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Vloga limfoscintigrafije in biopsije varovalne bezgavke
pri zacetnem stadiju raka zunanjega spolovila

The role of lymphoscintigraphy and groin sentinel node biopsy in early stage vulvar
cancer

Nina Kovacevié,! Eva Drmota,? Sebastjan Merlo*

lzvlecek

Rak zunanjega spolovila je redka maligna ginekolo$ka bolezen, ki v Sloveniji prizadene priblizno 57 Zensk na leto. Zasevki v
ingvinalno-femoralnih bezgavkah so najpomembnejsi napovedni dejavnik pri lokalizirni in pri lokalno napredovali bolez-
ni. V zaCetnem stadiju bolezni so le-ti prisotni pri 20-30 % bolnic. To pomeni, da 70-80 % Zensk po kirurS8kem zdravljenju
nima koristi od ingvinalno-femoralne limfadenektomije, ki je povezana z visoko stopnjo obolevnosti med in po operaciji
(okuZzba in dehiscenca rane, limfedem spodnjega uda).

Biopsija varovalne bezgavke pri raku zunanjega spolovila je minimalno invaziven in varen poseg, ki ga je smiselno opraviti
pri zaCetnem stadiju bolezni (FIGO stadij IB in II), pri katerem gre za enozariScni tumor, ki v premeru meri manj kot 4 cm, ni
pa klini¢nih/radioloskih znakov za razsoj bolezni v ingvinalne bezgavke. S tem se zmanjsa obolevnost med operacijo in po
njej pri zenskah z zacetnim stadijem raka zunanjega spolovila.

Abstract

Vulvar cancer is a rare gynaecological malignancy which accounts to about 57 women in Slovenia every year. The most
important prognostic factor is the presence of lymph node metastases in local or locally-advanced disease. Since only
20-30% of women with early- stage vulvar cancer have groin metastases, inguinofemoral lymphadenectomy is an over-
treatment in 70-80% of these patients and is often associated with intra- and postoperative complications such as wound
infection, wound dehiscence and lymphoedema of the lower extremities.

The sentinel node biopsy is a minimally invasive and safe procedure in women with early stage vulvar cancer (FIGO stage
IB/1), where the tumour is unilateral, less than 4 cm in diameter, and without clinical/radiological evidence of lymph node
metastases. This reduces the intra- and postoperative morbidity in patients with early stage vulvar cancer.
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1 Uvod

Rak zunanjega spolovila je redka bolezen z inci-
denco 1,5-3 na 100.000 zensk v Evropi (1). V Sloveniji
je leta 2016 zbolelo 57 zensk (5,5/100.000 Zensk) (2).

Obstajata dve poti za nastanek bolezni. Pri mlaj-
$ih je bolezen pogosteje povezana z okuzbo s ¢loves-
kim papilomavirusom (angl. human papillomavirus,
HPYV), najpogosteje s sevoma 16 ali 18. Pri starejsih
pa nastanek bolezni ni odvisen od okuzbe s HPV (3).
Histolosko je v 90 % rak zunanjega spolovila oprede-
ljen kot ploscatoceli¢ni rak (4). Najpogosteje se Siri
limfogeno v ingvinalno-femoralne bezgavke. Ce pa
gre za tumorsko ras¢o v podrod¢ju klitorisa ali perine-
ja, literatura opisuje tudi neposreden razsoj v pelvi¢ne
bezgavke (5).

Najpomembnejs$i napovedni dejavnik pri neraz-
sejani obliki raka zunanjega spolovila je prizadetost
ingvinalnih bezgavk. Pri neprizadetih ingvinalnih
bezgavkah znasa 5-letno prezivetje v 95 %, v primeru
zasevkov v bezgavkah pa se 5-letno prezivetje zmanjsa
na 62 % (6).

Standardno kirursko zdravljenje zgodnjih stadijev
raka zunanjega spolovila (FIGO Kklasifikacija IB in II)
brez tipno povecanih ingvinalnih bezgavk je bil sirok
izrez tumorja z varnostnim robom, navadna vulvek-
tomija in enostranska ali obojestranska ingvinalno-fe-
moralna limfadenektomija. Le 20-30 % Zensk z zace-
tnim stadijem raka zunanjega spolovila ima prisotne
zasevke v ingvinalnih bezgavkah, zato ingvinalnoo-
-femoralna limfadenektomija pri vec¢ini bolnic ni po-
trebna. 70 % ali ve¢ bolnic od dodatnega posega nima
koristi, mo¢no pa se poveca obolevnost in zmanjsa
kakovost zZivljenja zaradi zapletov po operaciji, kot so
celulitis, limfedem spodnjih udov in dehiscenca rane
(7). Zaradi tega se lahko mora odloziti tudi dopolnilno
obsevanje, Ce se nacrtuje.

Biopsija varovalne bezgavke je minimalno invazi-
ven poseg, s katerim ugotavljamo prisotnost zasevkov
v bezgavkah. To si razlagamo s tem, da je varovalna
bezgavka prva v verigi bezgavk, kamor se drenira pri-
marni tumor. Negativna biopsija varovalne bezgavke
je povezana z nizko incidenco ponovitve bolezni v
ingvinalno-femoralnem obmo¢ju (8,9), z manj zapleti
med in po operaciji (8,10) ter s kraj$im trajanjem ope-
racije in hospitalizacije (11). Danes pomeni biopsija
varovalne bezgavke varno zamenjavo za ingvinalno-
-femoralno limfadenektomijo pri izbranih Zenskah z
zacetnim stadijem raka zunanjega spolovila (12).
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2 Epidemiologija

V svetu je raka zunanjega spolovila 3-5 % vseh gi-
nekoloskih primerov raka in gre za Cetrto najpogostej-
$o ginekolosko maligno bolezen. Ocenjuje se, da letno
zboli okrog 27.000 Zensk. Najvisje incidence belezijo
v Evropi, Juzni in Severni Ameriki. Pojav tega raka v
Aziji in Afriki pa je redek (13,14).

V Sloveniji je raka zunanjega spolovila 4 % vseh
primerov ginekoloskega raka in sodi med redke vrste
raka, kamor uvr§¢amo vse vrste raka z incidenco < 6 na
100.000 prebivalcev. V letu 2016 je v Sloveniji zbolelo
57 zensk (5,5/100.000 Zensk). Pri analizi ¢asovnih tren-
dov za zadnjih 15 let opazamo znacilen porast inciden-
ce od leta 2003, umrljivost pa je za celotno obdobje
opazovanja konstantna. Ta porast incidence sicer po
¢asu sovpada z uvedbo Drzavnega programa zgodnje-
ga odkrivanja predrakavih sprememb materni¢nega
vratu ZORA (2). Lahko sklepamo, da je to povezano s
staranjem prebivalstva in s pogostejsimi obiski primar-
nih ginekologov tudi pri starejsi populaciji.

Za rakom zunanjega spolovila zbolevajo starejse
zenske, najpogosteje nad starostjo 80 let. Manjsi vrh
pojavljanja belezimo $e pri Zenskah, starih okrog 55 let.
Po podatkih iz leta 2016 je $lo ob postavitvi diagnoze
pri 59,6 % bolnic za omejen stadij bolezni, pri 29,8 %
za razirjen stadij bolezni, pri 7 % bolnic pa za razsoj
bolezni. V preostalih 3,5 % pa stadij raka ni bil znan (2).

Prezivetje bolnic z rakom zunanjega spolovila se s ¢a-
som nekoliko izboljsuje. Opazovano 5-letno prezivetje
zbolelih med letoma 2004 in 2009 je bilo 43 %, medtem
ko je skupina tistih, ki so za rakom zunanjega spolovila
zbolele v obdobju 2010-2016, imela 5-letno prezivetje
v 48 % (15). Bolnice, pri katerih so odkrili lokalizirano
obliko bolezni, imajo znacilno daljse skupno prezivetje
od tistih, ki imajo ob diagnozi ze lokalno razsirjeno bo-
lezen. Za zbolele med letoma 2010 in 2016 je bilo opa-
zovano 5-letno prezivetje za lokalizirano obliko bolezni
64 %, z lokalno napredovalo obliko pa 35 %. Nobena od
8 bolnic iz tega obdobja, ki so imele ob diagnozi sistem-
sko razsirjeno bolezen oziroma jim stadij ni bil dolocen,
ni prezivela 5 let po postavitvi diagnoze (15).

Mednarodna raziskava EUROCARE-5 prikazuje
relativno 5-letno prezivetje za zdruzeno skupino bol-
nic z rakom zunanjega spolovila in noZznice. Povpre¢no
evropsko relativno 5-letno prezivetje je bilo tako v tej
raziskavi za zbolele med letoma 2000 in 2007 56 %, v
Sloveniji 60 %. Najboljse prezivetje je bilo na Nizozem-
skem, in sicer 65 % (16).
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3 Etiopatogeneza

Klju¢no vlogo pri nastanku ploscatoceli¢nih vrst ra-
ka zunanjega spolovila ima okuzba z onkogenim ¢lo-
veskim papilomavirusom, najveckrat s sevoma 16 in
18. Vegje tveganje za raka imajo tako Zenske z vecjim
$tevilom spolnih partnerjev in tiste, ki so zgodaj pricele
s spolnim zivljenjem. Podobno kot pri raku materni¢-
nega vratu so bolj ogrozene kadilke in imunsko osla-
bele bolnice. Ve¢je tveganje imajo tudi Zenske, ki so ze
prebolele enega od anogenitalnih vrst raka, ter Zenske z
rakom vulve in situ (17,18).

Poti Sirjenja ploscatocelicnega raka zunanjega spo-
lovila so tri. Najpogosteje zaseva rak z limfo v ingvi-
nalno-femoralne bezgavke. Tako hematogeni razsoj kot
tudi neposredno razrascanje sta redka (5).

4 Ocena ingvino-femoralnih bezgavk pred
operacijo

Zanesljive diagnosti¢ne metode za dolocitev statusa
ingvino-femoralnih bezgavk pred operacijo ni. Tako
kot pri raku dojke je zaradi povrsinske lege bezgavk
palpacija najosnovnejsa metoda za dolocanje stanja
ingvinalno-femoralnih bezgavk, vendar je natan¢nost
le 9 % pred operacijo in 55 % med operacijo (19).

Oceno zajetosti bezgavk lahko opravimo z ultra-
zvo¢nim pregledom (UZ) ingvinalnih loz. Obcutlji-
vost in specificnost UZ bezgavk pri raku zunanjega
spolovila sta po nekaterih podatkih 76,3 % in 91,3 %,
s pozitivno in negativno napovedno vrednostjo 82,9 %
in 87,5 %. Ob sumu na zajetost bezgavk po slikovnem
diagnosticiranju lahko opravimo biopsijo s tanko- ali
debeloigelno metodo. Ultrazvo¢no vodena tankoi-
gelna biopsija omogoca citoloski pregled bezgavke in
ima ocenjeno obcutljivost 80 %, specificnost 100 %,
negativno in pozitivno napovedno vrednost 93 % ter
100 % (19-22). Patoloske bezgavke imajo spremenjeno
razmerje med dolzino in Sirino bezgavke, so okrogle
in imajo neenakomerno zadebeljeno skorjo ali pa se ta
ve¢ ne vidi. Najbolj zanesljiv znak maligne infiltracije
sta periferna prekrvitev bezgavke in centralna nekroza.

Ostale slikovne metode so se v primerjavi z UZ iz-
kazale za manj primerne. Obcutljivost ra¢unalniske
tomografije (angl. computed tomography, CT) in nje-
gova pozitivna napovedna vrednost sta 58 % in 58 %,
magnetnoresonancnega slikanja (angl. magnetic re-
sonance imaging, MRI) pa le 52 % in 46 %. Podatki
kazejo, da sta tako MRI kot CT neprimerni preiskavi
za dolocanje zasevkov v ingvinalno-femoralnih bez-
gavkah (23-27).
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5 Zakaj je biopsija varovalne bezgavke
danes standard pri obravnavi zacetnega
stadija raka zunanjega spolovila

Kirurgija je $e vedno osnovno zdravljenje zacetnega
stadija raka zunanjega spolovila, vendar se je radikal-
nost posega v zadnjih dvajsetih letih zmanjsala. V¢asih
je zdravljenje zajemalo vulvektomijo in ingvino-femo-
ralno limfadenektomijo. Limfadenektomija je poveza-
na z visoko stopnjo zapletov po operaciji: dehiscenca
operacijske rane (20-40 %), limfociste in limfedem
spodnjega uda (30-70 %) (7,28).

Pri zgodnjih stadijih bolezni najdemo zasevke v
ingvinalno-femoralnih bezgavkah le pri 20 do 30 %
bolnic. Vse ostale bolnice (70 % ali ve¢) od posega ni-
majo koristi, mo¢no pa se povec¢a obolevnost in zmanj-
$a kakovost zivljenja.

Najucinkovitejsi nacin, kako zmanj$ati obolevnosti
pri bolnicah, ki so se kirursko zdravile zaradi raka zu-
nanjega spolovila, je, da odstranimo manj bezgavk in
s tem ¢im manj poskodujemo limfne vode in limfno
drenazo. S tem pa seveda ne smemo tvegati, da bi z
manj$im $tevilom odstranjenih bezgavk dobili lazno
negativne histoloske izvide. Smrtnost pri ponovitvi ra-
ka zunanjega spolovila je namrec¢ kar v 75 % (10).

Rak zunanjega spolovila ima predvidljiv potek limf-
nih vodov in limfne drenaze. Zato in zaradi prej opisa-
nih dejstev so manj invazivno tehniko biopsije varoval-
ne bezgavke obsezno in natan¢no raziskali. Raziskave so
dokazale, da je biopsija varovalne bezgavke pri izbranih
zenskah z zacetnim stadijem raka zunanjega spolovila
varna zamenjava za ingvinalno-femoralno limfadenek-
tomijo, s ¢imer je postala standardna preiskava (29-32).

Rak zunanjega spolovila redka bolezen in zdravljenje
je v veliki meri odvisno od rezultata biopsije varovalne
bezgavke. Zato je pomembno, da se operacije izvajajo
centralizirano v vseh usposobljenih centrih (32,33).

Na Onkoloskem institutu v Ljubljani smo prve bio-
psije varovalne bezgavke pri skrbno izbranih bolnicah
z rakom zunanjega spolovila opravili leta 2003. V letih
2003-2006 je bil v procesu ucenja poseg opravljen pri
35 bolnicah, pri 10 (28,6 %) bolnicah pa je bila varo-
valna bezgavka pozitivna, kar je skladno z objavami v
literaturi. 5-letno prezivetje pri bolnicah, pri katerih je
bila biopsija varovalne bezgavke negativna, je bilo 88 %.
Pri bolnicah s pozitivno biopsijo varovalne bezgavke in
nato napravljeno ingvino-femoralno limfadenektomijo
je bilo 5-letno prezivetje nizje, in sicer 40 %. Podatki so
primerljivi z raziskavami, ki opisujejo 5-letno prezivetje
pri zacetnem stadiju raka zunanjega spolovila 70-93 %
pri negativni varovalni bezgavki in 25-41 % pri pozitivni
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varovalni bezgavki (6,34,35). Od leta 2007 do 2019 se je
na Onkoloskem institutu v Ljubljani biopsija varovalne
bezgavke izvajala Se pri 181 bolnicah z zacetnim stadi-
jem raka zunanjega spolovila. Pri 48 bolnicah (26,5 %)
je bila varovalna bezgavka pozitivna in pri 133 (73,5 %)
negativna. Pri nobenih bolnici ni prislo po operaciji do
zapletov v podrocju ingvinalne rane (limfociste, limfe-
dem spodnjega uda ali dehiscence rane).

6 Indikacije in kontraindikacije za biopsijo
varovalne bezgavke

Varovalna bezgavka je kot prva bezgavka v limfnem
bazenu, v katero se drenira limfa iz primarnega tumorja.
Histoloska preiskava varovalne bezgavke je reprezenta-
tivna za vse ostale bezgavke v tem podrocju. Histolosko
negativna varovalna bezgavka napove odsotnost zasev-
kov v drugih bezgavkah, ki niso varovalne.

Na osnovi rezultatov raziskav GROINSS-V in GOG-
173 je postala biopsija varovalne bezgavke standardna
diagnosticna metoda pri obravnavi Zensk z zaletnim
stadijem raka zunanjega spolovila (9,34).

Za biopsijo varovalne bezgavke so primerne Zenske,
pri katerih je histolosko potrjen enozaris¢ni rak zuna-
njega spolovila premera manj kot 4 cm, z globino raz-
rasta ve¢ kot 1 mm in kjer klini¢no niso prisotni zasev-
ki v ingvinalno-femoralnih bezgavkah. Prav tako mora
biti tehni¢no izvedljivo vbrizganje potrebnih substanc v
okolico tumorja (33).

Tumor, ki se nahaja 1 cm ali ve¢ od sredi$¢nice zu-
nanjega spolovila, se praviloma drenira v istostranski
limfni sistem, na isti strani pa se naredi tudi biopsija va-
rovalne bezgavke. Obojestransko dreniranje je potrebno
pri tumorjih, ki lezijo centralno ali manj kot 1 cm od sre-
dine. Biopsijo varovalne bezgavke je v tak§nem primeru
potrebno napraviti obojestransko. Ce se na limfoscin-
tigrafiji zazna bezgavka le enostransko, se na nasprotni
strani svetuje ingvinalno-femoralna limfadenektomija,
da se izognemo lazno negativnemu izvidu (12,33).

Bolnice z ve¢zari$¢nim tumorjem niso primerne
kandidatke za biopsijo varovalne bezgavke, ker je pri
njih incidenca ponovitve visja (10,5 %) v primerjavi z
bolnicami, ki imajo enozari$¢ni tumor (2,3 %) (10).
Prej$nje operacije in ekscizije zunanjega spolovila, ki bi
lahko vplivale na limfni pretok v ingvinalni regiji, so re-
lativne kontraindikacije za biopsijo varovalne bezgavke.
Odlocitev o posegu v teh primerih se sprejmea za vsako
bolnico posebej (3,35,36). Pri bolnicah s ponovitvijo bo-
lezni ali pri tistih, ki so ze opravile biopsijo varovalne
bezgavke ingvino-femoralno, se limfadenektomija pri-
poroca kot standardno zdravljenje (33,37).
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7 Vloga limfoscintigrafije pred biopsijo
varovalne bezgavke

Varovalno bezgavko praviloma oznac¢ujemo na dva
nacina, z na *™Tc (tehnecij) vezanim nanokoloidom in
s patentnim modrilom. Taksen nacin je najzanesljivejsi,
saj varovalno bezgavko najdemo v 97,7 %. Samo z vbriz-
gavanjem modrila prepoznamo varovalno bezgavko le v
68,7 %, samo s tehnecijem vezanim nanokoloidom pa v
94 % (39-41).

Na tehnecij (*™Tc ) vezani koloid je limfni radio-sle-
dilec, ki ga najpogosteje uporabljamo pri biopsiji varo-
valne bezgavke. Tehnecij je radionukleotid, ki oddaja
zarke gama, ima kratko razpolovno dobo in predstavlja
majhno radiacijsko breme tako za bolnico kot za medi-
cinsko osebje. V Evropi najpogosteje uporabljeni koloid
je nanokoloid albumin (40,41).

Najsodobnejsi sledilci dandanes so hibridi, indoka-
in (ICG-) in na *™Tc vezan nanokoloid, ki omogocajo
hkratno apliciranje tako radiofarmaka kot fluorescen-
tnega barvila. S tem je mogoca predoperativna limfos-
cintigrafija in medoperativna vizualizacija varovalne
bezgavke (39).

Na Onkoloskem institutu v Ljubljani smo z leti teh-
niko nekoliko spreminjali in izpopolnjevali. Optimalni
rezultati se dosezejo, ¢e modrilo vnesemo intradermal-
no v volumnu 2 ml. Zjutraj na dan operacije vbrizga-
mo s tanko iglo v koZo na stirih mestih tik ob zunanjem
robu tumorja 0,5 mL 30-100 MBq s tehnecijem ozna-
¢enega nanokoloida. Sledi limfoscintigrafija s kamero
gama. Prva aktivna tocka o kopicenju radiofarmaka je
varovalna bezgavka, zato njen poloZaj oznacimo na kozi.
Vcasih se pokaze ve¢ mest z visoko aktivnostjo. V takem
primeru oznacimo vsa mesta. Tik pred zac¢etkom opera-
cije vbrizgamo v kozo 2 mL modrila na ista mesta, kot
smo prej vbrizgali radiofarmak. Na kozi na oznacenem
mestu naredimo 3 do 4 cm dolg rez, pazljivo razmika-
mo tkiva, dokler ne najdemo modro obarvane bezgavke.
Njeno aktivnost preverjamo z ro¢nim detektorjem ga-
ma. Ce najdemo naslednjo modro obarvano bezgavko z
nizjo aktivnostjo, odstranimo tudi to. Sledi odstranitev
tumorja na zunanjem spolovilu s $irokim varnostnim
robom.

8 Ultrastaging varovalne bezgavke

Natancen pregled varovalne bezgavke pri raku zuna-
njega spolovila je klju¢nega pomena, kajti od tega je od-
visno nadaljnje zdravljenje. Lazno negativen histo-pato-
loski izvid biopsije varovalne bezgavke vodi v opustitev
nadaljnjega kirurskega posega — limfadenektomije, kar
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sprozi hiter razrast prisotnih zasevkov v bezgavkah (44).
Ultrastaging je postopek, ki ga uporabljajo patologi
pri natanénem pregledu majhnega Stevila bezgavk. Pri
klasi¢ni ingvinalno-femoralni limfadenektomiji v pov-
precju odstranimo 9-10 bezgavk, zato je ultrastaging
neprakticen in se redko izvede. Pri biopsiji varovalne be-
zgavke pa odstranimo 1 ali 2 bezgavki in ultrastaging je
standardni postopek. Parafinski bloki debeline 400-500
mikroM (pri klasi¢ni preiskavi 2-3mm) se barvajo s he-
matoksilinom-eozinom in imunohistokemicno s citoke-
ratinom, kar omogoca prepoznavanje mikrozasevkov.

V bezgavkah, ki so pri rutinskem histo-patoloskem
pregledu negativne, pa najdemo pri ultrastagingu mi-
krozasevke v 12-42 % (43,44).

Pregled bezgavke po metodi zaledenelega reza ni
primeren, ker uni¢i bezgavko in onemogo¢i njen na-
daljnji pregled (npr. ultrastaging).

9 Ponovitev bolezni ingvinalno po biopsiji
varovalne bezgavke

Pri popolni ingvinalno-femoralni limfadenektomiji,
ki vkljucuje disekcijo velikih Zil in po potrebi transpozi-
cijo misice sartorius, se ponovi bolezen v ingvinalni lozi
v 1 % ali manj. Stevilo zapletov po tovrstni operaciji je
sprejemljivo, pojavijo pa se predvsem v obliki dehiscenc
pooperativne rane in limfedemov spodnjih udov (47).
Pri povrsinski ingvinalno-femoralni limfadenektomiji
se bolezni ponovi v 5-7 %, kar je, gledano zgodovinsko,
v primerjavi s popolno limfadenektomijo nesprejemlji-
vo veliko (48). Po odstranitvi varovalne bezgavke ingvi-
nalno pride do ponovitve bolezni ingvinalno v manj kot
3 %, kar je sprejemljivo tveganje glede na nizko stopnjo
obolevnosti, v primerjavi z obolevnostjo po popolni
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ingvinalno-femoralni limfadenektomiji (32).

10 Sledenje bolnic z rakom zunanjega
spolovila po biopsiji varovalne bezgavke

Trenutno ni dovolj zanesljivih dokazov, ki bi potrdili
enotno shemo spremljanja bolnic po zdravljenju zace-
tnega stadija raka zunanjega spolovila. Lokalni recidivi
se lahko pojavijo kadar koli, zato je klju¢no natan¢no
sledenje, ki se v splosnem priporoca dozivljenjsko. Po
primarnem kirurskem zdravljenju opravimo prvi pre-
gled po 2 - 8 tednih, nato sledijo klini¢ni pregledi zu-
nanjega spolovila in dimelj na 3 - 4 mesece v obdobju
dveh let. Naslednja tri leta so pregledi dvakrat letno. Po
izteku tega obdobja je smiselno Se naprej izvajati letne
klini¢ne preglede (8,47).

11 Zakljucek

Z razvojem minimalno invazivne kirurske tehnike
biopsije varovalne bezgavke in z uvedbo te metode v
standardno zdravljenje raka zunanjega spolovila je bil
storjen velik korak k zmanjsanju obolevnosti in poveca-
nju kakovosti zivljenja pri bolnicah z rakom zunanjega
spolovila. Pomembno se je zmanjsal delez tistih bolnic,
pri katerih so nepotrebno opravili ingvinalno-femoral-
no disekcijo. Na koncu je potrebno ponovno poudariti,
da gre pri raku zunanjega spolovila za redko vrsto raka.
Zato je smiselno in potrebno bolnice obravnavati v cen-
trih z ve¢jim $tevilom takih primerov in z zagotovljeno
potrebno logistiko in znanjem.

Izjava o navzkriZju interesov
Avtorji nimamo navzkrizja interesov.
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