ku unutar mozga
mozemo oznaciti koordinatama (X, y, z) $to nam omogucuje da pomocu prikladnih uredaja sa
velikom preciznoséu pogodimo bilo koju tocku unutar mozga bez direktne vizualne kontrole.

Kao preduvjet uspjesnog stereotaktickog postupka jest imati adekvatno rjeSenje 2
problema:

1) prvi je postavljanje mozga u Kartezijev koordinatni sustav kako bi poziciju svake
tocke u mozgu mogli jednoznacno odrediti s tri varijable — x, y 1 z te osigurati nepomic¢nost
cijelog sustava tj. mozga unutar navedene konstrukcije kroz cijeli tijek postupka

2) drugi je adekvatno prikazati anatomsku strukturu ili bilo koju ciljnu tocku unutar
mozga koju Zelimo pogoditi, lokalizirati ili na koju Zelimo djelovati.

Stereotakticki okvir koji se Cvrsto montira na glavu i nepomican je zajedno sa
lokalizacijskim markerima smjeStenima u kacigi i snimanje MSCT-a i1/ili MR-a sa navedenim
okvirom rijesio je oba ta problema te se kao takav koristi ve¢ sedamdesetak godina, medutim
tijekom godina doZivio je zna¢ajan razvoj. Prvi adekvatan stereotakticki okvir konstruirali su
Spiegel i Wycis [3] te je njime 1947. uCinjena prva stereotakticka operacija u covjeka, to je
bila dorzomedijalna talamotomija u bolesnice s psihickim poremecajem. Danas najSire
upotrebljavani Leksellov okvir nastao je 1947. godine u Svedskoj te mu se originalni oblik uz
odredene preinake 1 modernizacije zadrzao do danasnjih dana. Sastoji se od pravokutnog
okvira koji se ucvrsti u tabulu eksternu bolesnikove lubanje [4,5], koordinate se izravno
nanose na pravokutni sustav te je u tom stereotaktickom okviru ciljna toc¢ka uvijek u sredini

luka 1 zato ovaj oblik stereotaktickog luka pripada lu¢nim sustavima [6]. Dana$nji Leksellovi



stereotaktiCki uredaji su prilagodeni kompjuteriziranoj tomografiji (MSCT) i snimanju

magnetskom rezonancijom (MR) [7, 8]

Slika 1. Stereotakticki okvir kojim je ucinjena prva stereotakticka operacija u covjeka kontruiran od Spiegela i
Wycisa [3]

Slika 2. Danas najsire upotrebljavati stereotakticki Leksellov okvir. S lijeve strane je stariji oblik i dizajn okvira,
a s desne strane najnoviji oblik okvira. Leksellov okvir predstavlja lucni sustav sto znaci da je ciljna tocka uvijek

u sredini luka. Okvir se postavija i fiksira na lubanju u 4 tocke te se tako postize nepomicnost (izvor dostupan na
stranici proizvodaca)



1.2. Robotski sustavi u neurokirurgiji

Napredovanjem neurokirurgije 1 razvojem naprednih kirurskih zahvata povecavaju se
zahtjevi koji se postavljaju pred stereotakticku opremu, a nova rjeSenja nastoje zaobici
ograni¢enja nametnuta tehnologijama koje se trenutno koriste. Danas najéesce koristeni
stereotakticki sustavi temelje se na stereotaktiCkim okvirima ili vizualnim sustavima koji
koriste retroreflektivne infracrvene markere postavljene na posebne adaptere. lako su ovi
sustavi u principu vrlo razliciti, oba se oslanjaju na vid (ljudsko oko ili stereovizijske kamere)
1 prilagodbu ruku za pozicioniranje, §to ostavlja mnogo prostora za poboljSanje s obzirom na
preciznost pozicioniranja. Buduci da je primarni cilj stereotakti¢ke neurokirurgije precizno i
pouzdano pozicioniranje neurokirurskih instrumenata (busilica, elektroda, sondi 1 drugog) na
ciljne tocke 1 putanje koje je definirao kirurg, preciznost pozicioniranja od najvecée je vaznosti
za neurokirurSke robotske sustave [9-12 ]. U posljednja dva desetlje¢a dogodio se brzi razvoj
robotske i kirurSke tehnologije. Znanstveni radovi [13-15] predstavljaju pregled, povijesni
razvoj i najsuvremenije primjene robotske tehnologije u kirurSkim zahvatima i neurokirurgiji.
Glavni izazovi za robotske sustave u kirurSkim zahvatima su geometrijska tocnost i
ponovljivost, sigurnost, sloZenost programiranja 3D staza, automatizacija postupka
registracije, jednostavna prakti¢na uporaba 1 brza prilagodba sustava temeljena na vise izvora
podataka senzora.

Jedna od glavnih prepreka Siroko rasprostranjenoj robotizaciji u neurokirurSkim
zahvatima su ukupni troskovi robotskih sustava koji su i dalje vrlo visoki. Veliki se troSkovi
mogu pripisati zadacima koji troSe vrijeme 1 resurse, npr. razvoj robota i proizvodnja u malim
serijama, ali neurokirurski robotski sustavi takoder se mogu dizajnirati koriStenjem
komercijalnih robotskih ruku. Standardni roboti dolaze u Sirokom rasponu kinematickih
konfiguracija i mogu zadovoljiti specifikacije potrebne za Sirok spektar primjena u
neurokirurgiji. Prva primjena robota u medicini takoder je bila na polju neurokirurgije s
uspjeSnom uporabom industrijskog robota PUMA 200 u okvirnoj konfiguraciji za postupak
biopsije mozga 1985. godine [16]. Tablica 1. daje pregled standardnih industrijskih robota
koji se primjenjuju u sklopu komercijalnih ili istrazivackih sustava neuronavigacijskih robota
od 2000. godine. Glavne prednosti primjene industrijskih robota u medicinskim robotskim
sustavima su nizi troSkovi istrazivanja 1 ukupna cijena sustava. Tijekom posljednje dvije
godine razvijena su Cetiri inovativna robotska neuronavigacijska sustava temeljena na
standardnim industrijskim robotima tvrtke KUKA [17], Stdubli [18] 1 Universal roboti [19]
[20] (detalji su dati u tablici 1.).



Tablica 1. Pregled industrijskih robota koji su upotrebljavani za neuronavigaciju od 2000. godine [21]. RR —
Ponovljivost robotskog sustava. Izvor : Svaco M, Sekoranja B, Suligoj F, Vidakovi¢ J, Jerbi¢ B, Chudy D
(2017) A Novel Robotic Neuronavigation System: RONNA G3. Strojniski vestnik - Journal of Mechanical
Engineering. doi: 10.5545/sv-jme.2017.4649

Nosivost
Robotski sustav (projekt) Proizvodac robota Model RR* [mm] [kg]
ROSA Spine
Stéubli TX60L +0.030 2
Agqrate
KUKA KR6 R700 +0.030 6
REMEBOT
Universal robots URS +0.100 5
TIRobot
Universal robots URS +0.100 5
Nije specificirano
Yaskawa Motoman MH5 +0.020 5
Aktivni projekt
KUKA LWR4+ +0.100 7
RONNA
KUKA KR6R900 +0.030 6
ROSA Brain
Mitsubishi RV3SB +0.020 3
ROBOCAST )
Adept Viper s1300 +0.070 5
OrthoMIT
KUKA/DLR LWR3 +0.150 14
Pathfinder
Adept Viper s1300 +0.070 5
RobaCKa
Stéubli RX90 +0.025 6
CASPAR

Staubli RX90 +0.025 6




1.3. Pregled razvoja robotskih sustava za medicinu

Prednosti robota i njihov najraniji razvoj od poc¢etku su radali ideju predstavljanja 1
postavljanja robota u operacijsku dvoranu te konstruiranje robotskih sustava koji bi pomagali
pri operacijama ili obavljali elemente operacije te svojim mehanickim i programskim
znacajkama doprinosili poboljSanju cijelog procesa. Posljednjih 30 godina sve se vise
razmatra 1 razvija mogucénost uvodenja robota u operacijske sale radi izvodenja najslozenijih i
najpreciznijih zahvata sa jednakom preciznosc¢u koju imaju metode koje se temelje na okviru
fiksno postavljenom na glavu [22-25]. To je moguce zbog Cinjenice da je u vecini
neurokirurskih operacija glava fiksirana okvirom ili fiksnim drza¢em po Mayfieldu za $to se
moze povezati robot ¢ineci fiksnu vezu izmedu robota i koordinatnog sustava mozga.
Prednosti robota u odnosu na ¢ovjeka su mnogobrojne: povecana kirurSka preciznost,
stabilnost, neumaranje, precizna prostorna i kvantitativna analiza te mnoge druge. Prva
primjena robota u neurokirurgiji bila je 1985. godine sa industrijskim robotom PUMA 200
[16]. Do danas je razvijeno vise robotskih sustava koji svaki na svoj na¢in pokuSavaju $to

preciznije i1 bolje izvrSavati funkcije lokalizacije meta unutar lubanje.

Slika 3. Prva uspjeSna operacija robotskim sustavom bila je obavljena 1985. industrijskim robotskim sustavom
PUMA 200 [16]



Najpoznatiji do danas razvijeni robotski sustavi su Surgiscope [26], Rosa [27],
Neuromate [28], Pathfinder, Renaissance [29]. Slika 4. i 5. pokazuje neke od sustava koji su
razvijeni i koji se 1 danas komercijalno koriste u svijetu. Oni sluze za zahvate u podrucju
neurokirurgije u kojima je potrebna izuzetna prostorna tocnost kao Sto su stereotakticke
biopsije, postupci duboke mozgovne stimulacije (DBS) 1 stereoelektroencefalografije (SEEG),
postavljanje vanjske ventrikularne drenaze, endoskopije [22-25]. Nakon robota PUMA razvoj
robotskih sustava robota Minerva (Sveugéiliite Lausanne, Lausanne, Svicarska), Zeiss MKM
(Carl Zeiss AG, Oberkochen, Njemacka), NeuroMaster (Roboticki institut Sveucilista
Beihang, Peking, Kina) i PathFinder Robot ( Prosurgics, Wycombe, UK) i njihovo daljnje
usavrsavanje pridonijelo je uvodenju u klinicku praksu [30-33]. Do danas je razvijeno vise
robotskih sustava koji svaki na svoj nacin pokusavaju §to preciznije i §to bolje obavljati
funkecije lokalizacije cilja unutar lubanje.

Robot Neuromate R® (Renishaw plc., Gloucestershire, Ujedinjeno Kraljevstvo) bio je
prvi sustav koristen za stereotakticku registraciju temeljenu na okviru i bez okvira [34, 35].
Neuromate je robot na podnoj platformi sa sposobnos¢u vodenja i drzanja instrumenata kroz
ispravnu putanju vodenu predoperativnim slikama. Radi sa standardnim okvirima za
lokalizaciju, ali ima i moguénost ultrazvucne lokalizacije bez okvira. Danas se Neuromate
koristi za izvodenje biopsija mozga, umetanja SEEG elektrode uz pomoc¢ robota, itd. Glavna
ogranicenja Neuromatea su cijena, kao i produljeno pocetno vrijeme ucenja postupka zbog
krivulje u¢enja [10, 34 - 36].

Surgiscope (ISIS Robotics, Francuska) je robot montiran na strop koji je operativno
funkcionalan, posebno u postupcima endoskopije 1 biopsije. SurgiScope radna stanica
omogucuje preoperativno planiranje, a navigacija je osigurana ru¢nom sondom, navigacija se
postiZe fiducijalnim markerima lubanje dok je glava fiksirana Mayfield stezaljkom.
SurgiScope je prvi ponudio ciljanje bez okvira temeljeno na fiducijalnoj metodi preoperativne
MRI registracije [37]. Trenutno se koristi za stereotaktiCku biopsiju bez okvira,
ventrikulostomiju kateterom, implantaciju SEEG elektroda. Modularna priroda i dvostruka

upotreba glavne su prednosti, nedostatak je Sto Surgiscope nije prijenosni uredaj [38, 39].
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MARS robot (Mazor Robotics, Caesarea, Izrael) je mali prijenosni robot; baza robota
moze se montirati na lubanju pacijenta ili se sustav moze montirati na Mayfield za navodenje
bez okvira [39]. Glavne prednosti sustava su veli¢ina unutar kirur§kog podrucja, mala tezina i
jednostavna instalacija; nedostaci ukljucuju ograniceni raspon, Sto zahtijeva preseljenje 1
ponovnu registraciju za udaljene ulazne tocke [40].

Pathfinder (Prosurgics, UK) je platformski robot koji se moze pricvrstiti na Mayfield
okvir ili se moze koristiti bez okvira registracijom bez okvira. Koristi preoperativne CT ili
MR snimke i ima mogucénost spajanja slika. Pathfinder radi s milimetarskom preciznosc¢u,
¢ine¢i mogucéim operacije koje su previse osjetljive za kirurge za izvodenje, kao S$to je
postavljanje DBS elektroda [30, 33, 41].

Robocast (integracija robota i senzora za racunalno potpomognutu kirurgiju i terapiju)
u pocetku je konstruiran za keyhole (klju€anica) kirurSke postupke. Ima opticki i
elektromagnetski sustav lokalizacije te mogucnost ultrazvuka. Sastoji se od dva robotska
sustava, robota Pathfinder i robota Mars za fino pozicioniranje i tre¢eg — linearnog piezo
aktuatora za linearno umetanje instrumenata. Ima autonomni planer putanje koji se temelji na
prijeoperativnoj akviziciji slike [30, 33, 41].

Robotski sustav Rosa (Zimmer Biomet; VarSava, IN, SAD) je robot montiran na
platformu. Njegov softver Rosana omogucuje prijenos preoperativnih MRI ili CT slika, ali
takoder koristi intraoperativna CT skeniranja kako bi se greSke smanjile. Rosa je robot na
platformi, ali je ¢vrsto pri¢vr§éen na stezaljku za lubanju. Koristi opti¢ku navigaciju kroz
lokalizacijske markere na lubanyji ili automatsku navigaciju bez okvira. Danas se Rossa sustav
Siroko koristi za kranijalnu kirurgiju, dok se za kirurgiju kraljeznice 1 koljena koristi nekoliko
varijacija istog sustava [30, 33, 41].

1ISYSIR (Medizintechnik GmbH, Kitzbiihel, Austrija) prvenstveno je konstruiran za
manipulaciju iglom u intervencijskoj radiologiji; kasnije je sustav prilagoden stereotaktickom
planeru putanje [24]. Sustav se pri¢vrS¢uje na stezaljku za glavu, koriste¢i neovisni
navigacijski sustav za preoperativnu registraciju bez okvira. Relativno pristupacan i
jednostavan sustav, prenosivost i brzina prednosti su iSYSI1R. Ipak, potreba za ru¢nim
premjestanjem umetanja elektroda glavni je nedostatak [30, 33, 41].

Roboticko vodenje pronaslo je svoju primjenu u neurokirurgiji kraljeznice, posebice u
postavljanju pedikulnog vijka, zbog potrebe za tocnosti i1 preciznosti. Robotska navigacija,
vodenje 1 pomo¢ u neurokirurgiji kraljeznice ne samo da mogu znacajno smanjiti neto¢no
postavljanje vijaka, ve¢ i minimiziraju izloZenost zracenju i nude preoperativno planiranje

putanje. Danas najvazniji roboti koji se koriste u zahvatima kraljeznice su Mazor (Mazor



Robotics; Caesareas, Izrael), Rosa (Zimmer Biomet; Varsava, IN, SAD) i Excelsisus GPS
(Globus Medical; Audubon, PA, SAD) [32].

Mazor je prosao kroz nekoliko generacija razvoja: Mazor SpineAssist®, Mazor
Renaissance®, Mazor XTM i Mazor XTM Stealth Edition. Robot Mazor SpineAssist® bio je
prvi robot koji je razvio tim, evoluirao je u sustav Renaissance®, koji se kasnije razvio u The
Mazor XTM i kona¢no Mazor XTM Stealth Edition koji je najnoviji robotski sustav koji se
nudi u liniji Mazor/Medtronic. Svi Mazor sustavi su sustavi montirani na kosti, SpineAssist 1
Renaissance zahtijevaju da se preoperativni CT ucita u softver Mazor, a intraoperativna
anatomija se uskladuje s prijeoperativnim CT-om putem intraoperativnih fluoroskopskih slika
i vodi pedikularni vijak kroz Zice za navodenje. Mazor X i Mazor XTM Stealth Edition ne
zahtijevaju preoperativni CT i nude pracenje instrumenata u stvarnom vremenu za
postavljanje pedikulnog vijka. Za preoperativno planiranje Mazor XTM nudi svoju aplikaciju
Align, a Mazor XTM Stealth Edition integrira Medtronicov Stealth kirurSki navigacijski
softver u Mazor XTM kirursku platformu [40].

ROSA® sustav, jedini robotski sustav danas na trzistu koji se koristi i u zahvatima
kraljeznice i mozga, ima dvije mobilne baze, jednu s robotskom rukom za navodenje, a drugu
s optickom kamerom za pracenje. Sustav omogucuje pracenje instrumenata u stvarnom
vremenu, a planiranje putanje moze se izvesti pomocu intraoperativne fluoroskopije ili
intraoperativnog CT-a. ROSA® ONE Spine sustav je sljedeca generacija Rosa sustava
izgradenog na istoj platformi [32].

Excelsius GPSTM je podni sustav s mogu¢nos¢u navodenja slike u stvarnom vremenu.
Planiranje putanje moze se izvesti pomocu preoperativnog CT-a, intraoperativnog CT-a ili
radiografskih slika. Postavljanje vijaka izvodi se putem cjevaste robotske ruke, bez potrebe za

kirurskim vodi¢em [32].



Slika 5. Najznacajniji komercijalni robotski sustavi koji se danas koriste u klini¢koj praksi. a) Neuromate, b)
Rosa, ¢) Mazor, d) Excelsisus GPS (slike dostupne na komercijalnim stranicama proizvodaca)
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1.4. RONNA - Robotska neuronavigacija

1.4.1. Povijest razvoja robotskoga sustava RONNA

Kada je prvi rad na RONNA-i zapocet pocetkom 2010. godine, cilj je bio smanjiti
opterecenje 1 povecati preciznost osjetljivih 1 izazovnih neurokirurskih zahvata. Istrazivacki
timovi Fakulteta strojarstva i brodogradnje (FSB), Zagreb i Klini¢ke bolnice Dubrava (KBD),
Zagreb zapoceli su eksperimentiranje s mogu¢nostima primjene robota u minimalno-
invazivnim neurokirurskim postupcima. Kroz dugotrajnu suradnju razmatrani su razlic¢iti
dizajni sustava, metode lokalizacije i1 postupci. Razvojni postupak podijeljen je u Cetiri
skupine postignutih prekretnica, obiljezavajuci Cetiri generacije RONNA sustava. Slika 6
ilustrira razvoj oznaka dizajna i lokalizacije sustava kroz Cetiri generacije. Prve iteracije
sustava posluzile su kao dokaz koncepta, gdje su ispitivani i ocjenjivani razli€iti pristupi
problemu. Eksperimenti su ukljucivali istrazivanje u postavljanju sustava, pozicioniranju i
dimenzioniranju robota, metodama lokalizacije itd. Nakon pocetnih ispitivanja odabrana je
konfiguracija s dvije ruke gdje se jedan robot koristi kao pomo¢nik za stereotaktiCku
navigaciju, a drugi ima zadatak invazivnih operacija poput busenje kostiju, umetanje sonde ili
igle itd. Prva generacija sustava koristila je sustav pozicioniranja smjesten na robotskoj ruci,
koji se sastoji od kamere, laserskog senzora udaljenosti 1 referentne lokalizacijske ploce.
Druga generacija, rezultat pocetnih eksperimenata, bio je proc¢is€eni sustav s najboljim
konceptima iz prve generacije koji su implementirani i pobolj$ani. U ovoj je fazi KUKA
Agilus KR6 R900 sixx + odabran za pomo¢nog navigacijskog robota. Takoder, modificirana
je metoda lokalizacije i tijekom ove faze razvijen je 1 implementiran sustav stereovizije koji se
koristi za lociranje sfernih znacajki referentnog markera. Ovom generacijom sustava zapoceta
su pretklinicka ispitivanja na fantomima 2012. Kroz pretklinicka ispitivanja provjerena je
robusnost, to¢nost 1 pouzdanost sustava. Trecu generaciju karakterizira implementacija
mobilne platforme koja sadrzi svu potrebnu elektricnu opremu i §Sto RONNA ¢ini cjelovitim
sustavom. Zajedno s platformom primijenjena je nova vrsta markera, $to je takoder oznacilo
znacajnu prekretnicu, jer je prva biopsija mozga izvrSena sustavom RONNA G3 u svibnju
2016. [11]. Od tada se RONNA redovito koristi u Klinickoj bolnici Dubrava u Zagrebu, a

Cetvrta generacija donosi daljnji razvo;j.
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Slika 6. Shematski vremenski prikaz razvoja robotskoga sustava RONNA [43]

1.4.2. RONNA G4 sustav — Cetvrta generacija

Razvijen za stereotakti¢ku navigaciju bez okvira, robotski sustav za neuronavigaciju
RONNA temelji se na standardnim industrijskim robotima s osnovnom verzijom koja se
sastoji od tri glavne komponente: robotske ruke smjeStene na univerzalnu mobilnu platformu,
sustava za planiranje i navigacijskog sustava. ProSirena verzija RONNA sastoji se od dvije
robotske ruke postavljene na posebno dizajniranim mobilnim platformama, globalnog OTS -
optickog sustava za pracenje (Polaris Spectra, NDI - Northern Digital Inc., Ontario, Kanada ),
kao 1 softversko sucelje za upravljanje 1 planiranje. Slika 6 shematski pokazuje razvoj
robotskoga sustava RONNA [43]. Roboti su opremljeni kirurSkim alatima (vodilice, hvataljke,
busilica itd.). Znacajka lokalizacije koja se temelji na slobodno distribuiranim fiducijalnim
(vode¢im) markerima koristi se za registraciju pacijenta, dok se sustav stereovizije

(RONNAstereo) koristi za lokalizaciju pacijenta u fiziCkom prostoru. Specifi¢na
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karakteristika RONNA-e s obzirom na najsuvremenija robotska neurokirurska rjeSenja [21,
44-47] dodatna je mobilna platforma opremljena sukladnom i osjetljivom robotskom rukom

$to je ¢ini dvoru¢nim robotskim sustavom.

Slika 7. Kompletan robotski sustav RONNA G3. 1) Glavni robot, 2) robot asistent, 3) univerzalna pokretna
platforma, 4) infracrvena kamera sa optickim sustavom pracenja, 5) sucelje za planiranje operacije sa softverom

Roboti koji se koriste u trenutnoj ¢etvrtoj generaciji standardni su Sesteroosni roboti
KUKA Agilus KR6 R900 sa Sest stupnjeva slobode (DOF) R900. To omogucuje potpunu
fleksibilnost pozicioniranja i orijentacije oko operativnih putanja definiranih s pet parametara
(tri translacije i dvije rotacije). Zbog primjene u operacijskom okruzenju, dizajn sustava i
funkcionalni zahtjevi u neurokirurs§koj robotici mnogo su zahtjevniji nego u konvencionalnoj
robotici, npr. u industrijskoj primjeni. Robotski sustav mora biti dovoljno kompaktan da stane
u radni prostor i izbjegava ometanje redovitih postupaka koje izvodi medicinsko osoblje, a
istovremeno udovoljavati slozenim zahtjevima u pogledu prostorne radne sposobnosti. Stoga

je cjelokupna postavka dizajnirana pomoc¢u CAD softvera, omogucavajuc¢i modeliranje i
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simulaciju [48] razli¢itih putanja i instrumenata koji sudjeluju u neurokirur§kim zahvatima,
kao 1 zahtjeva u vezi s polozajem sustava u operacijskoj sali i njegovom odnosu s ostalom
opremom i medicinskom opremom osoblje.

Hoce 1i se sustav koristiti kao jedan robot za stereotakticku navigaciju ili u na¢inu rada
s dvije ruke, Sto omogucuje invazivnije zahvate, ovisit ¢e o vrsti operativnog zahvata 1
procjeni glavnog kirurga. U oba slucaja pacijent treba biti pod anestezijom s glavom
ucvrséenom u drzacu za glavu, npr. Mayfield stezaljkom, stereotaktickim okvirom ili
uredajem sa sli¢nom funkcionalno$¢u. Glavni robot koristi se za tocno vodenje kirurskih
instrumenata (busilica, igla ili bilo koji drugi instrument) do Zeljene orijentacije i ciljne tocke
(¢ime se definira putanja operacije), nakon ¢ega neurokirurg ili pomo¢ni robot izvodi
umetanje instrumenta. Kada se koristi samo glavni robot, sustav sluzi u svrhu stereotakti¢ckog
navigacijskog instrumenta (vodi¢a), dok je proSirena verzija RONNA, koja koristi obje
robotske ruke, namijenjena automatiziranim robotskim aplikacijama busenja kostiju 1
manipulaciji kirurskim instrumentima. Robot pomo¢nik ubacuje instrument kroz vodilicu
alata smjestenu na planiranoj putanji usmjerenoj prema ciljnoj tocki. Uz to, pomo¢ni robot

planiran je za pomo¢ kirurgu kroz intuitivnu suradnju ¢ovjeka i robota [49].

1.5. Fantomi i njihova uloga u ispitivanju to¢nosti robotskih sustava

U vecini stereotakti¢kih neurokirurskih postupaka kao $to su biopsije, duboko
stimulacija mozga (DBS), stereoelektroencefalografija (SEEG), ventrikularna punkcija i
postavljanje katetera, ravni cilindri¢ni instrumenti koji se ne deformiraju uvode se u
intrakranijalnu regija interesa, usmjereni na planirani cilj. Primarni cilj svakog neurokirurskog
minimalni invazivnog i preciznog postupka je postizanje planiranog cilja i doseg ciljne tocke s
minimalnim odstupanjem, tj. pogreskom ciljanja, uz istovremeno izbjegavanjem krvnih Zila
(slike 8 A, B). Nadalje, potrebno je izbjegavati funkcionalna i elokventna podru¢ja mozga
poput primarnog motorickog i senzori¢kog podrucja te govornog podrucja i primarne vidne
kore (slika 8 C). Prije primjene u klinickoj praksi, svi stereotaktic¢ki robotski
neuronavigacijski uredaji koji se temelje na fiksnom okviru i bez njega zahtijevaju rigorozna
pretklinicka ispitivanja na fantomima. Stereotakti¢ki neuronavigacijski fantom oznacava krutu
ili deformabilnu strukturu nalik na lubanju s intrakranijalnim podru¢jem. Koristenje fantoma
bitno je za testiranje kompletnih postupaka i svakog elementa operacije, a tipi¢ni
stereotakticki neuronavigacijski postupak sastoji se od nekoliko faza: preoperativna,

pripremne za operaciju i operativne faze. U preoperativnoj fazi, bitna je znacajka fantoma da
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osigura adekvatnu lokalizaciju i mogucénost registracije dobivene slike snimljene MSCT-om
ili MR-om nakon ¢ega slijedi planiranje kirur§kog zahvata, putanje sonde ili drugog
instrumenta. Operativna faza sastoji se od registracije, lokalizacije i navigacije instrumentima
te ciljanje 1 pogadanje meta unutar intrakranijalnog prostora. To¢nost ciljanja, Sto osigurava
tehnicki 1 klinicki uspjeh stereotaktickog postupka te sigurnost pacijenta, od presudne je
vaznosti za klinicku primjenu. Slika 8 prikazuje posebno bitne znacajke prilikom planiranja

putanje trajektorija [50].

Slika 8. a) Ilustrativni prikaz rekostrukcije trajektorija tj. puta biopticke sonde kroz mozak sa prikazom obrisa
glave i dijela vaskularizacije, b) Vaskularizacija mozga sa prikazom srterija i vena otkriva kompleksnost i
isprepletenost krvnih Zila koje se moraju izbjeci prilikom postupka biopsije ili umetanja bilo kakve sonde, c)
oznacena alokventna podrucja mozga koja se moraju izbjegavati kako ne bi nastala ozljeda prilikom biopsija
mozga [50]

U koriStenju fantoma na testiranjima robotskih 1 ostalih stereotaktickih operacijskih
sustava testiranje je to vrednije 1 fantom to kvalitetniji §to vjernije kopira stvarnu glavu
covjeka veli¢inom, oblikom 1 materijalima. Tu razlikujemo posebno neantropomorfne
fantome koji mogu bili raznih oblika 1 materijala te ne kopiraju glavu ¢ovjeka i antropomorfne
fantome koji pokusavaju §to vjernije kopirati glavu covjeka te su vrlo ¢esto fizicki nalik
lubanji. Dok je oblik i veli¢inu glave donekle lako imitirati, posebno je zahtjevno odabrati
dobro punjenje fantoma kako bi §to vjernije imitiralo meko tkivo mozga, ali brojni se fantomi

koriste 1 bez punjenja. [51-73]
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Slika 9. A — D Prikazuje neke od fantoma koji su konstruirani te su se koristili za testiranje robotskoga sustava.
Svi fantomi su osmisljeni te kontruirani na Fakultetu strojarstva i brodogradnje u suradnji sa Zavodom za
neurokirurgiju Klini¢ke bolnice Dubrava
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Slika 10. Prikaz prijedloga idealnog fantoma za testiranja robotskih stereotaktic¢kih sustava nastao kao rezultat
istrazivanja i promisljanja nase istrazivacke grupe. a) na fantomu su oznacene ulazne i ciljne tocke te postoji
mogucénost mjerenja tocnosti u obje tocke b) fantom se moze zatvoriti u oklop i puniti sredstvom koje moze
imitirati tkivo mozga
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2. Hipoteza

Tocnost robotskoga sustava RONNA u primjeni na pacijentima pri provodenju robotskih
biopsija mozga je jednaka u odnosu na ostale robotske steretakticke sustave objavljene u
literaturi te je robotski sustav RONNA jednako pouzdan i to¢an u usporedbi sa standardnim

stereotaktickim biopsijama Leksellovim okvirom.

Tocnost robotskoga sustava RONNA je u laboratorijskim testiranjima na fantomu jednaka u

odnosu na ostale robotske sustave dostupne u literaturi.
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3. Ciljevi istrazivanja

OPCI CILJ:

Ispitati to¢nost i primjenu robotskoga sustava RONNA u stereotaktickoj neurokirurgiji.

SPECIFICNI CILJEVI:

Provesti prospektivnu studiju biopsija sa robotskim sustavom RONNA na pacijentima i
usporediti ih sa biopsijama provedenim stereotaktickim Leksellovim okvirom koje provodimo
u nasoj ustanovi te takoder usporediti specificnu to¢nost sa postoje¢im robotskim sustavima
objavljenim u literaturi. Studija ¢e sadrzavati preciznu analizu to¢nosti greSke ulazne tocke 1
greske ciljne tocke za robotske biopsije te takoder svih bitnih mjerljivih i klini¢kih parametara

za obje skupine bolesnika.
Izvrsiti mjerenja te provesti studiju na fantomu i utvrditi to¢nost robotskog sustava RONNA

in vitro u laboratoriju na novokonstruiranom fantomu te ga usporediti sa ostalim robotskim

sustavima dostupnim u literaturi.
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4. Materijali i metode

U ovom doktoratu prikazana je prospektivna studija robotskih biopsija provedena na
Zavodu za neurokirurgiju Klinicke bolnice Dubrava. Dobivena su eticka odobrenja Etickog
odbora Klinic¢ke bolnice Dubrava te Etickog odbora Medicinskog fakulteta Sveucilista u
Zagrebu. Studija obuhvaca dvije skupine bolesnika — jednoj su provedene biospije procesa na
mozgu robotskim sustavom RONNA, a drugoj skupini u¢injene su biopsije klasicnim
nacinom Leksellovim okvirom. Obje skupine su usporedene po svim relevantnim
antropoloskim i klini¢kim znacajkama, kao Sto su spol, dob, trajanje bolesti, lokacija tumora,
boravak u bolnici, PHD dijagnoza, komplikacije. Robotske biopsije su temeljito znanstveno
analizirane te je izracunata to¢nost provodenja biopsije robotskim sustavom koja je
usporedena sa relevantnim sustavima ¢iji su podaci dostupni u literaturi. Takoder je za
robotske biopsije analizirano trajanje procedura i utjecaj kuta trajektorija i biopticke sonde na

toCnost.

4.1. Postupak biopsije robotskim sustavom RONNA

Provodenje biopsije robotskim sustavom RONNA 1 znanstvena analiza postupka moze
se podijeliti u 3 faze: 1) predoperacijsku, 2) pripremnu i 3) fazu operacije. Nakon toga slijedi

postoperacijska analiza i raCunanje to¢nosti.

4.1.1. Odabir pacijenata i predoperacijska faza

Kod svakog pacijenta kod kojeg je indicirana biopsija procesa na mozgu ona se moze
izvesti stereotaktickim okvirom ili robotom, nema iskljucivih kriterija koji bi pacijenta ucinili
pogodnijim za jednu ili drugu metodu. Samim time randomizacija pacijenata mogla je biti
ucinjena potpuno slobodno te smo svaki put kada bi bilo organizacijski moguce ucinili
biopsiju robotskim sustavom. Provodenjem samih biopsija te kasnijim istrazivanjem zakljucili
smo kako je izvodenje biopsija koje su zahtijevale ulaznu to¢ku nisko temporalno ili u
straznju lubanjsku jamu pogodnije u€initi robotskim sustavom jer nema okvira koji se fiksira
na glavu 1 limitira opseg pokreta i samu lokaciju biopsije. Analiza biopsije straznje lubanjske

jame biti ¢e prikazana kasnije u doktoratu.

Ova prospektivna studija ukljucuje dvije skupine od 32 bolesnika, jednoj skupini

ucinjena je biopsija robotskim sustavom RONNA, a drugoj je provedena biopsija Leksellovim
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stereotaktickim okvirom. Grupa bolesnika bioptirana robotskim sustavom satoji se od 32
uzastopna bolesnika, 11 Zena (34,38 %) i 21 muskarca (65,62 %). Prosje¢na dob u skupini
zena bila je 68+12,91 godina (raspon 40 - 83 godine), dok je prosje¢na dob u skupini
muskaraca bila 64+12,68 godina (raspon 34 - 79 godina). Skupina bolesnika kod kojih je
ucinjena stereotakticka biopsija Leksell okvirom ukljucuje 32 bolesnika, 12 Zena (37,5%) 1 20
muskaraca (62,5%); prosje¢na dob u skupini Zena bila je 60 + 10.10 godina (raspon 50 - 80
godina), dok je prosje¢na dob u skupini muskaraca bila 62,5 + 15,49 godina (raspon 24 - 79
godina). Bolesnici su sustavno praceni i promatrani do otpusta; dodatno se provodilo
izvanbolnicko pracenje sve dok pacijenti nisu zapoceli onkolosko lijecenje (otprilike 2 do 6
tjedana). Svakom pacijentu je preoperacijski objasnjen postupak biopsije mozga robotom te
svaki pacijent potpisuje informirani pristanak koji je odobren od Etickog odbora Klinicke
bolnice Dubrava te Etickog odbora Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu. Takoder je
ne samo pacijent ve¢ 1 obitelj pacijenta u detalje upoznata sa postupkom jer se vrlo ¢esto radi
o bolesnicima koji zbog prirode svoje bolesti imaju poremecene mentalne i/ili kognitivne
funkcije te i obitelj takoder potpisuje informirani pristanak.

Preoperacijska faza postupka zapocinje postavljanjem lokalizacijskih vijaka na odjelu.
To se moZe provoditi neposredno prije operacije ili dan prije operacije. Ova fleksibilnost te
mogucnost postavljanja vijaka dan prije operacije posebno je korisna jer omogucuje operateru
da isplanira cijeli postupak i trajektorij uzimanja biopije unaprijed te samim time osigura
bolju ucinkovitost, to¢nost 1 sigurnost provodenja postupka na sam dan operacije. Vijci su na§
originalni dizajnirani proizvod te su dizajnirani za lokalizacijske potrebe robotskoga sustava
RONNA 1 proizvedeni od tvrtke Zrinski, (Eonex Medical, Trnovec, Croatia). Slika 11
pokazuje set za perkutano postavljanje vijaka koji sadrzi vijke, posebno dizajnirani odvijac te
plasticke kapice koje nose reflektiraju¢u kuglicu (NDI — Northern Digital Inc., Waterloo,
Canada).
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Slika 11. Set za postavljanje lokalizacijskim markera u kost lubanje, sastoji se od odvijaca, perkutanih vijaka
koji se postavljaju u kost te plasti¢nih kapica na koje se postavljaju reflektirajuée kuglice. Cijeli set se moze
sterilizirati u standardnom sterilizatoru [43]

Tijekom postupka stavljanja vijaka bolesnik lezi na svom krevetu u odjelnoj ambulanti
te se vijci postavljaju perkutano u lokalnoj anesteziji u povrsni sloj kosti. Ovisno o klinickoj
procjeni operatera koja ovisi ostanju bolesnika, njegovim stavovima i1 anksioznosti mogu se
primijeniti anksiolitici (Normabel), medutim cijelo vrijeme je pacijent budan te zna Sto se
dogada 1 suraduje u postupku. Postavljanje vijaka i snimanje MSCT-a dan prije operacije daje
viSe vremena za planiranje 1 analizu isplaniranog trajektorija te samim time veci komfor
operateru, smanjuje mogucnost komplikacija 1 skrac¢uje kompletno preoperacijsko 1
operacijsko vrijeme na dan same operacije. Zbog toga kada god je moguce planiramo i vr§imo
preoperacijsku pripremu na taj nacin. Slika 12 pokazuje primjere pacijenata sa postavljenim

vijcima za planiranje razlicitih ulaznih tocaka i trajektorija.
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Slika 12. Primjer dva pacijenta sa postavljenim vijcima na odjelu. Jo$ nisu postavljene plasticne kapice koje
nose reflektiraju¢u kuglicu jer se one postavljaju neposredno prije snimanja MSCT-a. S lijeve strane vidimo
primjer postavljenih vijaka kod pacijenta kojem su ulazna u ciljna tocka frontoparijetalno, a s desne strane
primjer postavljenih vijaka za ulaznu ciljnu tocku koja je je temporalno

Nakon postavljanja vijaka na odjelu slijedi snimanje MSCT-a mozga. Tijekom
snimanja MSCT-a na vijke se pomocu posebno kostruirane plasticne kapice postavljaju
reflektirajuce kuglice koje ¢e sluziti infracrvenoj svjetlosnoj lokalizaciji i navigaciji —
navodenju robota. Snima se MSCT mozga sa konstrastom i sa prikazom arterija i vena kako
bi ih planiranjem trajektorija mogli izbje¢i. Standardno se snima kontrastno pojac¢an
prijeoperacijski MSCT (Somatom Emotion®, Siemens, Erlangen, Njemacka), koristili smo
nas$ standardni protokol za snimanje glave: vrijeme rotacije portala 0,6 s, spiralni na¢in
skeniranja pri nagibu od 0,55, detektor kolimacija 16 x 0,6 mm, Sirina sloja 0,75 mm,
rekonstrukcijski inkrement 0,7 mm, matrica slike 512 x 512 s veli¢inom voksela od 0,5 x 0,5
x 0,7 mm3, napon cijevi 130 kV, umnozak struje i vremena cijevi 220 mA s, bez portala.
Slika 13. pokazuje postupak na CT-u sa postavljenim vijcima na pacijentici kojoj se planira

biopsija tumora temporalno desno.
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Slika 13. Nakon postavljanja vijaka na odjelu slijedi snimanje MSCT-a. a) Kod pacijentice se radi o tumorskom
procesu temporalno te su vijci postavljeni za ulaznu i ciljnu tocku temporalno, za postavljanje vijaka nije
potrebno Sisati kosu. b) Snimanje MSCT-a s konstrastom, na vijke su postavljene kapice s reflektirajué¢im
kuglicama. c¢) Polozaj bolesnice tijekom snimanja MSCT-a [43]

Slika se potom prenese u program planiranja za RONNA-u te se planira optimalni
trajektorij uzimanja uzorka. Prilikom planiranja trajektorija treba se precizno isplanirati
mjesto busenja lubanje i ulaska biopticke sonde u lubanju, kompletan put sonde kroz mozak te
samo mjesto uzimanja uzorka. Ve¢ prilikom postavljanja vijaka potrebno je prelimirano
pripremom operatera gledajuc¢i preoperacijske slike (MR 1 MSCT) identificirati 1 planirati
priblizno mjesto ulaska biopti¢ke sonde u glavu te s obzirom na to optimalno raspodjeliti
vijke koji nose lokalizacijske kuglice kako bi lolalizacija bila $to to¢nija i uspjeSnija. Idealno
je da mjesto ulaska sonde u glavu bude u geometrijskoj sredini kuglica, medutim ¢esto to nije
moguce ili jednostavno posti¢i. Posebno su izazovni slucajevi biopsije straznje lubanjske jame
ili lezija koje se nalaze nisko temporalno. Treba naravno napomenuti kako je i uz te izazove
robotsku biopsiju moguce izvrsiti puno preciznije te u Sirem podrucju lokacija u odnosu na
klasi¢ne biopsije koje se zasnivaju na okviru fiksiranom na glavu kao $to je Leksellov okvir
jer su u takvim slucajevima zbog samog okvira i nosaca biopsije straznje lubanjske jame 1

nisko temporalne izuzetno limitirane.
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Slika 14. Planiranje biopsije sa definiranjem ulazne tocke u lubanju te ciljne tocne mjesta uzimanja uzorka tkiva
te kontroliranje ¢itavog biopti¢kog puta tj. trajektorija. Zuta strelica prikazuje trajektorij u sve 3 ravnine te 3D
rekonstrukciju dolje desno

4.1.2. Operacijski postupak

Planiranje bisopije moze se uciniti preoperacijski pa ¢ak 1 dan prije operacije, a moze 1
u samoj operacijskoj dvorani netom prije izvodenja biopsije. U operacijskom postupku ulazi
pacijent u operacijsku salu te se uvodi u op¢u endotrahealnu anesteziju. PoloZaj pacijenta
ovisi o lokalizaciji uzimanja biopsije te je uglavnom u supinacijskom polozaju na ledima, iako
moze biti 1 u pronacijskom poloZaju za biopsije straznje lubanjske jame ili na boku. Glava se
fiksira drza¢em po Mayfieldu te se cijelo uzglavlje i kontrukcija drzaca dodatno uzemlji 1
fiksira sa posebnim sustavom za fiksaciju konstruiranim za biopsije robotskim sustavom. To
osigurava da se ne moze dogoditi relativno pomicanje pacijenta u odnosu na polozaj robota.
Nadalje, pridrzavamo se vrlo strogog protokola u operacijskoj sali tako da je daljinska
upravljacka jedinica operacijskog stola ili onemogucena ili pohranjena na sigurnom mjestu
tijekom rada, tako da nije moguce nenamjerno pomicanje operacijskog stola. Slika 15
pokazuje postavu operacijske dvorane sa pacijentom 1 drzac¢ima netom prije zapoc¢injanja

cijelog postupka lokalizacije 1 operacije.
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Slika 15. Izgled i postava operacijske dvorane prije provodenja biopsije robotskih sustavom RONNA

Postupak lokalizacije pocinje postavljanjem robota u optimalni poloZaj u odnosu na
pacijenta 1 planiran trajektorij u stvarnom vremenu. U operacijskoj sali poloZzaj robota u
odnosu na pacijenta treba biti takav da su sve operativne putanje izvedive. Kako bismo rijesili
ovaj problem, razvili smo algoritam za optimalno pozicioniranje robota s obzirom na
pacijenta i operativne putanje. Algoritam pozicioniranja koristi se za izratunavanje
optimalnog polozaja robota, ¢ime se osigurava njegova visoka spretnost i to¢nost primjene.
Algoritam za planiranje poloZaja koristi parametre ¢ i JLA za maksimiziranje spretnosti
robota. Broj uvjeta ¢ definiran je kao udaljenost od polozaja dok parametar izbjegavanja
granice zgloba (JLA) procjenjuje drzanje robota kroz konfiguracije robotskih zglobova.
Ulazni parametri za optimizaciju poloZaja robota su visina glave pacijenta u odnosu na bazu

robota, orijentacija glave u koordinatnom okviru baze robota i putanje operacije koje planira
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neurokirurg. Planarni poloZzaj (x i y koordinate) i kut kotrljanja (y) alata robota optimizirani su
pomocu Nelder-Meads algoritma kako bi se osigurala visoka spretnost robota. U posljednjem
koraku medicinsko osoblje dobiva povratnu informaciju od algoritma o tome kako postaviti
robota u izraCunati polozaj u odnosu na pacijenta. Ova vrsta funkcije razvijena za sustav
RONNA G4 upozorava medicinsko osoblje o situacijama u kojima robot ne moze dosegnuti
operativne putanje ili su u sudaru; §to moze biti problem ako operativni plan ima odredeno
preklapanje izmedu putanja. RONNA ima mobilnu bazu koja omogucuje neurokirurgu da
pozicionira robota tako da je operativno polje lako dostupno kirurgu i drugom osoblju. Nakon
Sto se robot rucno pozicionira u odnosu na pacijenta, algoritam pozicioniranja jo§ jednom
provjerava je li polozaj robota prikladan i jesu li sve operativne putanje izvedive. Prag za
mobilni osnovni polozaj robota je £10 mm, a kutni prag je £2°. Nakon dovrSenog
pozicioniranja robota, provodi se autonomna lokalizacija pacijenta u fizickom prostoru
pomocu senzornog sustava RONNAstereo. Sustav je razvijen kako bi se postigla tocna
lokalizacija u fizickom prostoru i kasnije je dodatno nadograden. U posljednjoj generaciji
senzornog sustava RONNAstereo koristili smo dvije infracrvene kamere na razini ploce (uEye
U3-3241LE-NIR-GL, IDS, Njemacka ) s infracrvenim propusnim filterom koji poboljSava
robusnost postupka lokalizacije u fizickom prostoru te ugradenim ra€unalom za akviziciju i
obradu slike. Proces automatske lokalizacije pacijenta u operacijskoj sali (fiziCkom prostoru)
podijeljen je u tri koraka: predobrada slike, automatsko podesavanje svjetline 1 detekcija
kruga. Obrada slike se vrsi na podrucju od interesa slike veli¢ine 320x320 piksela. Prvo, slika
u sivim tonovima se prethodno obraduje pomocu filtra za zamucenje (veli¢ina kernela 3x3
piksela), nakon cega slijedi proSirenje 1 erozija (veli¢ina kernela 7x7 piksela). Nakon toga,
konture predobrade se detektiraju pomocu algoritma za prac¢enje obruba. Konture se filtriraju
prema njihovom polozaju na slici, veli¢ini, omjeru Sirine i visine 1 radijusu minimalnog kruga
koji okruzuje. Kona¢no, minimalni krug koji okruzuje se postavlja da dobije srediSnje
koordinate i polumjer kruznog markera. Buduc¢i da je robot RONNA zglobni obrtni robot sa
Sest zglobova, eksperimentalno smo procijenili viSestruke strategije lokalizacije; rezultati
evaluacije prikazani su u naSem ranijem istrazivanju. Strategija koja znacajno poboljSava
to¢nost pozicioniranja robota je strategija korekcije orijentacije (OCS) u kojoj se orijentacija

alata (tri Eulerova kuta) odrzava konstantnom u fazama lokalizacije i rada.
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Slika 16. a) Lokalizacija robota pomocu infracrvene kamere i reflektirajucih kuglica. b) Provodenje takozvane
‘nesterilne probe' koja omogucava vizualizaciju trajektorija u stvarnosti sa jasnim prikazom ulazne tocke. c)
Nakon pranja slijedi sterilno prekrivanje operacijskog polja

Zavrs$ni korak pripreme je sterilna priprema, sterilno oblacenje robota i pokrivanje
operativnog polja (Slika 16). Nakon Sto robot lokalizira pacijenta, koristi te informacije za
preciznu navigaciju instrumenata u koordinatnom okviru pacijenta bez upotrebe vizualnih
markera, ve¢ koristeéi svoja interna mjerenja iz rezoluvera visoke rezolucije. Prije nego §to se
opere i pokrije operativno polje, s kostanih vijaka uklanjaju se fiducijalne reflektirajuce

kapice koje nose sferne markere. Pacijent je prekriven, a vijci na kosti se vise ne vide.

Slika 17. a) Nakon prekrivanja operacijskog polja robot se postavija u polozaj za oblacenje, jos nema
postavljen alat. b) Sterilno oblacenje robota c) Robot se postavlja u polozaj za busenje te se pomocu alata
vizualizira trajektorij i ulazna tocka, ovaj put u sterilnim uvjetima
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Nakon provedenog cijelog ovog postupka, sterilnog pranja, prekrivanja operacijskog
polja i oblacenja robota, robot se postavlja u polozaj za busenje kosti postavljajuci se na
optimalnu razdaljinu od kosti lubanje kako bi se mogao koristiti i grani¢nik za busenje koje se
moze, ali i ne mora koristiti. Potom se vrsi preforacija koze koznim perforatorom ili
skalpelom broj 11 i buSenje kosti twist drill bezicnom busilicom. Koristi se svrdlo promjera
3,2 ili 4,5 mm, u kasnijim biopsijama koristili smo isklju¢ivo svrdlo promjera 4,5 mm zbog
vece krutosti, relativno ve¢eg promjera u odnosu na biopticku sondu, manjeg ucinka smicnih

sila kosti na svrdlo te samim time manjeg utjecaja eventualne neto¢nosti busenja i postignutih

rubova kosti na sondu i to¢nost provodenja biopsije.

Slika 18. a) Busenje lubanje perkutano takozvanom 'twist drill' metodom. b) Uzimanje uzorka tkiva bioptickom
Sedanovom sondom. c) Vadenje uzorka tkiva iz sonde

Robot se postavlja u polozaj za uzimanje biopsije u kojem je vrh biopticke sonde u
ciljnoj tocki te se uzmu uzorci tkiva lezije Sedanovom iglom kojom ina¢e uzimamo biopticku
uzorak 1 prilikom stereotakticke biopsije. Uzmu se obi¢no do tri dobra uzorka tkiva koji je
oblika cilindra veli¢ine 2 x 10 mm. Ovisno o konzistenciji tkiva, ukoliko je tkivo mekse te
veca koli¢ina ude u sondu ili aplikacijsku Spricu moze se uzeti i manji broj uzoraka, ali tkivo
koli¢inski uvijek mora biti adekvatno. Prilikom uzimanja bioptickog uzorka iz ciljne tocke
mogu se uciniti dodatna sitna podeSavanja dubine uzimanja uzorka samim robotskim
sustavom, on se moze postaviti povrSnije ili dublje u odnosu na ciljnu to¢ku sa najmanjom
razdaljinom od 1 mm $§to je prepusteno procjeni operatera, ovisno o izgledu tumora i kvaliteti

dobivenog tkiva u uzorku. Nakon uzimanja dovoljno adekvatnih uzoraka postavi se jedan Sav
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na mjesto perforacije te se robot udaljava i pacijentu se glava skida iz drzaca te se on budi u

sali i odlazi na odjel.
4.2. Postoperacijska analiza

Najvazniji dogadaji u postoperacijskoj fazi su analiza dobivenog uzorka te analiza
tocnosti provedene biopsije. Svakom pacijentu se 24 sata nakon biopsije snima kontrolni
postoperacijski MSCT mozga po istom protokolu kako je sniman i preoperacijski, samo bez
aplikacije kontrasta te takoder postoperacijski MR mozga, za analizu je posebno pogodna
sekvenca T1 MPR sa kontrastom jer daje najbolji prikaz trajektorija i po osobinama sekvence
moze se stapati sa MSCT snimkom uz zadovoljavajucu to¢nost preklapanja. Postoperativno
MR skeniranje se obavljalo na uredaju Philips Ingenia 1,5 T, Philips N.V., Amsterdam,
Nizozemska. MR skeniranje je obavljeno 24-72 sata nakon operacije, ovisno o dostupnosti
uredaja u nasoj ustanovi. Provedeno je koristenjem nase standardne T1- ponderirane 3D
gradijentne sekvence eho-a (TR =25 ms, TE = 4,3 ms, kut preokreta = 30°, FoV =230 x 183
mm, veli¢ina matrice = 256 x 256, rekonstruirana veli¢ina voksela = 0,9 x 0,9 x 0,9 mm3, bez
razmaka, veli¢ina voksela za stjecanje = 0,9 x 0,9 x 1,8 mm3). Obje snimke se potom uvode u
program za planiranje RONNA koji je Plugln potprogram Osirixa te se provodi analiza slika,

uzimanje koordinata i kalkulacija to€nosti.

Kako bi se moglo izvrsiti mjerenje koordinata ulazne i ciljne tocke te njihova
kalkulacija 1 usporedba to¢nosti sa preoperacijskim planom, obje snimke, postoperacijski
MCST i MR moraju se softverski stopiti sa preoperacijskom MSCT snimkom na kojoj je
raden plan. Koristi se automatsko spajanje slika u programu Osirix (Plugln), koriSteno je i
dodatno preklapanje preko ru¢no odredenih tocaka te je to¢nost stapanja slika je uvijek bila
ispod 0,5 mm §to je odli¢an rezultat, za stapanje sa MR snimkom zbog razli€ite kvalitete slike
1 metode snimanja uvijek je koriStena dodatna metoda ru¢nog oznacavanja tocaka unutra slike
koje se vide i na MR-u i na MSCT sa kontrastom kao §to su krvne Zile kako bi se postigla
dodatna i §to veca tocnost stapanja slike, a samim time 1 analize. Konacna to¢nost registracije
MR — MSCT nakon tako provedenog postupka bila je 1,2 +- 0,73 mm.

Na kontrolnom MSCT-u vidi se jasno defekt kosti nastao prilikom prolaska svrdla te
se u sredini defekta na cijelom putu prolaska svrdla od vanjskog kortikalnog sloja kosti do
unutarnjeg uzmu i oznace tri tocke i njihova srednja vrijednost se uzme kao greska ulazne
tocke (GUT). Na kontrolnom MR-u najcesce se vidi mjesto uzimanja uzorka iz samog
tumora, ali joS bolje se vidi mjesto prolaska biopticke sonde kroz tkivo. Budu¢i da se iz

samog tumora uzima biopticki uzorak te uvijek ostane veci defekt tkiva §to ovisi i o
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konzistenciji i osobinama tkiva tumora te taj defekt moze biti 1 znacajno velik, zbog
preciznosti mjerenja u mnogim slucajevima nije uzet defekt tkiva unutar samog tumora vec je
ciljna to¢na definirana kao najudaljenija tocka trajektorija prolaska biopticke sonde koja je
jasno vidljiva. Buduc¢i da je trag biopticke sonde unutar tkiva mozga uvijek vidljiv te uvijek
priblizno iste veliCine, a to je promjer biopticke sonde koji je 2,5 mm, ovakav na¢in mjerenja
je mnogo tocniji i precizniji. Za mjerenje se uzelo tri do pet tocaka unutra distalnog dijela
trajektorija ili ciljne tocke te je kao greska ciljne tocke uzeta srednja vrijednost kalkulacije
preko koordinata tih tocaka. Slika 19 pokazuje defekt tkiva unutar tumora gdje je uzeta
biopsija te bi taj defekti bio jako nepouzdan ako bi se odredio za mjerenje greske ciljne tocke.
Slika 20 pokazuje primjer oznacavanja i uzimanja koordinata to¢aka unutra distalnog dijela

trajektorija i unutar defekta tumora [74].

Slika 19. Kontrolna MR snimka mozga nakon uzimanja biptickog uzorka pokazuje defekt tkiva unutar tumora
koji je prevelik za detaljnu analizu tocnosti na samom mjestu uzimanja uzorka. U takvim slucajevima se ciljna
tocka definira kao najdistalnija tocka trajektorija koja je jasno vidljiva
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Slika 20. a), b), c) Mjerenje greske ciljne tocke (GCT, TPE - target point error) s prikazom 3 razlicite tocke na
razlic¢itoj dubini koje su jasno vidljive iz defekta tkiva. d) Mjerenje greske ulazne tocke (GUT, EPE — entry point
error) s prikazom 3 tocke na defekti kosti u razlicitoj dubini [74]

VL] 889 WW: 1599

Slika 21. Oznacavanje tocaka na defektu kosti koji je jasno vidljiv za potrebe mjerenja greske ulazne tocke
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Slika 22. Oznacavanje tocaka za mjerenje greske ciljne tocke u defektu tkiva u samom tumoru nakon uzimanja
bioptickog uzorka

4.3. Procjena operativne uspjesnosti 1 ispitivanje tocnosti robotskoga sustava

Za mjerenje preciznosti te znanstvenu analizu iste i usporedivanje sa drugim sustavima
prvo se mora definirati predmet i na¢in mjerenja. UspjeSnost klinickog postupka
stereotaktiCke robotske biopsije procjenjivat ¢e se na temelju uspjeSnog dobivanja dobre i
zakljuéne patohistoloske dijagnoze koja omogucuje pacijentu adekvatan nastavak lijecenja uz
odsutnost komplikacija, kako klinickih koje se o€ituju promjenama stanja bolesnika tako i
komplikacija koje se mogu vidjeti na postoperacijskim slikama kao Sto su krvarenje,
pneumocefalus itd. S obzirom da to¢na 1 objektivna ocjena i mjerenje tocnosti zahtijeva
precizne podatke o to¢nosti uzimanja biopsije tj. podudaranje mjesta uzimanja biopsije sa
preoperacijskim planom, nuzno je izmjeriti 1 numericki izraziti preciznost. Takoder se provelo
mjerenje 1 biljezenje svih relevantnih antropoloskih i klini¢kih parametara bolesnika kao §to je
spol, dob, trajanje i osobine simptoma, neuroloski status prije operacije jednako kao 1
parametara samog postupka od kojih su najvazniji trajanje operacijskog postupka. Sva
mjerenja izvrSena su u programu RONNAplan koji je stvoren kao potprogram i koristi sucelje
programa Osirix MD u kojem je ujedno izvrSeno predoperacijsko planiranje. Postoperacijsko
mjerenje greske ulazne tocke radeno je na postoperacijskom MSCT-u koji je snimljen po
istom protkolu kako i preoperacijski na tankim slojevima sa rekonstrukcijama za kost.

Najprije se postoperacijski CT mora uvesti u isti koordinatni sustav na kojem je 1
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preoperacijski CT na kojem je planiran trajektorij kako bi se mogle ocitati koordinate
oznacenih tocaka i njihovo odstupanje od idealne putanje trajektorija. To se postiglo tako da
je provedeno stapanje slika preoperacijskog MSCT-a i postoperacijskog MSCT-a i to
oznaCavanjem niza istovjetnih tocaka na oba CT-a 1 potom automatskim preklapanjem slika
na temelju oznacenih tocaka. S obzirom da je preoperacijski CT sniman s kontrastom, a
postoperacijski MSCT ne te je za tu svrhu koriSten protokol sa rekonstrukcijama za kost,
najpouzdanije i najpreciznije tocke koje su oznacavane i koristene za preklapanje su male
Supljine i defekti unutar kosti lubanje koji su bili jasno vidljivi na oba CT-a. Isti postupak
proveden je 1 sa postoperacijskim MR-om i to sekvencom T1MPR s kontrastom te je je u tom
sluCaju stapanje slika postignuto sa oznacavanjem manjih krvnih zila i njihovih racvista koja
su jasno vidljiva na preoperacijskom MSCT-u s konstrastom i postoperacijskom MR-u s
kontrastom. Naravno, to¢nost preklapanja je mnogo veca za dva CT-a nego za CT 1 MR zbog
razlic¢itih metoda snimanja, razli¢ito postavljenih slojeva te nehomogenosti magnetskog polja
iz koje uvijek proizlazi manja ili vec¢a distorzija slika. Na tako pripremljenim
postoperacijskim slikama istraziva¢ (doktorant) postupno i bez uvida u preoperacijski plan
trajektorija bipticke sonde oznacava tri do pet to¢aka, na MSCT-u u defektu kosti nastalom
nakon prolaska svrda, a na MR-u u defektu tkiva nastalom nakon prolaska biopticke sonde
1/ili uzimanjem tkiva iz lezije mozga. Od svake tocke se dobiju to¢ne koordinate koje se tek
tada prenose u racunalo koje sadrzi preoperacijski plan trajektorija te se raCuna greska tj.
odstupanje navedenih tocaka od idealnog plana trajektorija, kao definitivna greska uzima se
aritmeticka sredina tako ocitanih greSaka svih tocaka.

Kako bi mjerenje bilo $to preciznije kao dva najvaznija parametra definirali smo
gresku ulazne tocke (GUT, EPE — entry point error) i gresku ciljne to¢ke (GCT, TPE — target
point error). Greska ulazne tocke je izmjerena greska trajektorija sonde prilikom ulaska u
lubanju, a mjeri se na postoperacijskom defektu kosti vidljivom na MSCT-u. Greska ciljne
tocke je greSka trajektorija sonde koja je najbliza mjestu uzimanja bioptickog uzorka u
tumoru, a mjeri se na mjestu defekta tkiva u tumoru ili na najudaljenijoj tocki defekta tkiva
koja je jasno vidljiva nakon prolaska biopticke sonde. Slika 23. prikazuje shematski
geometrijski prikaz mjerenih greSaka. Uz to postoji i greSka registracije ciljne tocke (‘target
registration error'; TRE) koja je uz gresku ciljne tocke prepoznata kao najvaznija pogreska
mjerenja u racunalno potpomognutoj kirurgiji. TRE je definirana kao pogreska izmedu
odgovarajucih ciljnih tocaka na podatkovnoj slici 1 pacijentu nakon registracije. GCT se
definira kao neuskladenost poloZaja vodenog kirur§kog instrumenta tijekom stvarnog

kirurS§kog zahvata i preoperativno planiranog polozaja kirurSke mete. GCT se odnosi na
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ukupnu pogresku tijekom racunalno potpomognutog ciljanja u postupcima kao §to su biopsije
mozga, DBS i SEEG. Na nju utjecu sve pogreske pocinjene tijekom kirurSkog postupka,
poput lokalizacijske neto€nosti, tremora ruku i pogreske u kretanju operatera tijekom
navigacije, pomicanja mozga i netocnosti alata te netocnosti prilikom kalibriranje. GCT se
moze mjeriti kroz njezine dvije komponente (Slika 23): (a) bo¢na (radijalna) pogreska
(prikazana kao LaGCT), sto je okomita udaljenost od mete do kirurske osi alata i (b) uzduzna
(dubinska) pogreska (prikazana kao LoGCT), $to je udaljenost na osi alata izmedu vrha
kirurskog alata i okomite osi na metu. Ove dvije pogreske ¢ine ukupni GCT koji je definiran
kao euklidska udaljenost, tj. razlika izmedu planirane ciljne tocke i stvarnog polozaja vrha
alata izraCunat iz Pitagorinog teorema [50]. Kada se GCT dalje spominje u tekstu, na njega se
odnosi ukupnu GCT izracunat iz LaGCT i LoGCT. Ostale vazne pogreske u neurokirur§kom
ciljanju su greSka ulazne tocke (GUT) 1 kutna pogreska. GUT se definira kao okomita
udaljenost izmedu planirane ulazne tocke u lubanju 1 osi sonde (instrumenta) (slika 23.). GUT
je znacajan ¢imbenik u mjerenju tocnosti u in vivo studijama, dok je u fantomskim studijama
jos uvijek uglavnom zanemaren. Kutna pogreska definirana je kao kutno odstupanje sredi$nje
crte stvarne putanje od sredi$nje crte ideala, tj. planirane putanje vrijednosti bo¢nih i uzduznih
GCT 1 kutnih pogresaka. Stoga vjerujemo da su sve pogreske ciljanja (GCT, GUT i kutna
pogreska) vazne u neurokirurSkom ciljanju 1 treba ih procijeniti i u pretklini¢kim 1
laboratorijskim studijama na fantomima.

U ovoj studiji iz klinickog istrazivanja i promiSljanja i preliminarnih rezultata mjerili
smo jo$ jedna ¢imbenik za koji od po€etka smatramo da znacajno utjece na tocnost bioptickog
1 svakog drugog postupka koji slijedi nakon perforacije lubanje, a to je kut trajektorija t;.
putanje sonde na kost lubanje. Njega definiramo kao odstupanje od savrSenog okomitog kuta
na tangentu u danoj tocki perforacije (probijanja) lubanje, a na njezin znacaj ¢emo se osvrnuti

u znanstvenoj diskusiji.
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Planirana (idealna) Biopticka Planirana (idealna)
ulazna tocka sonda ciljnatocka

/ \ \

A
T
Vanjske granice lanirana (idealna)
trajektorija os trajektorija
Os sonde
B
G

LaGCT - Lateralna Greska Ciljne Tocke

Slika 23. Vrste gresaka mjerenih na ciljnim i ulaznim tockama. Operativni instrument je oznacen sivom bojom,
crvena tockasta linija oznacava idealnu putanju koja prolazi kroz planiranu ulaznu tocku (E) i ciljnu tocku (T),
dok dvije paralelne crne crte oznacavaju zonu zabrane kretanja, tj. cilindar u kojem je dopustena pogreska
ciljanja operativnog instrumenta. Pogreska uzduzne ciljane tocke (LoGCT) oznacena je kao puna plava linija;
pogreska bocne ciljane tocke (LaGCT) kao zuta linija; ukupna GCT izvedena iz Pitagorinog teorema iz LoGCT i
LaGCT, oznacen je smedom linijom,; pogreska ulazne tocke (GUT) oznacena je kao puna linija. a) Idealan
polozaj sonde bez gresaka; b) Scenarij s LoGCT, LaGCT, a i GUT; ¢) GCT i a su iste velicine, ali je GUT puno
veci zbog poravnanja bocnih pogresaka. [50]
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Za svaku biopsiju provodeno je mjerenje kuta bioptickog trajektorija tj. sonde u
odnosu na kost lubanje. Naime, kako je lubanja zakrivljena i nije savrSena kugla, a za svaku
biopsiju nuzno je napraviti ulaz u lubanju svrdlom, primijetili smo kako zbog fizi¢kih osobina
kosti 1 svrdla moze do¢i do 'smika' i pomaka svrdla §to moze odmah na pocetku biopsije
doprinijeti neto¢nosti te ukoliko je je napravljena rupa na kosti neprecizna i ima lateralni
pomak, isti moze zakriviti sondu i odmah na ulasku sonde u lubanju znacajno doprinijeti
konacnoj greski. Najbolje i najpreciznije je ako je trajektorij, a samim time i svrdlo savrSeno
perpendikularno (okomito) na kost lubanje u bilo kojoj tocki na mjestu ulaska u lubanju,
medutim zbog fizickih ogranic¢enja moguénosti ulaza u lubanju te ciljnog mjesta biopsije to
nije uvijek moguce posti¢i. Zato smo mjerili to¢an kut trajektorija na kost lubanje te smo ga
usporedili sa ukupnom tocnoscu ulazne i ciljne tocke. Kut je mjeren na postoperacijskom
MSCT-u pomocu vidljivog defekta lubanje 1 zakrivljenosti iste na tom mjestu. Slika 24

pokazuje primjer metodologije mjerenja kuta [74].

37



Slika 24. Metodologija mjerenja postoperativnog kuta putanje na povrsini kosti lubanje. A), B) i C) prikazuju tri
pogleda na 3D multiplanarnu rekonstrukciju u Osirixu sa sredistem oko osi putanje. Kut putanje na lubanji
mjeri se kao maksimalni kut a (kao sto je prikazano u A) izmedu linija 1. i 2. Sredisnja linija spiralnog svrdla
oznacena je kao linija 1. Idealna tangenta na lubanju na postoperativnoj tocki busenja oznacena je kao pravac
3. Okomit pravac na idealnu tangentu oznacen je kao 2. (pravci 2. i 3. su okomiti). Mjerenja se vrse na
postoperativnom CT snimku. Dijelovi redaka 1. i 2. oznaceni su zelenom bojom radi lakse preglednosti [74].

4.4. Biopsije Leksellovim okvirom

Biopsije Leksellovim okvirom provedene su u drugoj skupini pacijenata koji se ne
razlikuju ni po kojim kriterijima od prethodne. Biopsije su provedene standardnim postupkom
u nasSoj ustanovi, u lokalnoj anesteziji na odjelu se postavlja Leksellov okvir na glavu koji se
fiksira u 4 tocke, zatim slijedi snimanje MSCT-a mozga po istim parametrima kao 1 za
robotske biopsije te se vrsi planiranje u programu sa planiranje stereotakti¢kih biopsija
(Medtronic). Cijeli postupak biopsija Leksellovim okvirom je jako dobro poznat te opisan u

brojnim publikacijama te ga nije potrebno detaljno opisivati.
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4.5. StatistiCka analiza

Analiza podataka izvrSena je pomocu MedCalc Statistickog softvera verzije 12.5.0
(MedCalc Software, Ostende, Belgija; https://www.medcalc.org). Podaci se ucrtavaju kao
pojedinacne vrijednosti, vodoravne crte i oznake i predstavljaju srednju vrijednost = standardnu
devijaciju (SD). Ovisno o raspodjeli analiziranoj pomoc¢u Kolmogorov-Smirnov testa i vrsti
varijabli, povezanost pojedinih parametara procjenjivala se Pearsonovim koeficijentom
korelacije ili Spearmanovom korelacijom ranga. Statisticka znaCajnost postavljena je na p

<0,05.
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5. Rezultati

5.1. Rezultati prospektivne studije na pacijentima

Da bismo pokazali uspjesnost izvodenja biopsije mozga i dobivanja adekvatne
koliCine tkiva za patohistolosku analizu, prospektivno smo analizirali parametre dvije skupine
ispitanika, operiranih razli¢itim tehnikama, i1 to robotskim sustavom RONNA G4 te pomocu
stereotaktickog Leksell okvira. Prikaz demografskih podataka skupina ispitanika prikazan je u

tablici 2.

Tablica 2. Demografski i klinicki podatci bolesnika ukljucenih u studiju. Vrijednosti su oznacene kao medijan £
standardna devijacija.

Robotska biopsija Stereotakti¢ka biopsija
(RONNA) (Leksell)
Broj ispitanika 32 32
Spol 3 21 3 20
Q11 Q 12
Dob ispitanika 3 64+12.68 3 62.5+15.49
Q 68+12.91 Q 60=+10.10

U skupinu koja je operirana pomoc¢u robotskoga sustava RONNA G4 ukljucena su 32
uzastopna bolesnika, i to 11 Zena (34,38%) 1 21 muskarac (65,62%); prosjecna dob u skupini
Zena bila je 68 + 12,91 godina (raspon 40 - 83 godine), dok je prosjecna dob u skupini
muskaraca bila 64 + 12,68 godina (raspon 34 - 79 godina). Skupina bolesnika kod kojih je
ucinjena stereotakticka biopsija Leksell okvirom ukljucuje 32 bolesnika, 12 Zena (37,5%) 1 20

muskaraca (62,5%); prosje¢na dob u skupini zZena bila je 60 + 10,10 godina (raspon 50 - 80
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godina), dok je prosjecna dob u skupini muskaraca bila 62.5 + 15,49 godina (raspon 24 - 79
godina).

U navedenoj kohorti nisu zabiljezena postoperativna smrtnost ili mortalitet, morbiditet

ili infekcije. Klinicke karakteristike bolesnika, ukljucujuéi prezentaciju simptoma i znakova

bolesti (ispadi motorike, vertigo, ataksija, glavobolja, epilepticni napadi, poremecaji govora,

promjene ponasanja i sl.), veli¢ina tumorskog procesa i postoperativne komplikacije su
predstavljene za obje skupine bolesnika (Tablica 3), kao i lokacija tumorskog procesa
(Tablica 4). Komplikacije su se dogodile kod tri bolesnika u skupini koja su operirana s
robotskim sustavom; intracerebralno krvarenje dogodilo se kod jednog bolesnika s

parijetookcipitalnim tumorom, veli¢ine 30 mm, bez neuroloskog pogorsanja, dok se

pneumocefalus dogodio u dva bolesnika, jedan s frontalnim tumorom veli¢ine 30-50 mm, bez

neuroloskog pogorSanja, a drugi u bolesnika s sljepoocnim tumorom veli¢ine 30-50 mm,
takoder bez neuroloskog pogorsanja.
U skupini bolesnika koji su operirani pomoc¢u robotskog sustava RONNA trajanje

operativnog zahvata tj. vrijeme od trenutka kada je bolesnik usao u operacijsku salu do

zavrSetka operativnog zahvata iznosilo je 57,5 + 19,1 (raspon 41 - 128 min), dok je prosjecni

boravak bolesnika u bolnici iznosio 4 + 1,08 dana (raspon 3 - 6 dana). U skupini bolesnika
kod kojih je stereotakticka biopsija u€injena pomocu Leksell okvira trajanje operativnog
zahvata tj. vrijeme od trenutka kada je bolesnik usao u operacijsku salu do zavrsetka
operativnog zahvata iznosilo je 38 + 12,28 (raspon 21 - 57 min), dok je prosjecni boravak

bolesnika u bolnici iznosio 7 + 6,46 dana (raspon 2 - 30 dana).

Za sve pacijente dobiven je informirani pristanak koji su potpisali pacijent i obitel;j.
Eticko odobrenje dobiveno je od Institucionalnog ocjenjivackog odbora Klini¢ke bolnice

Dubrava i Medicinskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu, Hrvatska.
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Tablica 3. Klinicke karakteristike bolesnika ukljucenih u studiju: simptomi i znaci bolesti, velicina tumorskog
procesa i komplikacije kod bolesnika operiranih pomocu robotskog sustava RONNA G4 i pomocu
stereotaktickog Leksell okvira.

Robotska biopsija Stereotakticka biopsija
(RONNA) (Leksell)
Zene | Muskarci | Ukupno | Zene | Muskarci | Ukupno
(n= mn=21) | (n=32)| (n= | (m=20) | (n=26)
11) 12)
Motorika 1/0 4/3 8(5/3) 11 10/0 11/1
(hemipareza /
monopareza)
Vertigo / 2/2 4(2/2) 2 2 4
Simptomi i ataksija
znaci bolesti Epi napadi 1 3 4 3 3
Glavobolja 5 5 4 2 6
Poremecaji 2 2 4 2 3 5
govora
Promijenjeno 9 9 4 4 8
ponasanje
Asimptomatski; 2 1 3 1 1
dokazan na MR
<30 3 8 12 4 4 6
Velicina 30-50 3 4 7 5 7 12
tumorskog >50 4 4 8 2 4 6
procesa multicentricni 2 3 5 1 2 3
(mm)
Intracerebralno 1 1 2 2 3
Komplikacije krvarenje
Neurolosko - - - - - -
pogorsanje
pneumocefalus 1 1 2 - - -
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Tablica 4. Lokacija tumorskog procesa s kojeg je prikupljen uzorak za patohistolosku dijagnozu kod bolesnika
operiranih pomocu robotskog sustava RONNA G4 i pomocu stereotaktickog Leksell okvira.

Lokacija

Robotska biopsija Stereotakticka biopsija
(RONNA) (Leksell)
Zene Muskarci | Ukupno Zene Muskarci | Ukupno
m=11) | m=21) | (n=32) | m=12) | (n=20) | (n=32)
talamus 1 4 5 1 1 2
sljepoocni 2 4 6 2 4 6
rezanj
inzula 2 2 1 1
tjemeni 2 2 4 2 3 5
rezanj
zatiljni 2 2 1 1
rezanj
mali 1 1
mozak
¢eoni 2 4 6 2 5 7
rezanj
mozdano 1 1 1 1
deblo
korpus 1 1 2 2 4 6
kalozum
bazalni 3 3 1 2 3
gangliji
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U skupini bolesnika koji su operirani pomocu robotskog sustava RONNA rezultati samo
jedne patohistoloske dijagnoze su bili nejasni, stoga dijagnosti¢ka tocnost robotskoga sustava

RONNA iznosi 96,87% (31/32).

Patohistoloska dijagnoza - RONNA

B GLIOBLASTOM

B DIFUZNI ASTROCITOM G2

B ANAPLASTICNI ASTROCITOM G3
LIMFOM

B UPALNI PROCES

m HEMATOM

B NEJASAN NALAZ

Slika 25. Analiza patohistoloske dijagnoze za skupinu bolesnika operiranu pomocu robotskog sustava RONNA
koja jasno pokazuje dijagnosticku tocnost koristenog robotskog sustava.

U skupini bolesnika kod kojih je stereotakti¢ka biopsija u¢injena pomocu Leksell okvira
rezultati samo jedne patohistoloske dijagnoze su bili nejasni, stoga dijagnosticka tocnost

biopsije pomoc¢u Leksell okvira iznosi 96,87% (31/32).
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Patohistoloska dijagnoza — LEKSELL OKVIR

B GLIOBLASTOM
B ASTROCITOM
B METASTAZA
LIMFOM
B OLIGODENDROGLIOM
B NEJASAN NALAZ

Slika 26. Analiza patohistoloske dijagnoze za skupine bolesnika operiranu pomocu Leksell okvira koja jasno
pokazuje dijagnosticku tocnost koristenog stereotaktickog okvira.

U skupini bolesnika koji su operirani pomoc¢u robotskog sustava RONNA analizirani
su parametri to¢nosti 1 preciznosti robotskog sustava, kao $to su ciljna pogreska (GCT, eng.
target point error, TPE), ulazna pogreska (GUT, eng. entry point error, EPE), kut putanje na
povrsinu kosti 1 duljina putanje odnosno trajektorija. Prosjecna vrijednost GCT iznosi 1,95 +
1,11 (raspon 0,39 — 5,58 mm), prosjecna vrijednost GUT iznosi 1,42 + 0,74 (raspon 0,35 —
3,36 mm), prosjecni kut putanje na povrsinu kosti iznosi 15,30 + 9,60° (raspon 2,70 — 38,10),
dok prosjecna duljina putanje odnosno trajektorija 45,73 + 17,41 mm (raspon 15,50 — 86,10)
(Tablica 5).
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Tablica 5. Prosjecna vrijednost, medijan, minimalna i maksimalna vrijednost te standardna devijacija za
sljedeée mjerene parametre: ciljna pogreska (GCT), ulazna pogreska (GUT), kut putanje na povrsinu kosti,
duljina putanje i trajanje operacije.

CILINA ULAZNA POGRESKA  KUT PUTANJE NA DULJINA TRAJANIJE

POGRESKA (GUT) POVRSINU KOSTI  PUTANIJE (mm) (min)
(GCT)

AVG 1.95 1.42 15.30 45.73 64.62
MEDIAN 1.76 1.36 13.80 48.45 57.50
MIN 0.39 0.35 2.70 15.50 41.00
MAX 5.85 3.36 38.10 86.10 128.00
STDEV 1.11 0.74 9.60 17.41 19.05

Usporedna analiza ciljne 1 ulazne pogreske, GCT i GUT, pokazala je statistiCku znacajnost (p =

0,03).

p=0.03

U 1 1
TPE EPE

Slika 27. Usporedna analiza ciljna i ulazne pogreske, GCT i GUT, pokazala je statisticku znacajnost. Prikazane
su pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija;
P, razina znacajnosti.

Za analizu GCT 1 kuta putanje na povrsini kosti upotrijebili smo linearnu regresiju koja je

pokazala statisticku znadajnost (p = 0,026, r = 0,41, R> = 0,170). Takoder, zasebno smo analizirali
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odnos GCT i kuta putanje na povrsini kosti u sluc¢aju kada je promjer svrdla za busenje kosti iznosio

3,2 mm (p=0,127, r= 0,49, R’=0,238) i kada je iznosio 4,5 mm (p=0,249, r= 0,29, R’=0,082).

6

r=0.41, p = 0.026

Slika 28. Analiza vrijednosti TPE i kuta putanje na povrsini kosti. Prikazane su pojedinacne vrijednosti

kut putanje na povrsinu Kkosti

|
20

|
30

40

(markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija; p, razina znacajnosti, r,
razina povezanosti [74]
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kut putanje na povrsinu kosti

Slika 29. Analizu TPE i kuta putanje na povrsini kosti u slucaju kada je promjer svrdla 3.2mm. Prikazane su

35

40

pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija, p,

razina znacajnosti, v, razina povezanosti.
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Slika 30. Analizu TPE i kuta putanje na povrsini kosti u slucaju kada je promjer svrdla 4.5mm. Prikazane su

pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija; p,

razina znacajnosti, v, razina povezanosti.

Za analizu EPE i kuta putanje na povrsinu kosti upotrijebili smo linearnu regresiju koja je

pokazala statisticku znacajnost (p = 0,010, r = 0,45, R = 0,205). Takoder, zasebno smo analizirali

odnos EPE i kuta putanje na povrsini kosti u slucaju kada je promjer svrdla iznosio 3,2 mm (p=0,346,

r= 0,31, R’=0,098) i kada je iznosio 4,5 mm (p=0,011, r= 0,56, R°=0,308).
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Slika 31. Analiza vrijednosti EPE i kuta putanje na povrsini kosti. Prikazane su pojedinacne vrijednosti
(markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija; p, razina znacajnosti, r,

razina povezanosti [74]
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Slika 32. Analizu EPE i kuta putanje na povrsini kosti u slucaju kada je promjer svrdla 3.2mm. Prikazane su

15 20 25 30 35
kut putanje na povrSinu kosti

40

40

pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija, p,

razina znacajnosti, v, razina povezanosti.
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r=0.56,p=0.011
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Slika 33. Analizu EPE i kuta putanje na povrsini kosti u slucaju kada je promjer svrdla 4.5mm. Prikazane su
pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija, p,
razina znacajnosti, v, razina povezanosti.

Analiza krivulje uc€enja pokazala je statistiCku znacajnost za sve neurokirurge koji su sudjelovali
u robotskoj biopsiji (p <0,001, r = 0,69, R’ = 0,478), posebno za jednog neurokirurga koji je izveo 24
od 32 postupka (doktorand) (75%) (p <0,001, r = 0,77, R = 0,597).

Trajanje postupka smanjivalo se s vremenom (p <0,0001, r = 0,69, R’ = 0,478), statistitka

znacajnost zapisa bila je izmedu prvih deset i zadnjih deset izvedenih operacija (p = 0,0007).
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Slika 34. Analiza krivulje ucenja svih neurokirurga koji su izvodili robotske biopsije. Prikazane su pojedinacne
vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija; p, razina
znacajnosti, r, razina povezanosti.
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Slika 35. Analiza krivulje neurokirurga koji je izveo 75% svih robotskih biopsija (24/32). Prikazane su
pojedinacne vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost + standardna devijacija, p,
razina znacajnosti, v, razina povezanosti.
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Slika 36. Analiza trajanja prvih deset i posljednjih deset robotskih biopsija. Prikazane su pojedinacne
vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost £+ standardna devijacija; p, razina
znacajnosti, r, razina povezanosti [74]
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Slika 37. Analiza smanjenja vremena utroSenog za izvodenje robotske biopsije. Prikazane su pojedinacne
vrijednosti (markeri), a vodoravne linije oznacavaju srednja vrijednost £ standardna devijacija, p, razina
znacajnosti, r, razina povezanosti [74]
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Povezanosti izmedu izmjerenih parametara dobivene su koriStenjem Pearsonovog ili

Spearmanova koeficijenta korelacije, pokazujuéi znacajne korelacije izmedu GCT 1 GUT
(r=0,661, p=0,001), GUT i kuta na kosti (r=0,477, p=0,006), GCT i kut na kosti (r=0,413,
p=0,02), kut na kosti i duljina putanje (r=0,394, p=0,02), dok je korelacija izmedu GCT i

duljina putanje pokazala grani¢nu statisticku znacajnost (r=0,356, p=0,05) (Tablica 6).

Tablica 6. Tablica povezanosti (Pearsonov/Spearmanov koeficijent korelacije).

KUT

Duljina 0.356

putanje

Greska 0.340
registracija

Trajanje

Duljina

putanje

Greska

registracija

Trajanje
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5.2. Rezultati testiranja to¢nosti na fantomima

Rezultati eksperimentalnog dijela istrazivanja s mjerenje preciznosti u laboratoriju na
fantomu detaljno su objavljeni u radu ,,/nfluence of the localization strategy on the accuracy
of a neurosurgical robot system *“ F Suligoj, B Jerbi¢, B Sekoranja, J Vidakovié, M Svaco -
Transactions of FAMENA, 2018, 42, 2, 27-38 [75].

U eksperimentima su koristene CT snimke fantoma analiziranih u in vitro uvjetima i
iste lokalizirane koordinate pet obiljeznih markera i deset retro-reflektirajucih sfera koje su
koriStene kao ciljne tocke. Izvedeno je osam serija mjerenja, po jedno za svaki polozaj
fantoma u radnom prostoru robota. U svakoj seriji mjerenja lokalizacija robota izvrSena je
odvojeno za svaku strategiju lokalizacije i broj obiljeznih markera koristenih za registraciju

(tri, Cetiri 1 pet).

Strategija neutralne orijentacije (eng. neutral orientation strategy, NOS) je
najjednostavnija strategija u kojoj robot lokalizira svaki obiljezni marker s identicnom
orijentacijom alata, §to nije povezano s poloZajem putanje. Tijekom postupka lokalizacije,
robot se postavlja u polozaje raznih lokalizacija, a svaka je definirana koordinatama
obiljeZnog markera s identicnom orijentacijom alata robota. Na temelju osam laboratorijskih
fantomskih poloZaja 1 deset ciljnih to¢aka za svaki fantomski polozaj izraCunate su prosjecne
pogreske primjene za pojedinacne ciljeve i ukupne strategije. Za NOS i registraciju s tri, ¢etiri
1 pet fiducijalnih (lokalizacijskih) markera, ukupna prosjecna pogreska bila je 1,571 + 0,256
mm, 1,397 £ 0,283 mm, odnosno 1,327 + 0,274 mm. NOS lokalizira fiducijalne markere s
identi¢nom neutralnom orijentacijom 1 koristi isti y kut kada pozicionira robot alat u ciljnu
pozu. Zbog ovih znacajki moguca je velika razlika u orijentaciji izmedu poloZaja lokalizacije
robota i poze cilja robota. Rezultat je potencijalno veca pogreska u registraciji, ve¢a unutarnja
pogreska robota i, shodno tome, veca pogreska aplikacije.

Pocetni dio strategije korekcije orijentacije (eng. orientation correction strategy, OCS)
isti je kao u NOSu. Robot je postavljen na koordinate svakog obiljeznog markera koji je
lokaliziran koriste¢i identi€nu pocetnu orijentaciju alata robota. Lokalizacija se provodi na isti
nacin kao u NOS-u. Polozaj i orijentacija svake ciljne poze izraCunavaju se nakon pocetne
lokalizacije. Ukupna prosjecna pogreska primjene za OCS 1 registracija s tri, Cetiri i pet
fiducijalnih biljega iznosila je 0,429 + 0,133 mm, 0,284 £+ 0,068 mm i 0,260 + 0,076 mm.

OCS koristi istu orijentaciju prilikom ponovne lokalizacije fiducijalnih markera za svaku
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putanju i1 prilikom premjestanja robotskog alata u ciljnu pozu. Rezultat ovog pristupa je manja
pogreska u registraciji 1 manja pogreska pozicioniranja robota. Budu¢i da se orijentacija
robotskog alata ne mijenja tijekom cijelog postupka, mozemo sa sigurnoséu tvrditi da
pogreske u kalibraciji robotskog alata ne utjecu na registracijsku pogresku ili pogresku
pozicioniranja robota. PogreSka zazora trebala bi biti prisutna i u lokalizaciji fiducijalnih
markera i u pozicioniranju na ciljanoj pozi, isto kao u NOS-u.

Strategija minimiziranja pomicanja zglobova (eng. joint displacement minimization
strategy, JDMS) koristi isti postupak kao 1 NOS za dobivanje pocetnog polozaja svakog
obiljeznog markera i ciljne poze. 1z pocetnih koordinata obiljeznih markera i ciljnih poza,
JDMS izracunava razlicite konfiguracije zglobova robota za ponovnu lokalizaciju svakog
fiducijalnog markera s obzirom na svaku ciljnu pozu. Ukupna prosjecna pogreska prijave za
JDMS i registracija s Cetiri 1 pet fiducijalnih markera iznosila je 0.493 + 0.176 mm, odnosno
0.369 + 0.160 mm. JDMS koristi razli€ite orijentacije prilikom ponovne lokalizacije svakog
fiducijalnog markera za svaku ciljnu pozu, a takoder izracunava i koristi razli¢ite kutove kuta
vy alata robota u ciljnoj pozi. Ovaj bi pristup trebao smanjiti pogresku pozicioniranja robota jer
funkcija izracunava orijentaciju s kojom je minimalno kretanje zgloba neophodno za kretanje
izmedu polozaja lokalizacije i svake ciljne poze. Nadalje, svakoj pozi lokalizacije 1 poziciji
cilja pristupa se iz istog smjera zgloba kako bi se uklonio utjecaj zracenja. Budu¢i da se
lokalizacija svakog fiducijalnog biljega izvodi s razli¢itom orijentacijom robotskog alata,
potencijalne pogreske u kalibraciji robotskog alata imaju znacajan utjecaj na registracijsku
pogresku.

Zakljucno, OCS je pokazao najmanju prosjecnu pogreSku aplikacije pracenu JDMS-
om, a NOS je imao najvecu pogresku u aplikaciji. Za svaku strategiju lokalizacije prosjecna
pogreska aplikacije bila je manja ako je pri registraciji koriSten vec¢i broj obiljeznih markera.
Za OCS 1 JDMS dana su bili blize rasporedeni kada se koristio ve¢i broj obiljeznih markera,
dok je NOS imao najmanju distribuciju kada su koriStena samo tri obiljeznih biljega. Treba
imati na umu da provedena laboratorijska mjerenja ne uzimaju u obzir nekoliko ¢imbenika
koji se mogu pojaviti u in vivo postupcima, poput nepravilnosti kirurskih instrumenata,
pomaka mozga, pomicanja bolesnika unato¢ fiksaciji glave, individualnosti anatomije

pojedinih bolesnika te artefakte pokreta i snimanja u CT snimkama.
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Fig. 4 Measurement results for all localization strategies

Slika 38. Rezultati mjerenja aplikacije za sve strategije lokalizacije i sav broj obiljeznih markera koristenih u
procesu registracije (preuzeto uz dopusnicu, iz Suligoj i sur., 2018) [75]



6. Diskusija

PoboljSanja i napredak u neurokirurgiji u posljednjem desetljecu bili su popraceni
rafiniranim inovacijama kao $to su robotski sustavi koji nude jedinstvenu kombinaciju
preciznosti, prostorne tocnosti, ponovljivosti i to¢nosti izvrSavanja specifi¢nih zadataka.
Medutim, tehnicko rjeSavanje raznih problema u klinickoj primjeni ovakvih sofisticiranih
uredaja i u njihovoj implementaciji u svakodnevni rad u operacijskoj sali nose u sebi 1 brojne
izazove. Ti izazovi mogu se podijeliti na one izazvane tehnickim, kako hardverskim, tako i
softverskim osobinama robota i sustava koji koriste za operacijsko planiranje i izazovi vezani
uz implementaciju robota u operacijskoj sali i za propisani postupak operacije te klinic¢ki
problemi koje to donosi.

Nacin lokalizacije i navigacije robotskog sustava te metoda koja se koristi za to
odreduje one pocetne zadatke tocnosti od koji sve pocinje. Robotski sustav RONNA koristi
kostane vijke koji su ¢vrsto fiksirani u kost 1 nepomicni te reflektirajuce kuglice radi Sto bolje
tocnosti. Dva pitanja koja se pojavljuju pri koriStenju slobodno distribuiranih markera kao §to
su u slucaju lokalizacije robotskoga sustava RONNA su to¢nost registracije i nezeljena
simetrija markera [76]. Kako bismo povecali to¢nost registracije koristimo nalaze Fitzpatricka
i sur. i uvijek postavljamo najmanje Cetiri (idealno pet) vodecih lokalizacijskih markera oko
ulazne i ciljne tocke tako da srediSte markera bude Sto blize ciljnoj i ulaznoj tocki tj. samom
putu trajektorija [77]. Takoder je razvijen algoritam koji ¢e predloziti optimalne polozaje
lokalizacijskih markera na 3D rekonstrukciji CT ili MR slika. Problem neZeljenih simetrija
markera koji se moZe pojaviti ako su svi markeri postavljeni na jednake udaljenosti (kao Sto je
kvadrat ili drugi pravilni geometrijski lik) ublaZen je algoritmom i postupkom koji su razvili
Suligoj i sur. (76). Naravno, ovu neZeljenu simetriju i njezino ublazavanje mora imati na umu
prvenstveno operater koji postavlja vijke te pored nuznosti optimalnog postavljanja vijaka oko
tocke ulaska sonde u lubanju radi optimalne lokalizacije takoder mora voditi racuna o

.....

uzorak.
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Slika 39. Primjer postavljanja vijaka za biopsiju u podrucju straznje lubanjske jame. Distribucija vijaka uvijek
treba biti takva da je geometrijska sredina sto bliza zamisljenoj ulaznoj i ciljnoj tocki. Pri postavljanju vijaka
mora se voditi racuna i o funkcionalnosti te o pacijentu i pojedinostima kao Sto su lezanje na krevetu i tijekom
provodenja dijagnostickih postupaka i operacije

Razvili smo algoritam koji izraCunava sve udaljenosti svih pojedinacnih markera na
CT snimci nakon $to je pacijent skeniran za operaciju. Ako udaljenosti nisu jedinstvene,
neurokirurg koristi pokaziva¢ kako bi ru¢no odredio svaki marker na pacijentu u operacijskoj
dvorani tako da je registriran u koordinatnom sustavu robota. Nakon ovog postupka nema
nejasnoca, a postupak lokalizacije i registracije je vrlo tocan. Biopsije koje se provode na
stvarnim pacijentima prilicno su zahtjevne 1 predstavljaju nove 1 nepredvidive izazove ¢ak i1 za
sustave 1 postupke koji su opsezno testirani na fantomima i u laboratorijskim,
eksperimentalnim in vitro uvjetima [50]. Biopsije kao i svi kirurSki zahvati imaju svoje
komplikacije i smrtnost. Na to¢nost biopsija provedenih na stvarnim pacijentima utje¢u mnogi
parametri, a objektivno 1 precizno mjerenje postoperativne tocnosti predstavlja nove izazove
za istrazivace 1 operatere [78]. U prethodno objavljenim studijama biopsije uz pomo¢ robota,

veli¢ina skupine varira od manje od deset do otprilike stotinu pacijenata. Stoga vjerujem da su
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rezultati dobiveni iz ove studije koja je ukljucivala 32 uzastopna pacijenta valjani, znacajni i
usporedivi s drugim studijama vezanim uz robotske stereotakticke biopsije mozga [79- 83]
Osim toga, izvjesc¢a o sigurnosti i komplikacijama u nasoj skupini su usporediva s gore
spomenutim studijama, budu¢i da u nasoj studiji nije bilo postoperativnog mortaliteta,
morbiditeta ili infekcije.

U provodenju svakog medicinskog postupka nuzno je, pored ucinkovitosti istog,
razmisljati o samoj sigurnosti postupka i moguénostima njegovog poboljsanja. U ovoj studiji,
pored jedinstvenog uvida u u€inkovitost i to¢nost robotskih biopsija, vodili smo racuna i
dobili jedinstveni uvid u invazivnost same biopsije za mozgovno tkivo. lako se robotska
biopsija u izvedbenom obliku djelovanja na mozak izvodi jednako kao i stereotakticka te
nema dodatnog rizika ili veée invazivnosti na mozak, a niti na samu kost, nuzno je uvijek
preispitivati i dodatno znanstveno i iskustveno vrednovati sve postupke. Na primjeru
pacijentice koja je nakon biopsije 1 dobivene patohistoloske dijagnoze bila podvrgnuta
operacijskom lijecenju i kraniotomiji mozemo toc¢no vidjeti kakvu leziju uzrokuju

lokalizacijski vijci na kost te buSenje kosti 1 biopticka sonda na kost, duru i mozak (Slika 40)

7
N~

Slika 40. Primjer slikovnog prikaza lezije koju lokalizacijski vijak c¢ini na kosti te busilica na kosti i biopticka
sonda na mozgu. a) Zelena strelica oznacava defekt kosti nakon busenja, a plava leziju kosti nakon postavijanja
perkutanog lokalizacijskog vijka. b) Zelena strelica oznacava defekt dure nakon termokogulacije, perforacije i
prolaska sonde, defekt je okludiran fibrinskim cepom.c) Zelena strelica pokazuje leziju mozga nakon prolaska
biopticke sonde

Posebna paznja pridavana je dizajnu perkutanih vijaka za kost te su oni oblikovani
tako da se smanji bilo kakva moguénost rizika lezije struktura koje se nalaze ispod kosti, dure
1 mozga, a takoder njihov oblik mora jam¢iti da se dovoljno ¢vrsto uviju u kost i na vrijeme

zaustave tj. da njihovo uvijanje bude sve teze 1 daje osjecaj operateru ¢vrstoce i nepomicnosti
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samog vijka. Slika 41 pokazuje poprecan presjek kroz 2 vijka postavljena u kosti te

predstavlja idealni polozaj vijka, put kroz kost i koli¢inu uvijenosti i ulaska u kostano tkivo.

Slika 41. MSCT snimka uzduznog presjeka kroz 2 lokalizacijska vijka s kapicama i kuglicama. Slika prikazuje
vijke koji su dobro fiksirani u kost, prosli su laminu eksternu i diploe te usli u povrsni sloj lamine interne

Jedan od glavnih mjerljivih ishoda robotskih postupaka ukljucuje preciznost ciljanja tj.
lokalizacije 1 u kona¢nici pogadanja mete koja se sastoji od mjerenja greske ciljne tocke
(GCT) 1 mjerenja greske ulazne to¢ke (GUT). MoZemo reci kako je prezentacija trajektorija
kojim prolazi biopti¢ka sonda koja uzima uzorak na slici na kojoj planiramo biopsiju pravac
tj. tocnije duzina Cije su krajnje tocke ulazna tocka 1 ciljna tocka. Ulazna tocka je ona u kojoj
sonda ulazi u kost lubanje, a ciljna tocka je ona u podru¢ju mozga tj. lezije mozga iz koje
uzimamo uzorak. Proveli smo mjerenja greske ciljne tocke (GCT) definirajudi ciljnu to¢ku
kao najudaljeniju tocku defekta tkiva po putanji sonde, trajektoriju, koja se moze jasno
identificirati. Vjerujemo da je ovo valjana i najbolja moguca metodologija jer defekt tkiva na
mjestu uzorkovanja varira ovisno o smjeru uzorkovanja i tumorskom tkivu: kod meksih
tumora defekt tkiva moze biti vrlo velik, a centar ciljne tocke je tesko identificirati. U nasoj

ustanovi obavili smo kontrolni MR T1 MPRAGE s kontrastom 24 -72 sata nakon operacije.
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Putanja je bila gotovo uvijek jasno vidljiva, a bolju vidljivost primijetili smo kada je MR
napravljen ranije nego kasnije.

U ovom istrazivanju razvijen je i proveden jasan, maksimalno objektivan i znanstveni
nacin mjerenja greske ulazne i ciljne to¢ke. Radovi koji citiraju to¢nost biopsije uglavnom tek
povrsno objasnjavaju metodologiju mjerenja, a ve¢ina ne mjeri i ne objavljuje i jednu i drugu
gresku. Ve¢ je ranije receno kako je izuzetno bitno kod stereotaktickih procedura izraziti i
gresku ulazne tocke jer se krvarenja i komplikacije mogu desiti i vrlo ¢esto deSavaju na ulazu
sonde u lubanju i zato je od kljucne vaznosti da znamo kolika je to¢nost prilikom ulaza sonde
1 kakav je njezin utjecaj na ukupnu to¢nost u ciljnoj tocki te ima li to utjecaja na eventualne
komplikacije uzrokovane neto¢nos¢u. Mi smo mjerili gresku ulazne i ciljne tocke potpuno ne
znajuci i bez direktnog uvida u preoperacijski planirani trajektorij, istraziva¢ (doktorand) je
oznacio 3 tocke na defektu kosti koji je ucinila busilica i koji je vidljiv na postoperacijskom
MSCT-u i tri do pet tocaka na defektu tkiva vidljivom na postoperacijskom MR-u te su
koordinate tih to¢aka u .json obliku numericki usporedene sa planiranim trajektorijem biopsije
i u¢injena kalkulacija odstupanja od idealnog trajektorija. Za postoperacijsko mjerenje greske
ulazne tocke odabran je postoperacijski MSCT, protokol sa najtanjim slojevima zbog
najboljeg prikaza kosti tim na¢inom snimanja, a za postoperacijsko mjerenje greske ciljne
tocke odabrana je sekvenca TIMPR sa konstrastom zbog dovoljno tankih slojeva i1 izuzetno
dobrog prikaza mozgovnog tkiva i krvozilnih struktura mozga tom sekvencom kojom ne samo
da je dobro vidljiv defekt tkiva koji biopticka sonda ¢ini svojim prolaskom i uzimanjem
uzorka u ciljnoj tocki, nego je taj prikaz napravljen i dovoljno tankim slojevima koji
omogucavaju preciznu kalkulaciju.

U nasSem istrazivanju koristili smo se metodoloskim pristupom kako bismo procijenili
utjecaj kuta putanje sonde na lubanjsku kost na ukupnu to¢nost primjene, odnosno na GCT.
Linearna regresija provedena na nasim podacima pokazala je statisticku znacajnost izmedu
GCT 1 kuta trajektorije na povrSini kosti, te GUT 1 kuta putanje na povrSini kosti. U
prethodnim istraZzivanjima samo je navedeno da smjer putanje ili kut putanje imaju veliki

utjecaj na tocnost postupka, bez davanja adekvatnog opisa metodologije i mjerenja [84-88].

Primijetili smo da je ve¢i kut na kost uzrokovao vec¢i pomak svrdla zbog vece smicne sile, §to
je povecalo GUT. Posljedi¢no, kako biopticka sonda ulazi u kost lubanje, moze do¢i do
savijanja sonde zbog pogreske ulazne tocke; tako se povecava konacna GCT. Pocetna GUT
¢ini znacajan dio kona¢ne GCT; stoga vjerujemo da treba uloziti maksimalan napor kako bi se

izbjeglo savijanje sonde za biopsiju na pocetku zahvata. Zbog toga smo u nasim postupcima
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koristili ve¢i promjer svrdla (4,5 mm), dok smo u naSem prvom robotskom biopsijskom
slucaju koristili svrdlo promjera 3,2 mm. Svrdlo od 4,5 mm je ¢vrS¢e, manje se savija i ima
znatno veci promjer od sonde za biopsiju te pruza vecu sigurnosnu granicu na ulaznoj tocki.
Nadalje, operativne putanje treba planirati tako da kut putanje na kranijalnoj kosti bude
najblizi savrSenoj okomici na kost tj. da bude savrSeno perpendikularan (okomit) na kost kad

god je to moguce.

GUT, koja predstavlja razinu stereotakticke to¢nosti na kranijalnoj kosti ili
kortikalnom ulazu, uvijek treba mjeriti i prijaviti jer je jednako vazna kao i GCT za sigurnost
zahvata. Tijekom planiranja biopsije uvijek se mora izbjeci sve vidljive krvne zile, a za
njihovo izbjegavanje i sigurnost provodenja postupka jednako je vazna, ako ne i vaznija,
tocnost ulaska sonde na povrsini mozga jer ondje u sulkusima i1 subarahnoidalnom prostoru
ima najvise krvnih zila. Krvarenju koje potjece iz povrSinskih zila moze biti uzrok velika
GUT, a krvarenju iz zila na putu putanje i na mjestu biopsije moze biti uzrok GCT. Nekoliko
radova izvjescuje o korelaciji izmedu GUT ili GCT i kuta putanje na lubanji; medutim, kut
putanje definira se kao odstupanje kuta na koronarnoj ili sagitalnoj ravnini [87- 89]. Napravili
smo multiplanarnu rekonstrukciju kroz ulaznu toc¢ku na lubanji 1 izmjerili najvece odstupanje
kuta. Smatramo da ova metodologija osigurava pouzdano mjerenje kuta putanje. Slika 42 1 43

pokazuje primjere izmjerenih kuteva.
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Slika 42. Prikaz mjerenja ulaznog kuta svrdla i biopticke sonde na kost na kojima je kut vrlo malen te dosta
blizak savrsenoj okomici
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Slika 43. Prikaz mjerenja ulaznog kuta svrdla i biopticke sonde na kost na kojima je kut velik te predstavija rizik
od pomaka svrdla i dodatne netocnosti

Biopsije intrakranijalnih tumora pruZaju vecu raznolikost u kutovima putanje, Sto ih
¢ini boljim istrazivac¢kim alatom za izracun tih kutova i korelacije izmedu njih 1 ulaznih ili
ciljnih pogresaka. Raspon kutova trajektorije na kranijalnoj kosti u naSem istrazivanju bio je
2,70° —38,10°. Stopa dijagnosticke tocnosti stereotaktickih biopsija varirala od 75 do 100%
(nasa dijagnosticka to¢nost bila je 96,87%), a prosjecna ciljna to¢nost varirala je od 0,9 do 4,5
mm (GCT u naSem istrazivanju iznosila je 1,95+1,11 mm). Za slucaj u nasem istrazivanju
(1/32) s neuvjerljivom patohistoloSkom PHD analizom identificirali smo utjecajne ¢imbenike:
dugu putanju trajektorija (86,1 mm) i veliku veli¢inu kuta putanje prema kosti (27°) u
kombinaciji s histoloSkim karakteristikama kompaktnog i visokovaskularnog tumora. Nadalje,
kako bismo smanjili rizik od krvarenja, odabrali smo ciljnu tocku duZ ruba tumora.
Postoperativni MR pregled pokazao je jasno zakrivljenu putanju sonde kroz mozak, a

izmjereni su relativno veliki GUT (3,36 mm) 1 GCT (5,85 mm). Lokacija tog pojedina¢nog
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neuvjerljivog uzorka bila je na razini krura cerebri i mezencefalona. Obi¢no se uzorci tkiva
dobiveni tijekom biopsije mozga ne Salju na intraoperativnu patohistolosku dijagnozu.
Razlozi za to su kratkotrajnost operacije, ¢injenica da izvodenje biopsije daje malo malog
uzorka tkiva (cilindar tkiva), kao 1 vrijeme potrebno za izvodenje intraoperativne patologije.
Maligno krvarenje tumora koje uzrokuje intracerebralno krvarenje zbog uzorkovanja tkiva
tijekom biopsije vec je prijavljeno u literaturi s rasponom incidencije od oko 5 do viSe od 20%
[90]. Dakle, kod izvodenja dubokih biopsija tumora mozga s neuroradiolo§kim znakovima
maligniteta, kao kod ovog konkretnog bolesnika, cilj za uzorkovanje tkiva bio je postavljen na
rub tumora, kako bi se izbjegle moguce komplikacije poput intracerebralnog krvarenja,
posebno na razini crura cerebri . Biopsiju smo ponovili, ovoga puta izvodeci je s Leksell
okvirom, jer smo unaprijed uspostavili interni dogovor da ¢emo, ako iz bilo kojeg razloga
robotskom biopsijom ne dobijemo patohistolosku dijagnozu, ponoviti biopsiju klasi¢nim
postupkom sa okvirom. Dobili smo uzorak i patohistoloska dijagnoza je glioblastom, pacijent
je podvrgnut onkoloskom lije¢enju. Na ponovljenoj biopsiji na temelju naseg dosadasnjeg
iskustva planirali smo rizi¢niju ciljnu tocku u sredini tumora jer je patohistoloska dijagnoza
bila obavezna za onkolosko lije¢enje koje je bila jedina opcija lijecenja za bolesnika [91,92].
Osim toga, postoperativna MR slika nije pokazala pogre$no usmjerenje ili pogresku ciljanja;
Slika 44 pokazuje kontrolni MR kod navedenog pacijenta s poprecni presjekom kroz putanju
sonde. Dobiveno tkivo je tkivo koje okruzuje tumor, kako smo planirali iz gore navedenih
razloga. Osim toga, neuspjesnoj patohistoloskoj dijagnozi pridonijelo je nekoliko ¢imbenika
poput visokog kuta trajektorije, dugacke putanje i posebno minimalnog savijanja biopsijske
sonde zbog prolaska kroz brazde, tj. tkiva razli¢itog otpora, kao 1 planirano rubno podrucje.
Takoder smo imali samo jedan slu¢aj zna¢ajnijeg postoperacijskog krvarenja unutra tumora
koje je bilo vidljivo na postoperacijskom MSCT-u, bez pogorSanja neuroloskog statusa

bolesnika. Slika 45 pokazuje postoperacijski CT kod navedenog bolesnika.
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Slika 44. Rekonstrukcija i prikaz traga trajektorija na postoperacijskom MR-u jednog jedinog pacijenat kod
kojeg se nije mogao dobiti jasan zakljucak tumora na PHD-u, uzorak je odgovarao okolici tumora. Bijelim
strelicama je oznacen trajektorij te je samo promatranjem okom moguce vidjeti kako je uslijed dugog
trajektorija doslo do veceg savijanja sonde i uzimanja uzorka tkiva s ruba tumorskog procesa
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Slika 45. Postoperacijska MSCT snimka mozga pacijenta kod kojeg je zabiljezena komplikacija. Crvena strelica
oznacava postoperacijski hematom, a plava zrak unutar tumora

Rad Marcusa i sur. [93] daje sustavni pregled stereotakticke biopsije mozga uz pomo¢
robota koji ukljucuje 13 klinickih radova. Yasin i sur. [94] prijavio je najvecu klinicku
studiju biopsija mozga s robotom Neuromate (Renishaw plc., Gloucestershire, Ujedinjeno
Kraljevstvo), ali nije prijavio preciznost ciljanja, dok je u najvec¢oj ROSA (Zimmer Biomet,
Warsaw, Indiana, SAD) studiji biopsije mozga to¢nost ciljanja takoder nije prijavljena [95].
Varma 1 Eldridge [96] izvijestili su da je to¢nost robota Neuromate u nac¢inu rada bez okvira
2,9 mm (raspon 0,7-3,2 mm) za biopsiju mozga , dok su Cardinale 1 sur. izvr$ili 1050 SEEG
umetanja elektroda s robotom Neuromate i dobili GUT od 0,86 + 0,54 1 GCT od 2,04 + 1,31
[84] Mincheyv i sur. izvijestili su o seriji od 16 biopsija mozga koje je izvrsio robot iSYS1
(ISY'S Medizintechnik GmbH, Kitzbiihel, Austrija) sa srednjom ciljnom pogreskom od 0,9
mm [97]. Dodatno, Minchev 1 sur. izvijestili su o nizu od 40 slu¢ajeva stereotaktickih
biopsija bez okvira i usporedili minimalno invazivnu robotsku tehniku koriStenjem robota

iSYS1 (iSYS Medizintechnik GmbH) s ru¢nom tehnikom.
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KoriStenjem robotske tehnike srednja GUT bila je 1,5 mm (raspon 0,4-3,2 mm), dok je
srednja GCT bila 1,5 mm (raspon 0,4-2,8 mm) (96). Spyrantis i sur. koristili su ROSA
robotskog asistenta za implantaciju 40 SEEG elektroda u pet pacijenata koriste¢i MR
skeniranje za preoperativno planiranje [98]. Dobili su GUT od 2,53 £ 0,23 mm i GCT od
2,96 + 0,24 mm. Gonzélez-Martinez 1 sur. prijavili su GUT od 1,2 mm (IQR 0,78-1,83) 1 GCT
od 1,7 mm (IQR 1,2-2,3) ROSA robota u veéoj klinickoj studiji SEEG koja je ukljucivala 100
pacijenata [28]. Dorfer i sur. izvrSili su postavljanje SEEG elektroda pomoc¢u minijaturnog
robotskog uredaja iSys1 kod 16 pacijenata i prijavili medijan odstupanja od planiranog GUT
od 1,3 mm (raspon 0,1-3,4 mm) i GCT 1,5 mm (raspon 0,3-6,7 mm) [99].

Sustav RONNA je jos uvijek eksperimentalni sustav u usporedbi s komercijalno
dostupnim ROSA-om, Neuromateom i iSysom koji je sada poznat kao Stealth Autoguide
(Medtronic, Dublin, Irska). Nasa prospektivna studija pokazala je neke slicnosti iza naSeg
tijeka rada s obzirom na ROSA i Neuromate sustave. S druge strane, Stealth Autoguide koristi
mali 1 lagani pristup koji se montira izravno na operacijski stol (tj. na stezaljku za glavu). Od
pocetnih koncepata RONNA je dizajnirana da bude neovisna o hardveru koriste¢i razlicite
robotske ruke [48] U ovom trenutku istrazujemo primjenu Kuka KR10 R1100 i LBR Med 14
robotskih ruku zbog njihovih specificnih karakteristika. Platforma RONNA koja je detaljno
predstavljena [21] pokazuje pristup u projektiranju hardverski neovisne platforme. Potrebna
su daljnja istrazivanja s ovim novim robotskim rukama kako bi se razradile i dokazale njihove
prednosti. Takoder vjerujemo da algoritam za optimalno pozicioniranje moZe pruZiti odredene
prednosti neurokirurgu jer se moze nadograditi kriterijima za poboljSanje ergonomije

neurokirur§kog zahvata.

Robotske biopsije bez okvira imaju odredenu prednost u odnosu na tradicionalni
pristup baziran na okviru zbog svoje vece fleksibilnosti. Prilikom izvodenja biopsije na
temelju okvira, ¢esto se suoavamo s izazovom biopsije tumorskih procesa straznje lubanjske
jame. Sustav RONNA G4 i posebna metoda lokalizacije pomocu kostanih vijaka omogucuje
nam izvodenje preciznih biopsija u straznjoj lubanjskoj jami i mozdanom deblu. Ovdje
posebno dolazi do izrazaja neovisnost robotskoga sustava o okviru te puno veci opseg
kretanja i veci izbor ciljne to¢ne u odnosu na procedure koje se provode s okvirom. Biopsije
koje se provode sa Leksellovim okvirom su posebno zahtjevne ili cak tesko izvedive i
nemoguce ukoliko lokalizacija lezije zahtijeva da ulazna tocka bude u niskom temporalnom
podrucju ili infratentorijski. Za biopsije u podrucju straznje lubanjske jame (infratentorijski)

nakon postavljanja vijaka na glavu pacijenta u lokalnoj anesteziji, CT mozga se snima u

69



pronacijskom poloZzaju (na trbuhu), tako je pomak mozga zbog polozaja glave tijekom
biopsije minimiziran. Zatim se biopsija izvodi u pronacijskom polozaju, ¢ime se osigurava
optimalna i najkraca putanja i optimalno uzorkovanje. Napravili smo cCetiri biopsije straznje
lubanjske jame s tocnim uzorkovanjem i bez ikakvih komplikacija. Smatramo ovu metodu
superiornijom od supratentorijalnog ulaza zbog duljine putanje, anatomskih znacajki tentorija
1 mogucénosti savijanja sonde. Robotske biopsije straznje lubanjske jame mogu se izvesti bez
ograni¢enja i bez ogranicavajucih ¢imbenika koje uvodi stereotaktic¢ki okvir. Takoder s
obzirom na iskustvo 1 dosadasnja saznanja predlazemo da se sve biopsije ispod razine

mezencefalona rade kroz straznju lubanjsku jamu.

. r':\

s i N -~

o |(, :: (: -
. o
1

Slika 46. a) Polozaj na operacijskom stolu i u sali pacijenta tijekom biopsije straznje lubanjske jame i
mozgovnog debla. U tijeku je lokalizacija robota. b) metalna sonda pokazuje polozaj trajektorija i ulazne tocke.
¢) Trajektorij je jasno vidljiv na postoperacisjkom MR-u [74]

Uzimajuéi u obzir prednosti robotskih biopsija, ne treba zanemariti ni evaluaciju
cjelokupnog postupka sa stajalista pacijenta. Cilj je u€initi cijeli zahvat ne samo sigurnijim i
ucinkovitijim, ve¢ i ugodnijim za pacijenta [83] Vjerujemo da je naSa metoda s perkutanim
vijcima to¢na i pouzdana, a iz iskustva s 32 biopsije mozemo zakljuciti da ne uzrokuje
dodatnu nelagodu pacijentu. Tijekom ugradnje koStanih vijaka, pacijent lezi u svom
bolnickom krevetu; tijekom zahvata ni kod jednog pacijenta nismo primijetili nelagodu, strah
ili vecu tjeskobu. Nelagoda, strah i tjeskoba €esto su prisutni prilikom postavljanja i zatezanja
standardnog stereotaktiCkog okvira oko glave [100]. Odgovori pacijenata 1 obitelji na

postupke robotske biopsije bili su pozitivni. U buducnosti je svakako potrebno napraviti
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detaljnu analizu nelagode nakon obavljenog zahvata pomocu upitnika i vizualno-analogne
skale.

Dok je neuronavigacija neprocjenjiv alat za neurokirurga, kirurska obuka za nove
tehnologije uvijek predstavlja izazov. Krivulja ucenja predstavlja poboljSanje vjestine zbog
iskustva; stoga je neurokirurgova krivulja ucenja povezana sa smanjenjem trajanja operacije,
duljine hospitalizacije pacijenta, ucestalosti komplikacija itd. U literaturi je pokazano da se
nijedan od funkcionalnih ishoda ili stopa komplikacija nije poboljsao nakon prvih deset
slucajeva, sto ukazuje da, iako je kirurgova ucinkovitost napredovala, postoji samo malo
poboljSanje za dobrobit pacijenta, dok su nakon prvih 20 slucajeva kirurzi izvan krivulje
ucenja. U nasem istrazivanju trajanje operacije je smanjeno otprilike za nekoliko minuta po
slu¢aju, §to je pokazalo ste¢enu stru¢nost i postignutu u¢inkovitost neurokirurga, posebice
neurokirurga koji je obavio 75% svih zahvata (doktorand). Nasa identifikacija analize krivulje
ucenja provedena je prospektivno, kao studija u jednom centru. Trajanje zahvata se s
vremenom smanjivalo, a zabiljezena je statistiCka znacajnost izmedu prvih deset i zadnjih
deset izvedenih operacija (p=0,0007). Jedan od vaznih ¢imbenika koji mogu utjecati na proces
ucenja je prethodno iskustvo neurokirurga u robotskim zahvatima, kao 1 prethodno
sudjelovanje u specifi¢nim programima tehnicke obuke. Neurokirurzi bi trebali ocekivati
produljeni proces ucenja, sa znacajnim povecanjem operativne uc¢inkovitosti postignutim
tijekom vremena [101-103]. Od pocetka ere uvodenja slozenih tehnoloskih uredaja u
operacijsku dvoranu te njihove adekvatne implementacije i primjene kirurSka ekipa susrece se
sa brojnim novim izazovima te je izuzetno bitna uigranost cijelog tima. Zbog toga se posebna
pozornost pridaje vremenu koje je potrebno kako bi cijeli tim u operacijskoj sali znao rukovati
uredajem te ga ucinkovito primijeniti 1 kako bi svaki dio tima u svom poslu bio Sto
ucinkovitiji Sto bi 1 rezultiralo kra¢im vremenom cijelog postupka. Jedan od nacina procjene
navedenog je osim ucinkovitosti i sigurnosti samog postupka naravno i brzina procedure.
Zbog toga smo mi temeljito biljezili vrijeme svake biopsije i to ne samo cijelog postupka vec i
pojedinih segmenata postupka i posebno notirali ako nam je koji dio postupka bio
neuobicajeno duzi ili ako bi se pojavili neocekivani problemi, uglavnom tehnicke naravi.
Svaki segment vremena nije toliko prikladan za znanstvenu analizu, ali nedvojbeno i
impresivno smo pokazali kako se znacajno vrijeme cijelog postupka skracivalo iz operacije u
operaciju 1 dokazali statisti¢ki znacajnu razliku izmedu prvih 1 posljednjih 10 procedura.

Sve stereotakticke robotske biopsije u ovoj studiji u svom planiranju i softverskoj
izvedbi provodene su na preoperacijskom tankoslojnom MSCT-u s kontrastom kako je i prije

navedeno. Nismo koristili stapanje slika MSCT-a i preoperacijski snimanog MR-a koji je
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mogao biti snimljen i u vanjskoj ustanovi, najvise zbog razloga kako bi izbjegli netocnost koja
nastaje prilikom stapanja slika MSCT-a i MR-a koja je iskustveno veé¢a od 1 mm te samim
time u startu smanjili tocnost biopsije i povecali gresku. Iako neki komercijalni sustavi imaju i
nude mogucénost stapanja slika (image merge) te se navedena opcija uvelike koristi, mi smo
smatrali kako u ovoj pocetnoj studiji i sadasnjoj fazi softverskog razvoja RONNA-e navedena
opcija nije potrebna jer bi samo remetila preciznost i proces znanstvene analize. Unato¢ tome
dobili smo dobar PHD uzorak i dobru zaklju¢nu dijagnozu, a za uzorak iz kojega nije dobiven
jasan zakljucak tumora, navedeno nije bilo zbog lose vidljivosti samog tumora MSCT-om ve¢
zbog ranije opisanih razloga. Vazno je napomenuti medutim kako je moguénost stapanja slika
i takvog planiranja, jednako kao i moguénost snimanja i planiranja samo na MR-u jako vazna
osobina koju ¢e u buducnosti trebati razvijati i imati svi sustavi kojima se misli obavljati
Siroka lepeza zahvata u neurokirurgiji kao Sto su DBS, ostali funkcionalni zahvati 1 biopsije
lezija koje se ne prikazuju kontrastom.

Postavljanje vijaka u povrs$ni sloj kosti lubanje, iako u svojoj osnovi invazivno te
zahtijeva suradnju i primjenu lokalnog anestetika te eventualno anksiolitika kod bolesnika jer
se obavlja u lokalnoj anesteziji, pokazalo se kao izuzetno neproblematic¢ni postupak koji ne
izaziva znacajnu dodatnu traumu kod bolesnika. Naime, prema naSem iskustvu, mnogo je
stresnije 1 traumaticnije iskustvo, pa i fizicki, postavljanje stereotaktickog okvira na glavu koji
se postavlja fiksacijom u 4 tocke, zahtijeva aktivnu suradnju bolesnika koji mora uspravno 1
Sto mirnije sjediti 1 primjenu lokalnog anestetika i anksiolitika takoder. U dosta slucajeva,
mozda ¢ak i kod polovice bolesnika dolazi do vegetativnih simptoma, preznojavanja i sinkope
koji vrlo Cesto zahtijevaju da se sam postupak kratkotrajno ili u cijelosti prekine 1 nastavi
kod jednog pacijenta jacu nelagodu, bol ili anksioznost te niti u jednom trenutku nismo morali
prekinuti postupak kako bi se bavili tim negativnim dogadajima kod bolesnika. Tijekom
postavljanja vijaka bolesnik lezi u svom krevetu, stalno u istom polozaju koji je uglavnom na
ledima ili na boku 1 ne mora aktivno sudjelovati u postupku.

Robotski sustav RONNA nije fiksno vezan uz operacijski stol ¢ime je omogucéena
veca mobilnost i fleksibilnost postavljanja robota u optimalni polozaj oko operacijskog stola.
Nakon postavljanja u optimalni poloZzaj i tijekom provodenja postupka biopsije cvrsto je
uzemljen 1 nepomican, a dodatna nepomicnost operacijskog stola kojom se osigurava to¢nost
se postize posebnom konstrukcijom koja se veze na drzac¢ glave te onemogucuje pomake
uzglavlja bolesnic¢kog stola do kojih moze do¢i tijekom intraoperacijskih manipulacija sa

bolesnikom ili tijekom provodenja biopsije. Taj drzac konstruirao je posebno za tu svrhu tim
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inzenjera Fakulteta Strojarstva i brodogradnje te u tom smislu predstavlja originalno rjesenje

za dodatnu sigurnost i nepomicnost sustava kakvo ni sli¢no ne koristi niti jedan drugi sustav.
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7. Zakljucci

1)

2)

Robotski sustav RONNA precizan je autonomni neurokirurski stereotakticki sustav za
izvodenje biopsije mozga bez okvira. Detaljnom analizom greSke ulazne i ciljne tocke
zakljucuje se da je izuzetno pouzdan precizan kao 1 drugi robotski sustavi opisani u
literaturi.

Prospektivnom studijom usporedbom biopsija provedenih na dvije skupine bolesnika
robotskim sustavom te Leksellovim okvirom zakljucuje se da je jednako pouzdan 1
tocan kao 1 Leksellov okvir.

Analizom kuta putanje biopticke sonde na kost lubanje pokazano je da kut upada
utjece na to¢nost biopsije i to statisticki znac¢ajno na to¢nost na mjestu ulaska sonde u
lubanju te na mjestu ciljne tocke. To ima velike klinicke implikacije pri planiranju
biopsije te je prvi puta objektivno mjerenjem tako nesto dokazano.

Biopsije robotskim sustavom imaju strmu krivulju ucenja te je dokazana statisticki

znacajna razlika izmedu prvih 10 i posljednjih 10 biopsija u trajanju.
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8. Sazetak

Ispitivanje to¢nosti robotskoga sustava RONNA u stereotaktic¢koj
neurokirurgiji

Domagoj Dlaka, 2023.

UVOD: Robotski sustav RONNA je robotski sustav za stereotakti¢ku navigaciju koji je
konstruiran u suradnji s Fakultetom strojarstva i brodogradnje i Klinickom bolnicom Dubrava.
Donosimo prospektivnu studiju robotskih biopsija izvedenih robotskim sustavom RONNA s
detaljnom analizom toc¢nosti primjene i usporedbom s drugim robotskim sustavima iz
literature 1 stereotaktickim biopsijama izvedenim Leksell okvirom. Donosimo i rezultate in
vitro testiranja robotskoga sustava RONNA na antropomorfnom fantomu u robotskom

laboratoriju.

MATERIJALI I METODE: Svaka skupina se sastoji od 32 pacijenta, u jednoj skupini su
obavljene biopsije bez okvira robotskim sustavom RONNA, a u drugoj skupini obavljene su
biopsije Leksellovim okvirom. Grupa koja je operirana robotskim sustavom RONNA
ukljucivala je 32 uzastopna bolesnika i to 11 Zena (34,38%) 1 21 muskarca (65,62%);
prosjecna dob u skupini Zena bila je 68 + 12,91 godina (raspon 40 - 83 godine), dok je
prosjecna dob u skupini muskaraca bila 64 + 12,68 godina (raspon 34 - 79 godina). Skupinu
bolesnika kojima je ucinjena stereotakticka biopsija pomoc¢u Leksellovog okvira ¢ine 32
bolesnika, 12 zena (37,5%) 1 20 muskaraca (62,5%); prosjecna dob u skupini Zena bila je 60 +
10,10 godina (raspon 50 - 80 godina), dok je prosje¢na dob u skupini muSkaraca bila 62,5 +
15,49 godina (raspon 24 - 79 godina). Postoperativni CT i MR pregledi snimljeni su i
koriSteni za precizno mjerenje i izracunavanje pogreske ciljne toc¢ke (GCT) i1 pogreske ulazne
tocke (GUT) za robotske biopsije. Obje su skupine usporedivane prema svim relevantnim
antropoloskim 1 klinickim znac¢ajkama, kao §to su spol, dob, trajanje bolesti, lokacija tumora,
boravak u bolnici, PHD dijagnoza, komplikacije. Takoder, za robotske biopsije analizirano je

trajanje postupaka i utjecaj kuta putanje biopticke sonde na kost lubanje na to¢nost.

REZULTATT: Nije bilo postoperativnog mortaliteta, morbiditeta ili infekcija. U skupini
bolesnika koji su operirani robotskim sustavom RONNA trajanje operacije iznosilo je 57,5 +
19,1 (raspon 41 - 128 min), dok je prosjecni boravak bolesnika u bolnici bio 4 + 1,08 dana
(raspon 3 - 6 dana). U skupini bolesnika kod kojih je u€injena stereotakticka biopsija pomocu

Leksell okvira trajanje operativnog zahvata, odnosno vrijeme od trenutka ulaska bolesnika u
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operacijsku salu do zavrSetka operativnog zahvata iznosilo je 38 = 12,28 (raspon 21 - 57 min),
dok je prosje¢ni boravak bolesnika u bolnici bio 7 + 6,46 dana (raspon 2 - 30 dana). U obje
skupine rezultati samo jedne patohistoloske dijagnoze bili su nejasni, stoga je dijagnosticka
tocnost robotskog sustava RONNA 1 okvira Leksell 96,87% (31/32). Pogreska ciljne tocke
(GCT), pogreska ulazne tocke (GUT), kut putanje u odnosu na povrsinsku kost 1 duljina
putanje temeljito su analizirani za robotske biopsije. Prosje¢na vrijednost GCT je 1,95 £ 1,11
(raspon 0,39 - 5,58 mm), prosjecna vrijednost GUT je 1,42 £ 0,74 (raspon 0,35 - 3,36 mm),
prosjecni kut prema povrsini kosti je 15,30 + 9,60° (raspon 2,70 - 38,10), dok je prosjecna
duljina putanje 45,73 £ 17,41 mm (raspon 15,50 — 86,10). Linearna regresija pokazala je
statistiCku znacajnost izmedu GCT i GUT i kuta putanje na kosti lubanje. Trajanje postupka
za robotske biopsije smanjivalo se s vremenom (p<0,0001, r = 0,69, R2 = 0,478), statisticka
znacajnost zapisa bila je izmedu prvih deset 1 zadnjih deset obavljenih operacija (p = 0,0007),

pokazujuéi strmu krivulja ucenja.

ZAKLJUCAK: Robotski sustav RONNA G4 precizan je i vrlo precizan autonomni
neurokirurski asistent za izvodenje biopsije mozga bez okvira, precizan je kao 1 drugi robotski

sustavi opisani u literaturi te siguran i u¢inkovit kao stereotakticki Leksell sustav.

Kljucne rijeci: stereotaktiCka biopsija, robotska neurokirurgija, Leksellov okvir, biopsija

mozga, RONNA
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9. Summary

Application accuracy of RONNA robotic system in stereotactic
neurosurgery

Domagoj Dlaka, 2023.

INTRODUCTION: We bring a prospective study of robotic biopsies performed with RONNA
robotic system compared to biopsies performed with the Leksell frame.

MATERIALS AND METHODS: Patients are divided into two groups of 32 patients, in one
group frameless biopsies with RONNA robotic system were performed and in another group
framebased biopsies with Leksell frame were performed. Post-operative CT and MRI scans
were assessed to precisely measure and calculate target point error (TPE) and entry point error
(EPE) for robotic biopsies. Both groups were compared by all relevant anthropological and
clinical features.

RESULTS: There was no postoperative mortality, morbidity or infections. In both groups the
results of only one pathohistological diagnosis were unclear, therefore the diagnostic accuracy
of the RONNA robotic system and Leksell frame is 96.87% (31/32, The average value of TPE
is 1.95 £ 1.11 (range 0.39 - 5.58 min), the average value of EPE is 1.42 + 0.74 (range 0.35 -
3.36 min), the average angle to the bone surface is 15.30 = 9.60° (range 2.70 - 38.10), while
the average length of trajectory is 45.73 = 17.41 mm (range 15.50 — 86.10). Linear regression
showed statistical significance between the TPE and EPE and the angle of the trajectory on
the skull bone. The duration of the procedure showed statistical significance between the first
ten and the last ten performed operations (p = 0.0007).

CONCLUSION: The RONNA G4 robotic system is a precise and highly accurate autonomous

neurosurgical assistant for performing frameless brain biopsies.

Keywords: stereotctic biopsy, robotic neurosurgery, Leksell frame, brain biopsy, RONNA
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