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I. POPIS KRATICA

CT - (engl. Computed Tomography) raCunalna tomografija

DSA — digitalna subtrakcijska angiografija

GCS — (engl. Glasgow Coma Scale) Glasgowska ljestvica kome
GOS - (engl. Glasgow Outcome Scale) Glasgowska ljestvica ishoda
KBC — Klinicki bolnic¢ki centar

KPI — (engl. Karnofsky Performance Index) Karnofskyjev indeks

MR - magnetna rezonancija

II



1. Uvod

1. UVOD

Meningeomi su ve¢inom benigni tumori mozdanih ovojnica, a ubrajaju se medu najcesce
primarne intrakranijske tumore. Mogu se razviti gdje god postoji tvrda mozdana ovojnica
(dura mater), a najCeS¢e nastaju na konveksitetima u blizini duralnih venskih sinusa, na
lubanjskoj bazi, u kraljezni¢noj mozdini, a iznimno u mozdanim klijetkama (1, 2). Nisu rijetki
ni sluCajevi multiplih meningeoma. Budu¢i da veéina meningeoma pripada benignim,
inkapsuliranim tumorima s ograni¢enim brojem genetskih aberacija 1 tako smanjenim
kapacitetom maligne alteracije, simptomatologija koju tumor uzrokuje nije uzrokovana
malignim histoloskim karakteristikama kao u vecine neoplasticnih bolesti, nego kriticnom

intrakranijskom lokalizacijom (3).

1.1. Epidemiologija

vvvvv

mozga te ¢ine izmedu 13 1 36 % svih intrakranijskih tumora. Njihova incidencija raste s dobi,
a imaju tendenciju javljanja izmedu 40. 1 60. godine Zivota. Niska je pojavnost meningeoma
kod djece 1 adolescenata, gdje ¢ine samo 2,2 % tumora srediSnjeg ziv€anog sustava uz visoku

ucestalost agresivnih patohistoloskih podtipova (2, 4, 5).

Meningeomi se javljaju 2 do 3 puta ¢eSc¢e kod Zena nego kod muskaraca, po ¢emu se izdvajaju
od vecine intrakranijskih tumora koji su ucestaliji kod muskaraca. GodiSnja incidencija kod

zena iznosi 2 do 7 na 100 000, odnosno kod muskaraca 1 do 5 na 100 000 (6).

1.2. Etiologija

S obzirom na benignu prirodu meningeoma, istrazivanja u podrucju njihove etiologije
zaostajala su za onima usmjerenim proucavanju malignijih intrakranijskih neoplazmi. Prva
ozbiljna hipoteza s temom etiologije meningeoma pojavljuje se 1922. godine i to kod samog
oca neurokirurgije, Harveya Cushinga. On za vrijeme svojih predavanja na sveuciliStu
Harvard navodi kako uocava povezanost izmedu traume lubanje i pojavnosti meningeoma na

mjestu ozljede nekoliko godina kasnije (7). Danas ta hipoteza nije Siroko prihvacena,
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1. Uvod

primarno zbog kontradikcije s Cinjenicom kako su ti tumori viSestruko ceS¢i kod zena kod

kojih je trauma glave u pravilu rjeda nego kod muskaraca (8, 9).

Dokazani rizicni faktori za nastanak meningeoma ukljuuju visoke doze ionizirajuceg
zracenja 1 genetsku predispoziciju (10). Vazna je 1 povezanost meningeoma sa spolnim
hormonima jer odredeni dio tih tumora eksprimira estrogenske, progesteronske i androgene
receptore. Najucestalija je ekspresija progesteronskih receptora koji su prisutni u gotovo svim
benignim meningeomima, a znatno rjede u malignim. Iz takve raspodjele progesteronskih
receptora proizlazi njihova potencijalna povezanost s povoljnijim ishodom i1 prognozom
lijecenja. Tumorska ekspresija estrogenskih i1 progesteronskih receptora, ali i promjena
veliCine tumora u lutealnoj fazi menstrualnoga ciklusa i u trudnodi, objaSnjava visoku
incidenciju meningeoma kod Zena (10, 11). Drugi su moguéi etioloski faktori u nastanku

meningeoma virusne infekcije, pretilost, karcinom dojke 1 alergijske bolesti (11 - 13).

1.3. Patohistologija

Meningeomi su u 90 do 95 % slucajeva spororastuci, neinvazivni tumori koji se prema
klasifikaciji Svjetske zdravstvene organizacije ubrajaju u skupinu patohistoloski benignih
tumora (stupanj I). Znatno su rjedi patohistoloski oblici povezani s ve¢im proliferacijskim
potencijalom, tj. atipiéni (5 do 7 %) 1 anaplasticni meningeomi (2 %) (14). Atipicni
meningeomi (stupanj II) definirani su kao tumori povecane mitotske aktivnosti i povecane
celularnosti s atipijom stanica, pojavom malih stanica uz visok omjer jezgra / citoplazma i
prisutnost fokalne nekroze. Anaplasticni meningeomi (stupanj III) imaju izrazito jasne

citoloSke znakove malignosti i patohistoloski izgled sli¢an sarkomu, karcinomu ili melanomu

(15).

Makroskopski, svi meningeomi pokazuju odredene sli¢nosti. Uvijek su vezani uz duru,
Cvorasta su izgleda 1 bijelo-sive boje, a tkivo mozga samo komprimiraju i iznimno rijetko u
njega urastaju. U pocetku su to diskretni inkapsulirani tumori, ali kako rastu tako
komprimiraju mozdanu supstanciju izazivajuci razli¢ite simptome. Neki su vrlo maleni, pa su
sluc¢ajan nalaz pri obdukciji. Drugi mogu narasti do goleme veli¢ine zauzimajuéi i vise od

Sestine volumena endokranija. Ve¢inom su okruglasti 1, kako rastu, ravnomjerno se utiskuju u
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mozak, dok ponekad imaju plocast izgled i mogu pokrivati povrSinski dio mozga

(meningeoma en plaque) (16, 17).

Uz cCeste kalcifikate koji se nalaze u tim tumorima, drugo svojstvo koje moze izazvati sumnju
na meningeom jest njihova sklonost podrazaju osteoblasta na stvaranje nove kosti, odnosno
nastanak hiperostoze. Vazno je spomenuti kako zahvacenost kosti nije sama po sebi znak
malignosti jer pravi maligni tumor prodire u kost osteoklasticki, a ne izaziva osteoblasticku
proliferaciju, kao §to je to obi¢no slucaj kod meningeoma (18, 19). Hiperostoza kosti u blizini
meningeoma, osim radioloskog znacaja u dijagnostici, izlazi iz klini¢kih okvira i u mnogim
slu¢ajevima ima ulogu u antropoloSkim studijama kao dokaz prisutnosti meningeoma u

prapovijesnim vremenima (20).

1.4. Anatomija lubanjskog svoda

Lubanjski svod (calvaria) tvore ljuska frontalne kosti, obje parijetalne kosti, ljuska
okcipitalne kosti te ljuska temporalne kosti. Medusobno su povezane vezivnim spojevima
koje nazivamo Savovima (sutura), specificnim za plocaste kosti lubanje. Kosti svoda lubanje s
vanjske strane obloZene su tkivima oglavka (epicranium), gdje temeljne slojeve predstavljaju
koza, potkozni sloj, galea aponeurotica, rahlo vezivno tkivo i1 vanjski periost kostiju.
Podrucje lubanjskoga svoda dobro je prokrvljeno i bogato inervirano te zahtjeva oprez pri

kirurskom lijecenju s ciljem o¢uvanja neurovaskularnih struktura (21, 22).

Unutarnju povrsinu kostiju svoda, ali i kostiju baze lubanje oblaze vezivna ovojnica koja
morfoloski 1 funkcionalno nalikuje na periost. To je vanjski (periostalni) list tvrde mozdane
ovojnice ili dure mater. Odnos dure mater s kostima lubanje razlicit je u pojedinim dijelovima
lubanjske baze i svoda. U podrucju baze lubanje, Savova lubanjskih kostiju i gornje uzduzne
brazde, periostalni list ¢vrsto je priljubljen uz kost. Na ostalim dijelovima svoda ovojnicu
mozemo odljustiti, posebno u podru¢ju zvanom Marchantova zona odljepljivanja, koja seze
od straznjeg ruba malih krila klinaste kosti do oko 2 c¢m ispred unutarnje zatiljne izbocine

(protuberantia occipitalis interna) (22, 23).

Unutarnji ili meningealni list tvrde mozdane ovojnice diskontinuirano oblaze s unutarnje

strane periostalni list, a preko virtualnog subduralnog prostora u izravnom je odnosu s
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1. Uvod

paucinastom ovojnicom (arachnoidea). Meningealni list svojim podvostrucenjima tvori
pregrade unutar lubanjske Supljine koje anatomski razdvajaju dijelove mozga, imajuci ujedno
1 zasStitnu ulogu. Tentorium cerebelli i diaphragma sellae vodoravna su podvostrucenja
meningealnog lista koja su funkcionalno povezana s bazom lubanje. Stoga se 1 novotvorine
navedenih struktura ubrajaju u meningeome baze lubanje. U mediosagitalnoj ravnini
smjesStena su dva podvostrucenja, falx cerebri i falx cerebelli. Falx cerebri odjeljuje mozdane
polutke pruzajuci se u uzduznom procjepu mozga, fissura longitudinalis cerebri. Razlikujemo
njegov gornji, konveksni rub, koji se hvata uz kost, te donji, konkavni rub, koji je slobodan i
pruza se uz corpus callosum. Falx cerebelli odjeljuje polutke malog mozga. Svojim gornjim
krajem pristupa na donju stranu tentorija malog mozga, dok sa suprotne strane doseze do

straznjega kraja velikog zatiljnog otvora (foramen magum) (22 - 24).

Na mjestima razdvajanja meningealnih listova spomenutih podvostrucenja nastaju sinusi tvrde
mozdane ovojnice. To su venski kanali koji sakupljaju krv iz lubanjske Supljine i to iz: mozga
1 njegovih ovojnica, kostiju lubanje, orbite i unutarnjeg uha. U stijenci duralnih sinusa nema
miSi¢a te se krvarenje iz sinusa ne moze prekinuti retrakcijom zidova sinusa nego samo
kirurskim zahvatom. Sinus sagittalis superior, sinus sagittalis inferior, sinus rectus 1
confluens sinuum znaCajni su anatomski entiteti u kirurgiji tumora lubanjskog svoda s
obzirom na to da sami mogu biti mjesto ishodiSta meningeoma te regije, a meningeomi iz
susjednih dijelova dure koji svojom propagacijom zahvacaju spomenute sinuse, uzrokuju
specificnu simptomatologiju 1 komplikacije. Njihova blizina tumoru ili u tezem slucaju
zahvacenost tumorom, Cesto kompliciraju kirurSki zahvat, uzrokuju ozbiljne operacijske i

poslijeoperacijske komplikacije (21, 24).

1.5. Lokalizacija meningeoma

Meningeomi nastaju iz arahnoidnih stanica, ali svoje ishodiSte imaju u podrucju tvrde
mozdane ovojnice. Naime, villi arachnoideales venskih sinusa mjesta su gdje u normalnim
okolnostima arahnoidno tkivo invaginira duru, a ektopi¢ne arahnoidne stanice mogu se
pronaci u samoj duri. Pretpostavlja se kako meningeomi nastaju upravo iz takvih invaginacija
i ektopija (17). Sukladno s tim, najCeS¢e je sijelo meningeoma parasagitalno podrucje
konveksiteta, nakon ¢ega slijedi falx cerebri, lateralni aspekti konveksiteta, kavernozni sinus,

tubercullum sellae, olfaktorna brazda, foramen magnum 1 tentorij. Skupini meningeoma
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1. Uvod

lubanjskog svoda pripadaju tumori s hvatiStem u parasagitalnom podrucju, u podrucju falksa i
ostatka konveksiteta. Rijetki, intraventrikulski meningeomi nastaju od dijelova arahnoideje

koja sudjeluje u formiranju koroidnog pleksusa (pl. chorioideus) (2).

1.6. Klinic¢ka slika i dijagnostika

Interpretacija simptomatologije meningeoma s obzirom na njihovu lokalizaciju fascinantno je
kompleksna 1 iskoristava potencijal neuroloskog klinickog pregleda do njegovog maksimuma.
Brojne kombinacije lokalizacija, veli¢ine i oblika tumora, slucajevi multiplih tumora i
varijacije u agresivnosti prema susjednim anatomskim strukturama uzrokuju Sirok spektar
klinickih manifestacija. Simptomi koji se javljaju nespecificni su, a stupanj njihove
izrazenosti moze varirati od blagih, gotovo neprimjetnih tegoba do najhitnijih i letalnih stanja
(6). Medu najucestalije ubrajaju se glavobolja rastué¢eg intenziteta, neuroloski ispadi, zari$ni
epilepticki napadaji, poremecaji govora, poremecaji vida, poteSkoée koncentracije i

poremecaji svijesti (6, 25).

Siroka raspoloZivost suvremene neuroradioloske obrade danas olak$ava dijagnostiku
meningeoma u sve ranijim fazama bolesti 1 na srecu sve manje oboljelih nosi teret potpuno
razvijene kliniCke slike. Dijagnosticke metode oslikavanja uklju¢uju racunalnu tomografiju
(engl. Computed Tomography, CT) 1 magnetnu rezonanciju (MR) mozga (26, 27). Kako su ti
tumori u pravilu dobro prokrvljeni, potrebno je uciniti i angiografsko oslikavanje (CT
angiografija ili digitalna subtrakcijska angiografija — DSA). Konacna dijagnoza zbroj je
kvalitetne anamneze, detaljnog klinickog pregleda, neuroradioloskih metoda oslikavanja i

patohistoloSke dijagnoze (6, 28).

1.7. Lije€enje i prognoza

Stanley Robbins, bostonski lije¢nik i glasoviti autor iz podrucja patologije, napisao je: ,,Srce
neurokirurga, koje je toliko ¢esto o€ajno kod drugih tumora mozga, veselo zakuca kad naide
na meningeom® (29). I zaista, ve¢ desetlje¢ima lijeCenje meningeoma nerijetko je vrlo
uspjesno 1 temelji se na kirurSskoj eksciziji tumorskog tkiva. Bolesnici s manjim,

asimptomatskim tumorima mogu se samo promatrati (6). Uloga radioterapije u lijeCenju
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1. Uvod

meningeoma kontroverzna je, te se moze koristiti u slucaju atipicnih, anaplasti¢nih 1
recidivirajucih tipova tumora, a u lijeCenju se koristi i hormonska terapija te kemoterapija

(30 - 32). Ipak, kirursko lijecenje osnova je svakog sustavnog lijeenja meningeoma (6).

Simpson je 1957. godine klasificirao opseznost resekcije meningeoma u 5 stupnjeva i dokazao
korelaciju izmedu recidiva tumora i opseznosti kirurskog ukanjanja. Njegova studija predlaze
uklanjanje tumora u cijelosti s njegovim duralnim pripojem i dijelovima zahvaéene kosti
(stupanj I.). U kompliciranijim slu¢ajevima moguce je ukloniti cijeli tumor uz koagulaciju
njegovog duralnog pripoja (stupanj II.), dok su manje agresivni zahvati bez obrade duralnog
pripoja (stupanj IIL.), parcijalna resekcija tumora (stupanj IV.) i jednostavna dekompresija
(stupanj V.), §to je povezano s Cestim recidivima (33). Razvoj neurokirurskih tehnika,
ponajvise mikroneurokirurgije, pridonosi iznimno visokim mogucénostima i kvaliteti obrade
onih tumora koji su prije, zbog svoje lokalizacije ili veli¢ine bili teSko uklonjivi. Yashargil
koji je mikrokirurgiju uveo u svakodnevnu neurokirursku praksu time radi izniman doprinos i

upravo zbog toga mnogi ga smatraju ocem moderne neurokirurgije (34).

Kognitivni i fokalni neuroloski deficiti imaju velik utjecaj na Zivot osobe ponekad i mnogo
godina nakon operacije meningeoma, bez obzira na histoloski tip i stupanj malignosti tumora.
Gubitak pamcenja, apatija, poteskoce s koncentracijom i promjene osobnosti mogu uvelike
narusiti kvalitetu Zivota. Operacije u blizini tzv. tihih podru¢ja mozga (engl. silent areas)
mogu pridonijeti kognitivnom deficitu (35, 36). Manje su poznate i slabo istrazene posljedice
radioterapije 1 dugogodiSnje antiepilepticne terapije kod osoba s meningeomom. Rjede
rabljena terapijska opcija, kemoterapija, povezuje se s limfomom, leukemijom, solidnim

tumorima, plu¢énom fibrozom, neplodnoscu i otkazivanjem bubrega (37).

Odredeni istrazivaci preispitali su Simpsonovu studiju pozivajuéi se na ¢injenicu da je objavio
rezultate nakon samo 13,5 godina pracenja ispitanika, ali ipak uz dramati¢an razvoj
radioloskih metoda, histoloske analize, biokemijskih 1 genetickih testiranja, Simpsonov
stupanj opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora i danas ostaje najvazniji prediktivni faktor

recidiviranja meningeoma, ali i kona¢nog ishoda i prognoze lijeCenja (38, 39).

Ostali prognosticki ¢imbenici povezani ishodom i prognozom lije¢enja te recidivom tumora
jesu lokalizacija tumora, patohistoloski stupanj, funkcijski status bolesnika, dob 1 spol.

Dodatni su prediktivni faktori recidiva tumora veli¢ina tumora, mitotski indeks i specifi¢ni

6



1. Uvod

histoloski podtipovi (papilarni i hemangiopericiticni) (40). Pet godina nakon operacije u 20 do
40 % slucajeva moze do¢i do recidiva meningeoma. U slucaju atipi¢nih i malignih tumora,
recidivi se javljaju ve¢ tijekom prve godine nakon potpune kirurSke resekcije (Simpsonov
stupanj I. i1 II.), a u njihovom slucaju stupanj agresivnosti i prognoziranje tijeka bolesti

moguce je procijeniti 1 razli¢itim bioloSkim i genetiCkim markerima (41).

Prognoza je kod vecine meningeoma dobra. Velike studije opisuju serije ispitanika s
petogodi$njim preZivljenjem vec¢im od 80 %, postotak desetogodiSnjeg prezivljenja iznosi 74
do 79 %, a kod onih pojedinaca kod kojih je proSlo 15 godina od dijagnoze bolesti 70 %. U
usporedbi s danaSnjim rezultatima, Eisenhardt, americka neuropatologinja i Cushingova

suradnica, navodi petogodisnje prezivljenje od 59 % izmedu 1935. i 1960. (1, 6, 42).



2. Hipoteza

2. HIPOTEZA

Spol bolesnika, Zivotna doba i stanje svijesti pri prijemu, lokalizacija tumora, opseZnost
kirurSkog uklanjanja te patohistoloSki stupanj tumora povezani su s ishodom lije¢enja

meningeoma lubanjskog svoda.



3. Cilj
3.CILJ
Cilj je istrazivanja ispitati postoji li povezanost izmedu demografskih ¢imbenika (spol i dob),

stanja svijesti bolesnika, lokalizacije tumora, opseznosti kirurskog uklanjanja (Simpsonov

stupanj) i patohistoloSkog stupnja tumora 1 ishoda lije¢enja meningeoma lubanjskog svoda.



4. Ispitanici i metode

4. ISPITANICI I METODE

4.1. Ustroj studije

Istrazivanje je ustrojeno kao presjecna studija (43).

4.2. Ispitanici

U istrazivanje su ukljuceni svi bolesnici s dijagnosticiranim meningeomom lubanjskog svoda
kirurski lijeceni u Klinici za neurokirurgiju Klinickog bolnickog centra (KBC) Osijek od 1.

sijecnja 2000. do 31. prosinca 2015. godine.

Istrazivanje je provedeno tijekom lipnja i srpnja 2016. godine uz odobrenje Eti¢kog
povjerenstva za istrazivanja Medicinskog fakulteta Osijek SveuciliSta Josipa Jurja

Strossmayera u Osijeku.

4.3. Metode

Podatci ispitanika preuzeti su iz povijesti bolesti pohranjenih u pismohrani Klinike za
neurokirurgiju KBC-a Osijek. Istrazivani su sljede¢i parametri: spol, dob i stanje svijesti
bolesnika pri prijemu, lokalizacija tumora, opseznost kirurSkog uklanjanja (Simpson),

patohistoloski stupanj tumora 1 ishod lijecenja.

Za procjenu stanja svijesti ispitanika rabljena je Glasgowska ljestvica kome (engl. Glasgow
Coma Scale, GCS) koja se temelji na dodjeli bodova prema uspjesnosti odgovora na odredeni
podrazaj, odnosno odreduje se najbolji ocni, motorni 1 verbalni odgovor, a raspon mogucih
bodova iznosi od 3 (duboka koma) do 15 (puna, oCuvana svijest) (44). Simpsonovo
stupnjevanje rabljeno je za procjenu opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora, a sastoji se od
pet stupnjeva koji redom ukljucuju: potpuno makroskopsko uklanjanje tumora zajedno s
njegovim duralnim pripojem (Simpson I.), uklanjanje tumora u cijelosti s koagulacijom

duralnog pripoja (Simpson II.), potpuno uklanjanje tumora bez uklanjanja duralnog pripoja
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(Simpson 1II.), djelomi¢no uklanjanje tumora (Simpson IV.) i jednostavna dekompresija
tumora s biopsijom ili bez biopsije (Simpson V.) (33).

Ishod lijecenja ispitanika odreden je pri otpustu iz Klinike pomocu dvije ljestvice za procjenu
funkcionalnog statusa bolesnika. Glasgowska ljestvica ishoda (engl. Glasgow Outcome Scale,
GOS) procjenjuje ishod lijecenja putem kategorija od 1 do 5, gdje kategorija 1 predstavlja
smrt bolesnika, a kategorija 5 dobar oporavak uz sposobnost samostalnog obavljanja
svakodnevnih aktivnosti (45). Karnofskyjeva ljestvica procjenjuje opce tjelesno stanje
bolesnika 1 razinu obavljanja svakodnevnih aktivnosti. Temelji se na odredivanju
Karnofskyjevog indeksa (engl. Karnofsky Performance Index, KPI) koji ima ukupni raspon od

0 (smrt) do 100 (normalna svakodnevna aktivnost, nema znakova bolesti) bodova (46).

4.4. StatistiCke metode

Kategorijski podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Numericki su
podatci opisani medijanom i interkvartilnim rasponom. Normalnost raspodjele numerickih
varijabli testirana je Kolmogorov-Smirnovljevim testom. Usporedba izmedu dviju skupina
numerickih varijabli testirana je neparametrijskim Mann-Whitneyjevim testom te izmedu vise
skupina Kruskal-Wallisovim testom. Povezanost numerickih i ordinalnih varijabli ocijenjena
je Kendallovim 7 koeficijentom. Razlike ili povezanost kategorijskih varijabli testirane su y*
testom 1ili po potrebi Fisherovim egzaktnim testom. Sve su p vrijednosti dvostrane, a razina
znacajnosti postavljena je na a = 0,05 (47). Za statisticku analizu koriSten je statisticki
program MedCalc Statistical Software version 15.11.4 (MedCalc Software bvba, Ostend,

Belgium).
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5. REZULTATI

U istrazivanje je uklju¢eno 134 ispitanika. Statisticki je znacajno viSe bilo ispitanika Zenskog

spola, njih 96 (71,6 %) u usporedbi s 38 (28,4 %) ispitanika muskog spola (y* test, p < 0,001).

Medijan dobi ispitanika iznosio je 64,0 godine uz interkvartilni raspon od 55,0 do 71,0
godina. Najmladi ispitanik imao je 31,0 godinu, a najstariji 92,0 godine (Slika 1.).

100 |-

90

80 |-

70 -

dob
1

60 |-

50 -

40 |-

30

Slika 1. Razdioba ispitanika prema dobi (N = 134)

Nije utvrdena znac¢ajna povezanost izmedu spola ispitanika i pojedinih promatranih obiljezja,
odnosno nema znacajne razlike u patohistoloSkom stupnju tumora (Mann-Whitneyjev test,

p =0,080), stanju svijesti (Mann-Whitneyjev test, p = 0,593) te ishodu lijeCenja, KPI
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(Mann-Whitneyjev test, p = 0,551) 1 GOS-u (Mann-Whitneyjev test, p = 0,787), izmedu

ispitanika zenskoga i muskoga spola (Tablica 1.).

Tablica 1. Povezanost spola ispitanika s promatranim obiljezjima

e Zenski spol Muski spol x
Obiljezje (N = 95) (N = 35) p
Patohistoloski stupanj 1.0 (1,0 - 1,0) 1.0(1,0-13) 0.080

[medijan (interkvartilni raspon)]

GCS'

[medijan (interkvartilni raspon)] 15,0 (15,0 - 15,0) 15,0 (14,8 - 15,0) 0,593

KPI}

[medijan (interkvartilni raspon)] 80,0 (60,0 - 100,0) 80,0(67.5 - 90,0) 0,551

GOS?

[medijan (interkvartilni raspon)] 2.0 (4,0 -5.0) 2.0 (4,0 -5.0) 0,787

*Mann-Whitneyjev test; TGCS — Glasgowska ljestvica kome; § KPI — Karnofskyjev indeks;
§GOS — Glasgowska ljestvica ishoda

Statisticki je  znafajna  povezanost dobi s  pokazateljima ishoda, KPI-em
(Kendallov t=-0,221, p < 0,001) i GOS-om (Kendallov T = -0,237, p < 0,001). Nije
pronadena znacajna razlika u patohistoloSkom stupnju tumora (Kendallov t = 0,020,
p=0,738) 1 stanju svijesti (Kendallov t = -0,098, p = 0,093) izmedu ispitanika razlicite
zivotne dobi (Tablica 2.).

Promatranjem povezanosti stanja svijesti ispitanika i kona¢nog ishoda lijecenja utvrdena je
znacajna povezanost stanja svijesti s pokazateljima ishoda, KPI-em (Kendallov t = 0,353,

p <0,001) i GOS-om (Kendallov T = 0,333, p <0,001) (Tablica 2.).

13



5. Rezultati

Tablica 2. Povezanost dobi i stanja svijesti ispitanika s kona¢nim ishodom lijecenja

Obiljezje Ishod lijecenja Kendallov t P
KPI' -0,221 < 0,001
GOS? 0,237 <0,001
Dob
Patohistoloski stupanj 0,020 0,738
Gcs? -0,098 0,093
KPI' 0,353 < 0,001
GCS®
GOS* 0,333 <0,001

*Kendallov 1; TKPI — Karnofskyjev indeks; {GOS — Glasgowska ljestvica ishoda; § GCS —
Glasgowska ljestvica kome

Statisti¢ki zna¢ajno najées¢a lokalizacija tumora jest konveksitet (y* test, p < 0,001), a

razdioba svih lokalizacija tumora prikazana je u Tablici 3.

Tablica 3. Razdioba lokalizacije tumora

Lokalizacija tumora IEIEII E%Z;(jl p*
Falks 10,0 (7,5)

Interventrikulski 1,0 (0,7)

Konveksitet 80,0 (59,7) < 0,001
Multipli 10,0 (7,5)

Parasagitalno 33,0 (24,6)

Ukupno 134,0 (100,0)

*x7 test
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Utvrdena je znacajna povezanost lokalizacije tumora s pokazateljima ishoda lije¢enja, KPI-em

(Kruskal-Wallisov test, p = 0,049) i GOS-om (Kruskal-Wallisov test, p = 0,033) (Tablica 4).

Tablica 4. Povezanost lokalizacije tumora i ishoda lijecenja

i i
Lokalizacija tumora . K.PI - . G.O S o
(Broj ispitanika) [medijan (interkvartilni [medijan (interkvartilni
raspon)] raspon)]
Falks
(N=10) 70,0 (50.0 - 100,0) 5.0 (4.0 - 5.0)
Interventrikulski
(N=1) 0,0 (0,0 - 0,0) 1,0 (1,0 - 1,0)
Konveksitet
(N =280) 90,0 (70,0 - 100,0) 5,0 (4,0 - 5,0)
Mulitpli
(N=10) 65,0 (60,0 - 82.5) 45 (4,0 - 5.0)
Parasagitalno
(N =33) 70,0 (60,0 - 90,0) 5,0 (4,0 - 5,0)
P 0,049 0,033

*Kruskal-Wallisov test; TKPI — Karnofskyjev indeks; $GOS — Glasgowska ljestvica ishoda

Prosjecna vrijednost Simpsonovog stupnja opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora iznosila je
2,0 stupnja (interkvartilni raspon od 1,0 do 2,0 stupnja) s ukupnim rasponom od 1,0 do 4,0
stupnja. Simpsonov stupanj 1. opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora postignut je kod 42
(31,3 %) ispitanika, stupanj II. kod 76 (56,7 %), stupanj III. kod 2 (1,5 %), a stupanj IV. kod
14 (10,5 %) ispitanika (Slika 2.).
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Ucestalost pojedinog Simpsonovog stupnja

" 1,5%

HSimpson|
HSimpsonll
m Simpson il

HSimpson |V
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Slika 2. Ucestalost pojedinog Simpsonovog stupnja opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora

Povezanost ishoda lijeCenja 1 Simpsonovog stupnja opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora
bila je znacajna, odnosno Simpsonov stupanj bio je povezan s KPI (Kendallov t = -0,294,

p <0,001) i GOS (Kendallov T =-0,228, p < 0,001) pokazateljima ishoda (Tablica 5.).

Tablica 5. Povezanost opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora i patohistoloskog stupnja

tumora s kona¢nim ishodom lije¢enja

Obiljezje Ishod lijecenja Kendallov t p
Simpsonov KPI -0,294 <0,001
stupanj opseznosti
kirurskog

GOS* -0,228 <0,001

uklanjanja tumora

KPI' -0,092 0,114
Patohistoloski
stupanj tumora

GOS? 0,122 0,036

*Kendallov t; KPS — Karnofskyjev indeks; $GOS — Glasgowska ljestvica ishoda
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Od ukupnog uzorka ispitanika njih 114 (85,1 %) imalo je patohistoloski benigni oblik tumora

(stupanj I), atipi¢ni oblik (stupanj II) imalo je 17 (12,7 %) ispitanika, a anaplasticni oblik

(stupanj III) bio je prisutan kod 3 (2,2 %) ispitanika (Slika 3.).

m12,7% 3

.

B 85,1%

m Stupanjlll

Nije

Slika 3. Ucestalost pojedinog patohistoloskog stupnja tumora

utvrdena povezanost KPI vrijednosti 1 patohistoloskog stupnja

tumora

(Kendallov 1 =-0,092, p = 0,114). Znacajna je povezanost GOS ocjena ishoda lijecenja i

patohistoloSkog stupnja tumora (Kendallov t =-0,122, p = 0,036) (Tablica 5.).
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6. RASPRAVA

Provedeno je istrazivanje presjecnoga tipa s ciljem evaluacije potencijalnih ¢imbenika koji
utjeCu na ishod kirurSkog lijeCenja meningeoma lubanjskog svoda, odnosno proucavan je
utjecaj spola, dobi 1 stanja svijesti ispitanika pri prijemu te lokalizacije tumora, opseznosti
kirurskog uklanjanja tumora i patohistoloSkog stupnja tumora na konacni ishod lijecenja
odreden GOS i KPI vrijednostima. Svi ispitanici ukljuceni u istrazivanje lijeceni su u Klinici

za neurokirurgiju KBC-a Osijek.

Od ukupno 134 ispitanika, znacajno je vise bilo ispitanica zenskog spola (71,6 %) u usporedbi
s ispitanicima muskog spola (28,4 %). Meningeomi se karakteristicno ucestalije pojavljuju

kod Zena, a navedeni rezultat korelira s rezultatima drugih istrazivanja (2, 4 - 6).

Prosjecna dob ispitanika iznosila je 64,0 godine, najmladi ispitanik imao je 31 godinu, a
najstariji 92 godine (Slika 1.). Specificna dobna raspodjela ispitanika takoder je
karakteristi¢no obiljezje meningeoma 1 korelira s navodima iz literature (4 - 6, 48). Iz raspona
dobi ispitanika ukljucenih u naSe istrazivanje moze se uociti kako u istrazivanom uzorku nije
bilo ispitanika djec¢je i adolescentne dobi. Meningeomi se iznimno rijetko pojavljuju u
navedenim dobnim skupinama, ali ipak ¢ine 1 do 2,2 % ukupnog broja svih tumora sredisSnjeg
ziv€anog sustava (49). Potpuni izostanak ispitanika djecje 1 adolescentne dobi u nasem

istrazivanju moguca je posljedica nedovoljno velikog uzorka ispitanika.

Promatranjem utjecaja spola ispitanika na konacni ishod lijecenja (GOS i KPI) nije utvrdena
znacajna povezanost. Takoder, nije bilo znacajne razlike u stanju svijesti pri prijemu (GCS)
izmedu ispitanika muskoga i Zenskoga spola (Tablica 1.). Nekoliko studija objavljuje podatke
o loSijem ishodu lijeCenja meningeoma kod bolesnika muskoga spola, Sto se objasnjava
vecom pojavnosti patohistoloski agresivnijih tipova meningeoma kod muskaraca (50 - 52). U
nasem istrazivanju nije utvrdena poveznica izmedu spola ispitanika i1 patohistoloSkog stupnja
tumora, tj. nije postojala razlika u patohistolosSkoj agresivnosti meningeoma izmedu ispitanika
razli¢itoga spola. Dio istrazivaca dijeli misljenje kako je razlog oprec¢nih rezultata u
ispitivanju utjecaja spola ispitanika na ishod lijecenja posljedica relativno malog udjela
agresivnijih formi meningeoma s obzirom na ukupni broj tih tumora, ali i malog udjela
ispitanika muskoga spola u ukupnom uzorku ispitanika, kao 1 u nedovoljno opseznim

istrazivanim skupinama ispitanika koje se mahom temelje na pojedinac¢nim serijama (53, 54).
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Utvrdena je znacajna povezanost dobi ispitanika s pokazateljima ishoda lijeCenja uz negativni
koeficijent korelacije (Tablica 2.), tj. starija zivotna dob ispitanika bila je povezana s loSijim
ishodom lijecenja. Budu¢i da rezultatima ovog istrazivanja nije utvrdena povezanost izmedu
patohistoloSkog stupnja tumora i Zivotne dobi ispitanika (Tablica 2.), losiji ishod lijecenja kod
osoba starije zivotne dobi moze se objasniti drugim Cimbenicima kao §to su komorbiditeti,
opc¢enito smanjena prilagodba organizma i sporiji oporavak nakon operacije kod osoba starije
zivotne dobi (50, 51, 55). Kada bi se pokazatelji ishoda lijeCenja analizirali nakon duljeg
razdoblja proteklog od kirurSkog lijeCenja, moguce je da bi razlika izmedu pojedinih dobnih

skupina bila manja.

Nije bilo znacajne razlike u stanju svijesti (GCS) izmedu ispitanika razliite zivotne dobi.
Budu¢i da se radi o stanju svijesti ispitanika prije operacije, takav je rezultat vjerojatno
posljedica same dinamike razvoja klinicke slike tog spororastu¢eg tumora koja navodi
bolesnike na posjet lijecniku u sliénim fazama bolesti, neovisno o dobi. Takoder, Siroka
pristupacnost dijagnostickih metoda oslikavanja razlog je sve rjede ucestalosti kasno

prepoznatih slucajeva s potpuno razvijenom klinickom slikom (6, 27).

Stanje svijesti ispitanika prije kirurSkog lijeenja znacajno je utjecalo na konacni ishod, a
ispitanici ocuvanog stanja svijesti, odnosno boljeg klinickog stanja pri prijemu, imali su
povoljniji ishod lijecenja. Nedvojbeno je kako postoji povecan rizik operacijskih i
poslijeoperacijskih komplikacija kod bolesnika s razvijenom klinickom slikom, pogotovo u
slucajevima gdje je doslo do znacajnog poremecaja svijesti. U toj skupini oboljelih Cest je
nalaz izrazito velikih tumora koji uvjetuju opseznije i kompliciranije kirurSke zahvate nakon

kojih rezultati lijeCenja teSko mogu biti jednako uspjesni (6, 27, 56).

Od promatranih lokalizacija tumora svoda lubanje (Tablica 3.) znacajno je najceSca bila
konveksitet (59,7 %), nakon kojega slijede parasagitalno smjesteni tumori (24,6 %), falks
(7,5 %), multipli tumori (7,5 %) 1 intraventrikulski smjesSteni tumori (0,7 %). Stafford i
suradnici (48) u velikoj seriji od 581 ispitanika opisuju znatno vecu ucestalost parasagitalno
lokaliziranih tumora u usporedbi s konveksitetom, Sto nije u skladu s rezultatima naSega
istrazivanja. Cinjenica je da odredene studije (55, 57) skupinu parasagitalnih meningeoma
pridruzuju tumorima smjeStenim u podrucju konveksiteta bez diferenciranja tih dviju
lokalizacija, Sto nas dovodi do pretpostavke da je povecan udio tumora konveksiteta u naSem

istrazivanju rezultat takve prakse u klinickom radu. Ucestalost multiplih i intraventrikulski
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smjesStenih meningeoma u potpunoj je korelaciji s navodima iz dostupne literature (51, 55,

57).

Lokalizacija tumora znacajno je utjecala na pokazatelje ishoda lijeCenja (Tablica 4.).
Najuspjesniji ishod lijecenja zabiljeZen je kod tumora konveksiteta, nakon kojih slijede tumori
smjesteni u podrucju falksa i parasagitalno. Morkoff i suradnici (58) u svom su istrazivanju
proucavali konveksitetne meningeome na uzorku od 163 ispitanika s ciljem utvrdivanja
ishoda lijeCenja i postotka recidiva tumora. Uocili su vrlo povoljan ishod lije¢enja koji je
uvjetovan samom lokalizacijom u podrucju konveksiteta koja omogucava potpuno kirursko
uklanjanje tumora bez ugrozavanja vitalnih neurovaskularnih struktura. Recidiv tumora bio je
znatno nizi od ocekivanih recidiva drugih lokalizacija, Sto je takoder rezultat povoljne
lokalizacije 1 bolje mogucénosti potpunog kirurSkog uklanjanja tumora. Rezultati naSeg

istrazivanja koreliraju s tim istrazivanjem.

Intraventrikulska lokalizacija tumora bila je povezana s daleko najlosijim ishodom lijecenja
koji je rezultat tesko pristupacne lokalizacije, uslijed cega se teSko postize potpuna resekcija
tumora zbog anatomskih karakteristika ishodiSta meningeoma (59). U nasem istrazivanju vrlo
nepovoljan ishod lije¢enja vjerojatno je i posljedica samoga uzorka jer je od ukupnog uzorka
ispitanika samo jedan imao meningeom smjeSten u mozdanim klijetkama. Multipli
meningeomi imali su samo neSto loSiji ishod lijecenja u usporedbi s konveksitetnim
meningeomima. Takav povoljan ishod lijeCenja multiplih meningeoma u skladu je s

podatcima iz literature, a objaSnjava se poznatom patohistoloski ve¢inom dobro¢udnom

prirodom tih tumora (60).

Simpsonov stupanj opseznosti uklanjanja tumora jedan je od klju¢nih ¢imbenika ishoda
lijecenja, ali i pojave recidiva tumora. Lokalizacija tumora izravno utjece na stupanj kirurSkog
uklanjanja, odnosno uvjetuje opseznost kirursSkog lijecenja (58, 61). U nasem istrazivanju
utvrdena je znaCajna povezanost izmedu Simpsonovog stupnja uklanjanja tumora i ishoda
lijecenja (Tablica 5.), a ispitanici kod kojih je postignuta potpuna tumorska resekcija imali su
povoljniji ishod lijeCenja. Najucestalije je bilo potpuno uklanjanje tumora s resekcijom ili
koagulacijom hvatista na tvrdoj mozdanoj ovojnici. Takav je rezultat u skladu s podatcima iz
literature 1 objaSnjava se anatomski povoljnom lokalizacijom koja umanjuje slozenost

kirurskog lijecenja (48, 50).
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Meningeomi su ve¢inom benigni tumori pa je tako 1 u nasem istrazivanju od ukupnog uzorka
ispitanika njih 85,1 % imalo patohistoloski benigni oblik. Atipi¢nih je tumora bilo 12,7 %, a
anaplasti¢nih 3,2 %. Hasseleid i1 suradnici (50) proveli su istraZivanje o konveksitetnim
meningeomima na uzorku od 391 ispitanika. Od ukupnog uzorka benignih tumora bilo je
90,3 %, atipi¢nih 5,6 %, a anaplasti¢nih 4,1 %, Sto je u skladu s naSim istrazivanjem. Takoder
su proucavali utjecaj patohistoloSkog stupnja tumora na petogodisnje prezivljenje ispitanika te
su utvrdili znacajnu povezanost istrazivanih varijabli. U naSem istrazivanju utvrdena je
znacajna povezanost pokazatelja ishoda lijeCenja temeljena na GOS vrijednostima i
patohistoloSkog stupnja tumora (Tablica 5.). Ispitanici s patohistoloski agresivnijim tipovima
meningeoma imali su losiji ishod lijecenja (GOS). Medutim, nije utvrdena korelacija izmedu
patohistoloSkog stupnja tumora 1 pokazatelja ishoda lijecenja temeljenog na KPI
vrijednostima, iako su se oba pokazatelja ishoda lijeCenja (GOS 1 KPI) odredivala u isto
vrijeme, tj. pri otpustu iz Klinike. Navedeno je vjerojatno posljedica razli¢itoga raspona
ocjena dviju ljestvica u kombinaciji s veli¢inom uzorka. Naime, Glasgowskom ljestvicom
ishoda dodjeljuju se ocjene u ukupnom rasponu od 1 do 5, dok je raspon Karnofskyjeve
ljestvice znacajno veci 1 moze imati vrijednosti od 0 do 100 (45, 46). Kombinacija
nedovoljnog uzorka ispitanika s velikim brojem mogucih vrijednosti Karnofskyjeve ljestvice
vjerojatno je objasnjenje nepostojanja statisticki znacajne korelacije izmedu patohistoloskog

stupnja tumora i KPI pokazatelja ishoda.

Rezultatima provedenog istrazivanja potvrdena je radna hipoteza kako su pojedini ¢imbenici
kao §to su spol, zivotna dob i stanje svijesti bolesnika pri prijemu, kao i lokalizacija tumora,
opseznost kirurSskog uklanjanja te patohistoloski stupanj tumora povezani s ishodom lije¢enja
meningeoma lubanjskog svoda. Posebice su pouzdani pokazatelji uspjeSnosti kirurSkog
lije¢enja meningeoma lubanjskog svoda dob ispitanika, stanje svijesti pri prijemu, lokalizacija

1 opseznost kirurSkog uklanjanja tumora.
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7. Zakljucak

7. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata mogu se izvesti sljede¢i zakljucci:

e Spol ispitanika nije povezan s kona¢nim ishodom lijeCenja meningeoma lubanjskoga
svoda, tj. ne postoji razlika u prosjecnim ocjenama ishoda izmedu ispitanika muskoga
i zenskoga spola.

e Dob ispitanika povezana je s konacnim ishodom lijeCenja, a ispitanici mlade zivotne
dobi u pravilu imaju bolji ishod lijeenja.

e Stanje svijesti ispitanika povezano je s ishodom lijeCenja, a ispitanici koji imaju vise
GCS vrijednosti pri prijemu u pravilu imaju povoljniji ishod kirurSkog lijecenja.

e Lokalizacija tumora povezana je s ishodom lijeCenja, a ispitanici s povoljno
lokaliziranim tumorom imaju u pravilu bolji ishod lijecenja.

e Simpsonov stupanj opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora povezan je s konacnim
ishodom lijecenja, odnosno ispitanici s potpuno uklonjenim tumorom imaju bolji
ishod lijecenja.

e Patohistoloski stupanj tumora povezan je s odredenim vrijednostima pokazatelja
ishoda, tj. bolesnici s patohistoloSki benignim meningeomima lubanjskoga svoda
imaju povoljniji ishod lijeCenja odreden GOS vrijednostima.

e Ne postoji povezanost izmedu patohistoloskog stupnja tumora 1 pojedinih pokazatelja
ishoda, tj. razlike u patohistoloSkom stupnju tumora ne utjeCu na ishod lijeCenja
odreden KPI vrijednostima.

e Ne postoji razlika u stanju svijesti pri prijemu i patohistoloSkom stupnju tumora
izmedu ispitanika razli¢ite dobi i spola, tj. demografske karakteristike ispitanika ne
utjecu na prijemno stanje svijesti i patohistoloski stupanj tumora.

e Pouzdani pokazatelji uspjesnosti kirurSkog lije¢enja meningeoma lubanjskog svoda su:
dob ispitanika, stanje svijesti pri prijemu, lokalizacija i opseznost kirurSkog uklanjanja

tumora.
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8. Sazetak

8. SAZETAK

Cilj istrazivanja: Cilj je istrazivanja ispitati postoji li povezanost izmedu demografskih
¢imbenika (dob 1 spol), stanja svijesti bolesnika, lokalizacije tumora, opseznosti kirur§kog
uklanjanja 1 patohistoloskog stupnja tumora i1 konacnog ishoda lijeCenja meningeoma

lubanjskog svoda.

Nacrt studije: Provedeno je istrazivanje presjecnoga tipa.

Ispitanici i metode: U istrazivanje su ukljuceni svi bolesnici s dijagnosticiranim
meningeomom lubanjskog svoda kirurski lije¢eni u Klinici za neurokirurgiju Klini¢kog
bolnickog centra Osijek od 2000. do 2015. godine. Podatci za istrazivanje preuzeti su iz
povijesti bolesti. Ishod lijeCenja ispitanika odreden je Karnofskyjevim indeksom (KPI) 1

Glasgowskom ljestvicom ishoda (GOS).

Rezultati: Od ukupno 134 ispitanika ukljucenih u istrazivanje, 71,6 % bilo je zenskog spola, a
28,4 % musSkog. Medijan dobi ispitanika iznosio je 64,0 godine. Pokazatelji ishoda lijecenja,
KPI 1 GOS, statisti¢ki su znacajno bili povezani s dobi (p < 0,001), stanjem svijesti ispitanika
(p < 0,001), Simpsonovim stupnjem opseznosti kirurSkog uklanjanja tumora (p < 0,001) i
lokalizacijom tumora (p = 0,049; p = 0,033). Statisticki je znaCajna povezanost

patohistoloSkog stupnja tumora i GOS pokazatelja ishoda (p = 0,036).

Zakljucak: Spol ispitanika ne utjece na ishod lijecenja. Ispitanici mlade Zivotne dobi i
ocuvanog stanja svijesti imaju u pravilu bolji ishod lijeCenja. Ispitanici s povoljno
lokaliziranim te potpuno uklonjenim tumorom imaju povoljniji ishod lijecenja. Ispitanici s
patohistoloski benignim tumorom imaju povoljniji ishod lijeCenja odreden GOS
vrijednostima. Pouzdani pokazatelji uspjesnosti kirurSkog lijeCenja meningeoma lubanjskog
svoda su: dob ispitanika, stanje svijesti pri prijemu, lokalizacija i opseznost kirurSkog

uklanjanja tumora.

Kljuéne rijeci: Glasgowska ljestvica ishoda; intrakranijski meningeom; Karnofskyjeva

ljestvica; konveksitetni meningeom.
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9. Summary

9. SUMMARY

Characteristic features of convexity meningioma

Objectives: The aim of the research is to examine the correlation of the demographic factors
(age and gender), consciousness of patients at admission, tumor location, the extensiveness of
the surgical removal and histological grade of the tumor with the final outcome of the surgical

treatment of cerebral convexity meningioma.

Study Design: The research is a cross-sectional study.

Patients and methods: The research included all patients diagnosed with cranial vault
meningioma, treated at the Department of Neurosurgery, University Hospital Centre Osijek
from 2000 to 2015. Data were taken from patients’ medical history. The outcome of the
treatment was defined by the Karnofsky Performance Index (KPI) and Glasgow Outcome

Scale (GOS).

Results: There was a total of 134 patients included in the research, 71.6 % were female and
28.4 % male. The median age of patients was 64.0. Indicators of treatment outcomes, KPI and
GOS were significantly associated with age (p < 0.001), the admission consciousness
(p <0.001), Simpson degree of extensiveness of the tumor surgical removal (p < 0.001) and
tumor location (p = 0.049; p = 0.033). There was a statistically significant correlation between

histological grade of the tumor and GOS indicators of outcome (p = 0.036).

Conclusion: Patients’ gender does not influence the outcome of the treatment. Younger
patients and those with preserved consciousness indicate generally better treatment outcome.
Patients with more conveniently localized tumor and those with the tumor completely
removed have more favorable treatment outcome. Patients with histologically benign tumors
have more favorable treatment outcome, determined by GOS values. The most valuable
predictors of the surgical management outcome of convexity meningioma are: patients’ age
and state of consciousness at admission, tumor localization, and extensiveness of the tumor

surgical resection.

Keywords: cerebral convexity meningioma; Glasgow Outcome Scale; intracranial

meningioma; Karnofsky Performance Scale
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