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Trigeminalna neuralgija (TN) jedan je od naj¢eScih uzroka boli lica. Medikamentno lijeCenje katkada nije dovoljno uginkovito
i moZe imati neprihvatljive nuspojave. Ostale mogucnosti lije¢enja obuhvacaju kiruski zahvat, te minimalno invazivne tehnike
poput perkutane rizotomije glicerolom, perkutane mikrokompresije balonom, te kontinuirane radiofrekventne termokoagula-
cije (CRF). CRF se Siroko rabi u lijeenju TN, no visoke temperature >70° C mogu dovesti do ozbiljinih komplikacija, dok su
nize temperature nedovoljno ucinkovite. Pulsna radiofrekventna neuromodulacija (PRF) rabi struju u kratkim, visokovoltaznim
impulsima, dok “tiha” faza omogucava eliminaciju topline te temperatura tkiva u pravilu ne prelazi 42° C. Mehanizam kojim
se PRF dovodi do smanjenja boli bez termiCkog oStecenja tkiva nije potpuno razjasnjen, no pretpostavlja se da brze promjene
elektricnog polja dovode do promijenjenog prijenosa bolnih impulsa. Prema dostupnoj literaturi, u odnosu na CRF u¢inkovi-
tost je neSto niza, no sa znacajno manje komplikacija. Ipak, produljenje vremena izvodenja PRF sa 2 na 6 do 8 minuta moze
znaCajno povecati ucinkovitost navedene metode.
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uvoD cijenata postoji ,,trigger” zona, najces$ce oko nosa i usta,
¢ija blaga stimulacija, kao npr. pranje zubi, brijanje i sl.,
Prevalencija trigeminalne neuralgije (TN) u opcoj po- moZe precipitirati napad.
pulaciji je 0,01-0,3 %. Ces$ce zahvaca Zenski spol i obic-
no se javlja u starijoj Zivotnoj dobi (1). Iako TN sama
po sebi nije povezana s kra¢im Zivotnim vijekom, do-
vodi do znacajnog pogorsanja kvalitete Zivota, razvoja

depresije, gubitka tjelesne teZine, te u najtezim slucaje-

DIJAGNOZA

Prema novoj Medunarodnoj klasifikaciji glavobolja

vima i do samoubojstva.

TN karakterizira o$tra, probadaju¢a bol u podrudju
jednog ili vise ogranaka trigeminalnog Zivca (,.tic do-
uloureux®). Bol je tipicno unilateralna, trajanja dijela
sekunde do dvije minute, u podrudju II. i III. grane
trigeminalnog Zivca. Zahvacanje oftalmicke grane je
najrjede i javlja se u oko 5 % slucajeva. Kod vecine pa-

ICHD-3 bolesti trigeminalnog Zivca dijele se na trige-
minalnu neuralgiju i bolnu trigeminalnu neuropatiju
(2). Trigeminalna neuralgija moze biti klasi¢na, sekun-
darna i idiopatska, dok se bolna trigeminalna neuro-
patija javlja kao posljedica drugih bolesti, primjerice
herpesa zostera, traume ili drugih ozljeda ogranaka
trigeminalnog Zivca (tablical).
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Tablica 1. ICHD-3 klasifikacija bolesti trigeminalnog Zivca
prema Medunarodnom drustvu za glavobolje

Trigeminalna neuralgija

Bolna trigeminalna neuropatija

Klasi¢na trigeminalna neuralgija
e TN s paroksizmima, bez boli
izmedu napada
e TN s konstantnom boli uz
povremene napade
Sekundarna
e Kod multiple skleroze
e Tumori CNS-a
e Ostali uzroci
Idiopatska
e S paroksizmima, bez boli
izmedu napada

® Bolna trigeminalna neuropatija
kod herpesa zostera

® Trigeminalna postherpeticna
neuralgija

® Bolna posttraumatska trigemi-
nalna neuropatija

® Bolna trigeminalna neuropatija
kod drugih bolesti

® |diopatska bolna trigeminalna
neuropatija

e S konstantnom boli uz

povremene napade

Prema Medunarodnom udruzenju za glavobolje (IHS)
postavljanje dijagnoze trigeminalne neuralgije obu-
hvaca ispunjavanje definiranih kriterija (tablica 2) (2).
Dijagnosticka obrada obuhvac¢a detaljan neuroloski
pregled te radiolosku obradu radi iskljucivanja sekun-
darne neuralgije uzrokovane ekspanzivnim intrakra-
nijskim procesom.

Tablica 2. Dijagnosticki kriteriji za trigeminalnu neuralgiju
prema Medunarodnom drustvu za glavobolje

Ponavljani paroksizmi unilateralne boli lica u distribuciji jedne ili viSe grana
trigeminalnog Zivca, bez Sirenja izvan dermatoma’, uz ispunjavanie kriterijaA i B

A, Bolima jednu od sljedecih karakteristika
1. Traje od dijela sekunde do 2 minute?
2. Visokog je intenziteta3
3. Probadajuca, poput udara struje, o$tra
B. Izazivaju je bezbolni podrazaji u distribuciji zahvaéenog ogranka trigeminalnog
Zivea
C.  Ne uklapa se u druge uzroke boli lica ICHD-3 Klasifikacije

Napomena:

U manjeg broja pacijenata bol se moze $iriti u podrucje drugog ogranka, ali ostaje
unutar granice inervacije trigeminalnog Zivca

2Trajanje se moze mijenjati tijekom vremena, paroksizmi mogu trajati dulje. Tek
manji broj pacijenata ima napade koji traju dulje od 2 minute

3Bol moZe postajati sve jaca tijekom vremena

*Pojedini se napadi mogu javiti spontano, no uvijek mora postojati podatak o
izazivanju napada normalno bezbolnim podraZajem

Komentar:

¢ Dijagnoza trigeminalne neuralgije mora biti potvrdena klinickim pregledom.
0Osim izazivanja napada podrazivanjem okidacke zone, kod vecine pacijenata
nema poremecaja osjeta u zahvacenom podrucju, ako se ne primijene na-
predne metode testiranja (npr. kvantitativno senzorno testiranje). Ako se otkrije
poremecaj osjeta, potrebna je neodgodiva radioloSka obrada radi otkrivanja
moguceg uzroka.

o Kod vrlo visokog intenziteta boli mozZe doci do gréeva misica lica zahvacene
strane (tic douloureux).

o Blagi autonomni simptomi poput suzenja i blagog crvenila oka zahvacene
strane takoder mogu biti prisutni.

e Nakon bolnog paroksizma postoji refrakterno razdoblje kada se bol ne moze

ponovno izazvati.
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PATOFIZIOLOGIJA

Patofiziologija TN i dalje nije potpuno razjasnjena.
Smatra se da je u vecini slucajeva u podlozi demijeli-
nizacija u podrucju korjena trigeminalnog Zivca blizu
njegovog ulaska u pons (REZ - root entry zone) (3). U
velikog broja pacijenata demijelinizacija je posljedica
pritiska trigeminalnog Zivca vaskularnim strukturama.
Multipla skleroza, tumori i vaskularne malformacije
takoder mogu dovesti do primarne demijelinizacije.
Ipak, neurovaskularni konflikt ne nalazimo kod svih
pacijenata s TN, dok su studije na kadaverima pokaza-
le postojanje neurovaskularnog konflikta kao slu¢ajnog
nalaza na obdukciji kod osoba koje nisu za zZivota imale
simptoma TN (4).

MEDIKAMENTNO LIJECENJE

Medikamentno lijeCenje je u pravilu ucinkovito kod
gotovo 75 % pacijenata. Osnovni lijekovi za lijecenje
TN su antiepileptici, u prvom redu karbamazepin. Pri-
mjena karbamazepina ima i dijagnosti¢ku vrijednost,
bududi da izostanak pozitivhog odgovora moze dove-
sti u pitanje dijagnozu idiopatske TN. Medutim, zbog
naglasenih nuspojava kod znac¢ajnog broja pacijenata
je kontraindiciran. Ostali lijekovi koji se koriste u lije-
¢enju TN su okskarbamazepin, lamotrigin, gabapentin,
pregabalin, baklofen, te pojedini antidepresivi. U tije-
ku su klinic¢ke studije u¢inkovitosti dekstrometorfana,
botulinum toksina i misoprostla u lije¢enju TN. No,
prema literaturi, ¢ak 25-50 % pacijenata s vremenom
prestaje ucinkovito odgovarati na lijekove i zahtijeva
neki drugi oblik lije¢enja.

KIRURSKO LIJECENJE

Proteklih su se godina izvodile brojne intervencije po-
put injekcija fenola ili alkohola, presijecanje perifernih
senzornih ogranaka i sl. Medutim, u¢inkovitost je bila
niska, s visokim postotkom povrata boli.

Kirur$ka mikrovaskularna dekompresija (MVD) je
zlatni standard u lijecenju klasicne TN kod mladih,
zdravih pacijenata s dokazanim neurovaskularnim
konfiktom, osobito ako bol zahvaca prvu ili sve tri
grane trigeminalnog Zzivca. Metoda je invazivna, no
nedestruktivna i podrazumijeva umetanje teflonskog
materijala izmedu Zivca i arterije ili vene. Inicijalna
ucinkovitost je preko 80 %, a stopa povrata bolesti je
najniza u odnosu na ostale metode (20 % nakon 1 god.,
25 % nakon 5 god.). Komplikacije obuhvacaju istostra-
ni gubitak sluha, osjeta ili motorike li¢nih misica, ane-
stezija roZnice, anaesthesia dolorosa, meningitis. Mor-
talitet je u iskusnim centrima ispod 0,5 % (5).
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Operacija ,gamma knife“ (GNS) je destruktivnija u
odnosu na MVD, no manje invazivna i tehnicki jed-
nostavnija. U¢inkovitost je slicna MVD, no potrebno
je duze vrijeme da rezultati budu vidljivi, obi¢no neko-
liko tjedana do nekoliko mjeseci. Stopa povrata bolova
je oko 25 % u razdoblju izmedu 2-3 godine. Najcesce
komplikacije su parestezije i gubitak osjeta u zahvace-
nom podrudju.

MINIMALNO INVAZIVNE TEHNIKE

Minimalno invazivne perkutane tehnike ne zahtijevaju
hospitalizaciju i opéu anesteziju te se najée$¢e primje-
njuju kod starijih osoba s drugim komorbiditetima
i TN sa slabim odgovorom na lijekove. Obuhvacaju
perkutanu rizotomiju glicerolom,perkutanu mikro-
kompresiju balonom te kontinuiranu radiofrekventnu
trigeminalnu gangliolizu (CRF).

Kod sve tri intervencije uvodi se igla ili troakar late-
ralno od usnog kuta, te se pod kontrolom fluoroskopa
kroz foramen ovale pristupa ganglionu Gasseri i blokira
provodenje bolnih podrazaja balonom, glicerolom ili
termickim ostecenjem.

Najbolju u¢inkovitost imaju kada se primijene rano u
tijeku bolesti, te ako se medikamentno lije¢enje pokaze
neudinkovitim, ne treba odgadati ucinkovitije i in-
vazivnije lijecenje.

KONTINUIRANA RADIOFREKVENTNA
TERMOKOAGULACIJA (CRF)

CRF je metoda kontrolirane primjene radiofrekven-
tnih struja s ciljem termicke lezije nociceptivnih Adi C
vlakana, uz ocuvanje debelih AP vlakana koja prenose
osjet dodira. Primjenjuju se temperature izmedu 55° i
70°C.

Metodu je prvi puta opisao Sweet 1974. god. Pacijent
lezi na ledima, s glavom blago zabacenom i rotiranom
u kontralateralnu stranu. Prati se elektrokardiogram,
krvni tlak i pulsna oksimetrija. Fluoroskop se postavi u
polozaj za submentalni pogled s ciljem najbolje vizuali-
zacije foramena ovale. Ulazna tocka je 2-3 cm lateralno
od usnog kuta (sl.1). Koza se anestezira 1 %-tnim lido-
kainom. U asepti¢nim uvjetima igla se usmjerava prema
ipsilateralnoj zjenici (s1.2). Prstom provjeravamo ne na-
lazi li se igla u usnoj $upljini, te u tom slucaju iglu treba
zamjeniti zbog rizika uno$enja infekcije. Nakon $to se
priblizimo foramenu ovale pacijenta sediramo propo-
folom i prelazimo u lateralni pogled fluoroskopom radi
provjere dubine poloZaja igle u odnosu na petroklivalni
kut (sl.3). Kod neuralgije mandibularne grane potreban
je nesto pli¢i polozaj igle, dok je za oftalmicku granu du-

blji. Zatim se sedacija ukida, i nakon budenja pacijenta
provodi senzorna stimulacija sa 50 Hz. Cilj je posti¢i pa-
restezije u zahva¢enom podrucju pri 0,1-0,3 V.

SL1. Polozaj igle 2-3 cm

lateralno od usnog kuta

(autorska fotografija uz
suglasnost bolesnice)

SL. 2. Igla usmjerena prema foramenu ovale, submentalni
pogled (autorska fotografija uz suglasnost bolesnice)

SL3. Lateralni pogled (autorska fotografija uz suglasnost
bolesnice)
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Najveca objavljena studija primjene CRF kod trigemi-
nalne neuralgije Kanpolara i sur. obuhvatila je 1600 pa-
cijenata u razdoblju od 25 godina (6). Smanjenje boli
neposredno nakon tretmana zabiljezeno je kod 97,6 %
pacijenata. Rani povratak boli (<6 mj.) javio se kod 7,7
% pacijenata. Nakon 5 godina preko 50 % pacijenata
koji su ostali u studiji i dalje je imalo izvrsnu kontrolu
boli. Najcesce komplikacije bile su oslabljen kornealni
refleks (5,7 %), slabost i paraliza zvaénih misica (4,1
%), disestezija (1 %), anaesthesia dolorosa (0,8 %), ke-
ratitis (0,6 %), te prolazna paraliza III. i IV. kranijalnog
zivca (0,8 %). Kod dva pacijenta je doslo do razvoja
propustanja cerebrospinalnog likvora, te kod po jed-
nog do razvoja karotido-kavernozne fistule i aseptic-
nog meningitisa.

RASPRAVA

Pulsna radiofrekventna neuromodulacija (PRF) rabi
struju u kratkim, visokovoltaznim impulsima, dok
“tiha” faza omogucava eliminaciju topline te tempera-
tura tkiva u pravilu ne prelazi 42° C. Temperatura je
odabrana prema spoznajama da do nekroze u mekim
tkivima dolazi tek iznad 43° C. Mehanizam kojim PRF
dovodi do smanjenja boli bez termickog ostecenja tki-
va nije potpuno razjasnjen, no pretpostavlja se da brze
promjene elektri¢nog polja dovode do promijenjenog
prijenosa bolnih impulsa. Predlozeni mehanizmi pozi-
tivnog ucinka su inhibicija prijenosa signala nemijeli-
niziranim C vlaknima, smanjenje poremecenog lu¢enja
neurotransmitera u demijeliniziranim vlaknima trige-
minalnog Zivca, promjene elektricnog polja u tkivu
$to modulira ekspresiju C-fos gena i aktivaciju trans-
kripcijskog faktora 3 i promjene stani¢nih struktura
ukljucenih u prijenos bolnih impulsa (7-10).

Jedna od prvih studija primjene PRF u lije¢enju TN
objavljena je 2003. godine (11). Zundert i sur. pratili su
5 visokorizi¢nih pacijenata tijekom prosje¢no 20 mje-
seci i zabiljezili odlican dugoro¢ni u¢inak na smanjenje
boli kod 3 pacijenta, djelomi¢ni kod jednog i kratko-
trajni u¢inak takoder kod jednog pacijenta. Erdine i
sur. su u dvostruko slijepoj randomiziranoj studiji us-
poredivali CRF i PRF na ukupno 40 pacijenata i nasli
znacajno slabiju ucinkovitost PRF (12). Svi pacijenti
u CRF skupini imali su izvrstan ucinak na smanjenje
boli, dok su isti rezultat imala samo dva od dvadeset
pacijenata u PRF skupini. Medutim, postoje odredene
zamjerke koncepciji studije. Prvo, pacijentima je PRF
radena samo u podrudju jedne grane trigeminalnog
zivca, bez obzira na distribuciju boli prije intervenci-
je, dok je u CRF skupini provodena na sve zahvacene
ogranke. Osim toga, PRF je provodena $irinom pulsa
od 20 ms, frekvencije 2 HZ u trajanju 2 minute, to je
nedovoljno za postizanje adekvatnog ucinka.
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Chua i sur. proveli su retrospektivnu analizu 36 pacije-
nata kod kojih je u¢injena PRF produljenog trajanja od
6 minuta (13), u 80 % smanjenje boli zabiljezili su kod
73,5 % pacijenata nakon 2 mjeseca, kod 61,8 % pacije-
nata nakon 6 mjeseci, dok je 55,9 % pacijenata imalo
izvrstan u¢inak i nakon godinu dana. Nisu zabiljezene
nikakve komplikacije i ni jednog pacijenta nije trebalo
hospitalizirati.

Luo i sur. analizirali su razloge neupjeha PRF u poje-
dinih pacijenata. Kod 28 pacijenata je PRF provedena
pod kontrolom CT-a (14). Prije intervencije provedeno
je senzorno i motorno testiranje. RF generator je po-
stavljen na automatski mod sa standardnim postavka-
ma (temperatura 42 °C, frekvencija 2 Hz, $irina pulsa
120 ms). Analizirali su izlazni napon i otpor tkiva, te
potom izra¢unali intenzitet elektriénog polja u cilj-
nom podruéju. Dobar analgetski odgovor (smanjenje
boli za 250 %) imalo je 17 pacijenata. Izlazni napon
i intenzitet elektri¢nog polja bili su znacajno nizi kod
pacijenata kod kojih nije doslo do u¢inkovitog smanje-
nja bolova. Uzroci razli¢itog izlaznog napona uz iste
zadane parametre mogu biti razlika u udaljenosti igle
od krvnih Zila i mozgovnih ovojnica ili protoku krvi i
cerebrospinalne tekucine koji mogu preuzeti dio ener-
gije. RF generator automatski povecava izlazni napon
s ciljem odrzavanja temperature na 42° C. Ni u jednoj
skupini nisu zabiljeZene nezeljene nuspojave. Stoga au-
tori predlazu da se u¢inkovitost PRF moze poboljsati
povecéanjem izlaznog napona, bez rizika ostecenja Zi-
vaca dok god temperatura ne prelazi 42° C.

Poseban je problem primjena CRF kod neuralgije oftal-
micke grane trigeminalnog Zivca (V1). Ve¢ina studija
isklju¢uje neuralgiju V1, dok u nekima nije navedena
temperatura provodenja CRF V1. Bhatjiwale i sur. obja-
vili su prikaz slucaja pacijenta u kojem su primijenili
“ultra-extended” CRF za lijecenje neuralgije oftalmic-
kog Zivca u trajanju ¢ak 40 minuta, uz temperaturu 37°
C i napon od 7V (15). Prije intervencije intenzitet boli
bio je 9/10 prema vizualno-analognoj ljestvici (VAS).
Odmah nakon intervencije VAS je bio 0/10. Sest mje-
seci nakon postupka pacijent i dalje nije imao bolova.

Jedna od mogu¢nosti je i primjena PRF prije CRE Re-
zultati novijih studija pokazuju da PRF moze u¢inkovi-
to smanjiti broj komplikacija i skratiti vrijeme oporav-
ka od komplikacija koje se javljaju nakon CRF (16-18).
Zhao i sur. proveli su istraZivanje na 80 pacijenata s TN.
Skupina u kojoj je prije CRF proveden PRF imala je
znatno brzi oporavak slabosti Zva¢nih misic¢a, utrnje-
nosti lica i hipoestezije roznice u odnosu na skupinu u
kojoj je proveden samo CRE Peng Yao i sur. analizirali
su primjenu PRF nakon CRF kod neuralgije oftalmic-
ke grane i osim smanjenja trajanja komplikacija nakon
CRF zabiljezili su i nizu incidenciju povrata boli u od-
nosu na skupinu kod koje je proveden samo CRF (18).
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ZAKLJUCAK

CREF je jednostavan i u¢inkovit nacin lijecenja trigemi-
nalne neuralgije koji se uspje$no primjenjuje preko 40
godina. Ipak, komplikacije poput hipestezije, dizeste-
zije, slabosti Zva¢nih miSi¢a, anestezije roznice, gubit-
ka kornealnog refleksa, dijagnoze anaethesia dolorosa,
asepti¢nog meningitisa, te prolazne paralize trohlear-
nog zivca su neizbjezne. Navedene komplikacije nisu
opisane nakon PRE. Medutim, prema dosadas$njim stu-
dijama, u¢inkovitost navedene metode je i dalje niza u
odnosu na PRF te su potrebna daljnja istrazivanja ko-
jima bi se utvrdili optimalni parametri primjene PRF
kod TN.
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SUMMARY
TREATMENT OF TRIGEMINAL NEURALGIA BY RADIOFREQUENCY NEUROMODULATION

D. VENZERA-AZENIC'2, 1. RADOS'?, M. KRISTIC'2, I. HARSANJI-DRENJANCEVIC'2, 0. KATARINA TOT'?,
H. CERNOHORSKI', 1. OMRCEN' and D. BUDROVAC'?

"0sijek University Hospital Centre, Pain Clinic and ?Josip Juraj Strossmayer University in Osijek, School of Medicine Osijek,
Department of Anesthesiology, Resuscitation and Intensive Medicine, Osijek, Croatia

Trigeminal neuralgia (TN) is one of the most common causes of facial pain. Sometimes medical treatment is not effective
enough and may have unacceptable side effects. Other treatment options include surgical interventions and minimally in-
vasive techniques such as percutaneous rhizotomy with glycerol, percutaneous balloon decompression, and percutaneous
radiofrequency thermocoagulation (CRF). CRF is widely used for TN treatment, but high temperatures >70 °C can cause
serious complications, while lower temperatures are inefficient. Pulsed radiofrequency (PRF) uses the current in short,
high-power pulses, while the ‘silent’ phase allows heat elimination and temperature of the tissue generally does not exceed
42 °C. The mechanism by which PRF leads to pain reduction without thermal damage to the tissue is not fully understood,
but rapid changes in the electrical field are assumed to result in altered transmission of pain signals. According to available
literature, compared to CREF, efficacy is lower, but with significantly less complications. However, the prolongation of PRF time
from 2 to 6 to 8 minutes can significantly increase the efficiency of this method.

KEY WORDS: trigeminal neuralgia; pulsed radiofrequency
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