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Mesto radioterapije v zdravljenju melanoma

Primoz Strojan

Sektor radioterapije, Onkoloski institut Ljubljana, Ljubljana, Slovenija

Izhodiséa. Ceprav je melanom desetletia veljal za radiorezistenten tumor, je danes radioterapija najucin-
kovitejsi nekirurski nacin zdravljenja te bolezni. Izhajajo¢ iz radiobioloskih raziskav in klinicnih izkusSenj
se je pri obsevanju melanoma, v nasprotju z drugimi vrstami raka, uveljavila uporaba visokil dnevnih od-
merkov doze, ki naj bi bili bolj ucinkoviti od nizkih. Nabor indikacij za obsevanje pri melanomu ni rezultat
randomiziranih klinicnih raziskav, pac pa Stevilnih retrospektivnih analiz. Kljub temu so fi rezultati dovolj
prepricljivi, da je danes radioterapija nepogresljiv sestavni del multidisciplinarne obravnave te bolezni.
Zakljucki. Radioterapija je uspesno dopolnilo kirurgiji v vseh primerih, kjer obstaja povisano tveganje za
ponovitev bolezni, je nenadomestljiva pri paliativni obravnavi bolnikov z melanomom, redkeje pa je v rabi
kot prvo zdravljenje primarnega tumorja.

V prispevku je podan opis radiobioloskih izhodis¢ za obsevanje melanoma, opis posameznil indikacij s
smernicami za uporabo radioterapije pri tej bolezni, kratek oris radioterapije kot nacina zdravljenja ter oris

nezelenih ucinkov, ki jih obsevanje povzroca.

Kljucne besede: melanom, radioterapija, indikacije, stranski ucinki

Uvod

Mesto radioterapije v zdravljenju melano-
ma je bilo desetletja predmet kontrover-
znih strokovnih diskusij. Odkar je Paterson
v 30-ih letih preteklega stoletja opredelil
melanom kot radiorezistenten tumor,! so v
literaturi navajali nasprotujoca si porocila,
temeljeca predvsem na klini¢nih opazanjih,
ki so bodisi potrjevala bodisi zanikala ome-
njeno kategorizacijo melanoma. Danes ve-
lja radioterapija za najuspesnejSo nekirur-
$ko metodo zdravljenja melanoma. Delez
odgovorov po obsevanju npr. zasevkov me-
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lanoma znasa med 50% in 85%, medtem ko
je delez popolnih in trajnih odgovorov po
obsevanju lezij <1 cm kar 70-80%.%3

Radiobioloska izhodisca

Sele kvantitativni poskusi z obsevanjem na
kulturah melanomskih celic so omogo¢ili
razumeti pregovorno odpornost melano-
ma na obsevanje. Analiza krivulj prezive-
tja celic razliénih vrst ¢loveskih tumorjev,
predhodno obsevanih s konvencionalnim
odmerkom 2 Gy, je povprecen melanom
razvrstila v skupino skrajno radiorezisten-
tnih tumorjev. Razlog gre iskati v znacilni
obliki krivulje prezivetja melanomskih celic
po obsevanju, z znacilno Siroko »ramo« v
nizkodoznem obmodju krivulje, ki je rezul-
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Slika 1. Krivulja prezivetja celic melanoma po
obsevanju. Enak delez celic, prezivelih po obsevanju
(¢rtkana ¢rta), je v primeru melanoma dosezen po
uporabi znatno vijega odmerka, kot pri vecini drugih
vrst raka. Ta razlika se odraza v znacilni Siroki
»rami« v nizkodoznem obmocju krivulje, ki je rezultat
intrinzicne zmoznosti celic melanoma popraviti z
obsevanjem povzrocene okvare.

tat intrinziéne zmoZnosti celic melanoma
popraviti z obsevanjem povzrocene okvare
(Slika 1).5 Logi¢en zakljucek teh opazanj
je bila predpostavka o vedji ucinkovitosti
visokih odmerkov (=4 Gy) obsevanja, ki je
bila predmet analiz v Stevilnih retrospek-
tivnih raziskavah. Visoki delezi lokalne
in podroéne kontrole bolezni po obseva-
nju makroskopske bolezni?? in v primeru
dopolnilnega, pooperativnega obsevanja®’
potrjujejo ucinkovitost visokih dnevnih od-
merkov doze. Dvom vnasajo rezultati edi-
ne prospektivne randomizirane raziskave
RTOG 83-05 iz 80-ih let preteklega stoletja,
v kateri se delez odgovorov po obsevanju
makroskopske bolezni z dnevnim odmer-
kom 2,5 Gy oziroma 8 Gy ni razlikoval. Zal
o trajanju odgovora v eni in drugi skupini,
ki bi edini omogocal stvarno oceno ucin-
kovitosti preucevanih nacinov frakcionira-
nja obsevanja, avtorji ne porocajo.® Danes
velja, da naj bo izbor velikosti dnevnega
odmerka obsevanja prilagojen bolnikovi
splosni kondiciji, namenu zdravljenja (pa-

liativno oziroma kurativno zdravljenje) in
predvsem obsevanemu podrocju, tj. njegovi
velikosti in ume3cenosti. Dnevni odmerki
doze naj bi bili manjsi v primeru vecjih ob-
sevalnih polj, predvsem v podrocju dimelj
in pazduh, kjer obstaja vecja verjetnost
poobsevalne otekline prileznega uda, zlasti
kadar obsevanje sledi predhodni operaciji.
V vseh ostalih primerih, $e posebej kadar
je obsevanje paliativne narave, naj bi bili
dnevni odmerki doze visji, do 10 Gy.

Kdaj obsevamo?

Indikacije za obsevanje pri melanomu lah-
ko razdelimo v tri skupine:

e obsevanje kot prvo zdravljenje

e pooperativno obsevanje

e obsevanje kot del paliativnega zdravljenja

Obsevanje kot prvo zdravljenje

Obsevanje kot prvo zdravljenje je primer-
no, kadar bolnikovo splosno zdravstveno
stanje zaradi pridruzenih bolezni ne do-
pusca obseznejega kirurskega posega, ali
kadar bolnik predlagano operacijo odkloni.
Ko govorimo o primarni kozni leziji je radio-
terapija izjemno redka alternativa kirurski
odstranitvi tumorja. Ta po pravilu poteka
v lokalni anesteziji in je za bolnika manj
obremenjujoca (enkratno dejanje) ter cenej-
8a, kot ponavljajoce se obsevanje.

Kot prvo zdravljenje nastopa radioterapi-
ja pogosteje takrat, kadar bi nacrtovana ki-
rurska odstranitev tumorja povzrocila hujse
ali Ze kar nesprejemljive kozmetske ali funk-
cionalne okvare. To se dogaja predvsem pri
nekaterih podvrsteh melanoma v podrocju
glave in vratu, kot sta obsezen lentigo mali-
gna melanom koZze obraza in mukozni mela-
nom, zlasti pri starejsih bolnikih.*!° Seveda
velja v vseh nastetih primerih trdna soodvi-
snost med velikostjo obsevanega tumorja in
udinkom.2®
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Pooperativno obsevanje

V primeru primarne kozne lezije, vkljuc-
no dezmoplasticne (neurotropne) inacice
melanoma, obsevamo operirano podrocje
(operativno polje z leziS¢em tumorja) le
izjemoma, bodisi kadar kirurg med ope-
racijo ni odstranil vsega tumorskega tki-
va, ponovna operacija pa ni ve¢ mozna,
bodisi po sicer uspesni (ponovni) kirurski
odstranitvi zgodnje ponovitve bolezni ali
multiplih recidivnih tumorjev na mestu
predhodne operacije.>!! Sem sodijo tudi
primeri bioloSko bolj agresivnih primer-
kov melanoma, ki jih razpozna patolog
pri pregledu med operacijo odstranjenega
tkiva. TaksSne tumorje opredeljuje bodisi
Sirjenje melanomskih celic vzdolz zivénih
vlaken (perinevralna invazija) bodisi prisot-
nost manjsih vkljuc¢kov tumorskih celic,
t.i. satelitov v bliznji okolici odstranjenega
tumorja (satelitoza).® Navedene indikacije
so aktualne predvsem v primeru velikih
primarnih tumorjev podrocja glave in vra-
tu, katerih lega zaradi kozmetskih zadrzkov
in nevarnosti funkcijskih okvar kirurgu ne
dovoljuje izreza dovolj Sirokega varnostne-
ga robu okoli samega tumorja. Nasprotno
pa je pooperativno obsevanje indicirano v
vecini primerov sicer uspesne kirurSke od-
stranitve mukoznega melanoma, saj je lo-
kalna kontrola bolezni po sami operaciji le
40 - 60%. Obsevamo vedno, kadar se tumor
razrasSca v nosni ali obnosnih votlinah, v
primeru lokalno napredovale bolezni, ugo-
tovljene perinevralne invazije ter tumorske
infiltracije kirurskih robov.!

Po operaciji najpogosteje obsevamo lezi-
$¢e podrocnih bezgavk. Zasevanje melano-
ma v podrocne bezgavke je pogost pojav, ki
dramaticno zniza prezivetje bolnikov, in je
povezan z debelino primarnega tumorja.?
Ceprav randomizirana raziskava, ki bi vred-
notila uc¢inkovitost pooperativnega obseva-
nja podroc¢nih zasevkov Se ni bila izvede-
na, obstaja v literaturi dovolj prepricljivih
dokazov za rutinsko uporabo adjuvantne
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radioterapije. Kadar je prisotna razrast me-
lanoma preko bezgavéne kapsule v okolno
mascevje ali so z melanomom prerascene
>4 bezgavke oziroma meri najvecja prizade-
ta bezgavka =3 cm, je verjetnost ponovitve
bolezni v operativnem polju 30-50% in je
vecja v primeru zasevkov na vratu kot npr.
v dimljah ali pazduhi. Analize retrospektiv-
nih in prospektivno zbranih podatkov so
dokazale, da obsevanje uspesno iznici ne-
gativen vpliv zgoraj navedenih dejavnikov,
ki povecujejo tveganje za lokalno ponovi-
tev bolezni po sami operaciji. Po izkusnjah
pooperativno obsevanje zniza delez pono-
vitev v operativnem polju na okoli 10% ali
manj. Zal je verjetnost sistemske razsiritve
bolezni kljub adjuvantnemu obsevanju Se
vedno visoka, priblizno 50%, Se posebej pri
bolnikih z >10 z melanomom prerascenimi
podroénimi bezgavkami.

Naslednji pomislek, ki ga je potrebno
upostevati pri odlocitvi o vkljucitvi dopol-
nilnega (adjuvantnega) obsevanja v nacrt
zdravljenja, je tveganje za nastanek trdo-
vratne otekline — limfedema, ki je visoko
predvsem v primeru obsevanja dimelj in
sprejemljivo nizko po obsevanju vratu.”!3
Kljub nastetemu je preprecitev podrocne
ponovitve bolezni po predhodni kirurski
odstranitvi zasevkov za bolnike kljucno.
Nekontrolirana razrast melanoma v podroc-
nih bezgavkah, z razpadom tkiva, okuzbo,
krvavitvijo, bolecino, oteklino in omejeno
gibljivostjo prizadetega dela telesa je za bol-
nika skrajno neprijetna, obremenjujoca in
pomembno krni kakovost preostanka nje-
govega zivljenja (Slika 2).

Navedena opazanja so omogocila na-
tancéneje opredeliti skupino bolnikov, ki po
operaciji podrocnih zasevkov potrebujejo
dopolnilno radioterapijo. To so bolniki z ne-
popolno odstranjeno boleznijo, vecjim Stevi-
lom (>4) ali velikimi (>3 cm), z melanomom
prerascenimi bezgavkami, ter bolniki, pri ka-
terih melanomsko tkivo prerasca bezgavcno
ovojnico. Pri bolnikih z zasevki v dimljah je



Strojan P / Radioterapija in melanom S31

Slika 2. Napredovala podroéna bolezen. Kljub temu,
da je delez bolnikov s podro¢no boleznijo, pri katerih
se bodo razvili zasevki tudi drugod po telesu, kar
50%, je ucinkovito zdravljenje podroéne bolezni
zanje nadvse pomembno. Nekontrolirana razrast
melanoma v podro¢nih bezgavkah, z razpadom tkiva,
okuzbo, krvavitvijo, bole¢ino, oteklino in omejeno
gibljivostjo prizadetega dela telesa je za bolnika
skrajno neprijetna, obremenjujoca in pomembno
krni kakovost preostanka bolnikovega zivljenja. (foto:
http://www.skincarephysicians.com/skincancernet/
melanoma.html)

kriterij za napotitev na pooperativno obseva-
nje bolj ohlapen, medtem ko je ta v primeru
zasevkov na vratu ostrejsi, zlasti v primeru
tehnicno neustrezno izvedene operacije.
Danes kirurg z biopsije varovalne bezgav-
ke s precej$njo zanesljivostjo ugotavlja pri-
sotnost otipu ter slikovnim in funkcional-
nim diagnosticnim metodam nezaznavnih
vkljuckov tumorskih celic, zato je radiotera-
pija, kot sicer zelo u¢inkovit nacin elektivne-
ga zdravljenja melanoma, izgubila nekdanjo
veljavo. Ko z biopsijo varovalne bezgavke

uspemo dokazati prisotnost zasevkov me-
lanoma v podroc¢nih bezgavkah, sledi ope-
racija, v nasprotnem dodatno zdravljenje ni
potrebno. Kadar bolnik za dodaten kirurski
poseg, ki je obseznejsi kot predhodna biop-
sija varovalne bezgavke, ni sposoben ali pa
predlagano operacijo odkloni, lahko obse-
vanje uspe$no nadomesti operacijo.* Enako
velja za primere, ko je bila prva operacija na
vratu izvedena tehniéno neustrezno (npr.
nodektomija) in bi bil potreben ponoven,
obseznejsi operativni poseg.'®

Obsevanje kot del paliativnega zdravljenja

Radioterapija je uveljavljena metoda zdrav-
lijenja vseh vrst zasevkov melanoma.
Najpogosteje obsevamo kozne, podkozne,
bezgavéne, kostne, mozganske pa tudi dru-
ge vrste zasevkov melanoma, kadar kirur-
$ka odstranitev ni mozna (neoperabilni
zasevki) ali smiselna (slabo splosno stanje
bolnika, vecje Stevilo zasevkov, socasna
prisotnost zasevkov v ve¢ organih). Namen
obsevanja zasevkov je po pravilu paliativen:
cilj takega zdravljenja ni podaljsati Zivljenje
ali celo ozdraviti bolnika, temve¢ zmanj3ati
njegove tezave, ki jih povzroca bolezen.
Pricakovati je, da se bo po obsevanju
zmanj$alo ali popolnoma izginilo priblizno
dve tretjini koznih, podkoznih in bezgav-
¢nih zasevkov. Tako je mogoce pricakovati
zmanjSanje skoraj vseh obsevanih zasevkov
velikosti <1 c¢m in le petine zasevkov >5 cm
(Slika 3).23® Podobno velja za obsevanje ce-
le glave zaradi multiplih mozganskih zasev-
kov: ceprav radioterapija skupaj s socasno
aplikacijo kortikosteroidov podaljsa srednje
prezivetje bolnikov v povprecju le za mesec
ali dva, zmanjsa tezave pri vecini, pri 60-70%
bolnikov pa doseze merljivo (a prehodno)
izboljSanje splosnega stanja. Dolgotrajen
nadzor zasevkov v mozganih po takem zdra-
vljenju je le malo verjeten; vec¢ina bolnikov
umre z znaki napredovale intrakranialne bo-
lezni.!® Zelo ucinkovito pa je obsevanje pri

Radiol Oncol 2007; 41(Suppl 1): S28-S36.



S32 Strojan P/ Radioterapija in melanom

bolnikih s solitarnim zasevkom ali z najvec
tremi manj$imi zasevki melanoma v moz-
ganih. Z izjemno natanénim ciljanim obse-
vanjem, t.i. stereotakticno radiokirurgijo, ki
ji obicajno sledi Se obsevanje cele glave (z
namenom uniciti morebitne mikrozasevke
drugod v mozganih), je mogoce doseci uni-
cenje ali zaustavitev rasti tako obsevanih za-
sevkov v kar 90% (Slika 4). V tem primeru je
prezivetje bolnikov daljse, vzrok smrti pa so
obicajno zasevki izven centralnega zivénega
sistema.'®!” Marsikje stereotakti¢na radioki-
rurgija Ze uspesno izpodriva za bolnike po-
gosto bolj obremenjujoco operacijo.

Uspesno je tudi paliativno obsevanje kos-
tnih zasevkov, ki odpravi bolecino v 60%
primerov. V primeru patoloskih zlomov
dolgih kosti obsevanje pogosto dopolnju-
je predhodno kirurSko stabilizacijo mesta
zloma.'8 Radioterapijo uporabljamo v palia-
tivne namene tudi po laminektomiji in ki-
rurski odstranitvi (dela) zasevka, ki pritiska
na hrbtenjaco, saj radioterapija pomembno
podalj$a ¢as do ponovne razrasti tumorja in
pojava za bolnika skrajno obremenjujocih
simptomov in znakov."”

Kako obsevamo?

Izbor obsevalne naprave, na kateri bomo
bolnika obsevali, je odvisen od lege tumorja

ol

Slika 3a,b. Obsevanje koznih

) g y s
in podkoznih zasevkov. Radioterapija je

(oziroma zasevka ali podrocja) in njegove
velikosti (Slika 5).292! Vec¢ino kostnih in mo-
zganskih zasevkov obsevamo z enostavnej-
$imi obsevalnimi tehnikami in napravami,
ki tvorijo nizkoenergijske fotonske zarke
(1,25-5 MV). Za obsevanje tumorjev na kozi
uporabljamo rentgensko terapevtsko napra-
vo, ki tvori manj prodorne fotonske zarke
(10-150 kV), ali elektronski snop linearnega
pospesevalnika (6-18 MeV). Za obsevanje
podrocja vratu, dimelj, pazduh, trebuha
in prsnega kosa pa uporabljamo komple-
ksnejSe obsevalne tehnike in visoko zmo-
gljive linearne pospeSevalnike, ki tvorijo
visokoenergijske fotonske zarke (6-18 MV)
(Slika 3). Povsod tam, kjer po obsevanju ni
pricakovati razvoja otekline (podrocje glave
in vratu, kozni zasevki), obsevamo z vecjimi
dnevnimi odmerki doze (4-6 Gy), kot jih
sicer uporabljamo pri obsevanju drugih vrst
raka (1,8-2 Gy). V drugih primerih (pazdu-
he, dimlje) je dnevni odmerek doze nizji,
vendar v vecini primerov Se vedno vi§ji,
kot obicajno (2,4-3 Gy). Kadar je namen
obsevanja paliativen, so dnevni odmerki
doze prav tako vi§ji (3-10 Gy), celokupna
doza obsevanja pa nizja (10-30 Gy), kot npr.
pri pooperativnem obsevanju (30-60 Gy).
V rabi so kratki obsevalni rezimi, ki v kar
najmanjsi meri krnijo Ze tako zmanjSano
kvaliteto bolnikovega Zzivljenja in hkrati

y O 1 It |
rejeno ucinkovit nacin zdravljenja

-

zasevkov melanoma v razlicnih delih telesa. Pricakovati je, da se bo po obsevanju zmanjsalo ali popolnoma izginilo
priblizno dve tretjini koznih, podkoznih oziroma bezgavénih zasevkov. Tako je mogoce pricakovati zmanjSanje skoraj
vseh obsevanih zasevkov velikosti <1 cm in le petine zasevkov >5 cm. (foto: prim. mag. Boris Jancar, dr. med.)
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Slika 4. Stereotakticna radiokirurgija. Kot metodo izjemno natanénega obsevanja majhnih podrocij v mozganih
uporabljamo stereotakti¢no radiokirurgijo, kadar je $tevilo zasevkov melanoma v mozganih omejeno (do 3) in
so ti dovolj majhni (do 3 cm), kadar ni ugotovljene aktivne bolezni drugod po telesu, bolnikovo splosno stanje
pa je dovolj dobro, da lahko upraviceno pricakujemo tudi daljSe preZivetje. Unicenje ali zaustavitev rasti na ta
nacin obsevanih zasevkov je kar 90%, vzrok smurti pri teh bolnikih so obicajno zasevki izven centralnega zivénega

sistema. (foto: Attila Sarvari, univ. dipl. fiz.)

omogocajo, da bolnik prezivi ¢im vec ¢asa v
krogu svojih bliznjih, izven bolnignice.?0.?!

Nezeleni ucinki obsevanja

Zal obsevanje ne uc¢inkuje samo na tumor,
temvec¢ na vsa tkiva, ki so zajeta v obse-
valnem polju. Kak3ni bodo stranski ucinki
obsevanja, je torej odvisno od tega, katero
podrocje obsevamo oziroma katere vrste
tkiv lezijo v neposredni blizini obsevanega
tumorja. Pogostnost in stopnjo izrazenosti

nezelenih ucinkov doloca rezim obsevanja
z velikostjo dnevnega odmerka doze in
celokupne doze, obsevalna tehnika in in-
dividualna, geneti¢no pogojena dovzetnost
posameznika za obsevalno poskodbo.??

Ze med obsevanjem se obi¢ajno pojavijo
vnetje sluznic (radiomukozitis), koze (radio-
dermatitis), parenhimskih tkiv (npr. pljuc ali
jeter) ter spremembe v sestavi in kolicini iz-
locene sline oziroma sluzi (t.i. akutni stranski
ucinki obsevanja). Te spremembe povzrocajo
obcutek pekocine, ki se lahko stopnjuje do
hude bolecine, ob nepravilni negi pa stanje
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Slika 5a,b. Izbor obsevalne naprave in tehnike je odvisen od lege tumorja (oziroma zasevka ali podrodja) v telesu
in njegove velikosti. Z obsevanjem na sodobnih obsevalnih napravah in s sodobnimi obsevalnimi tehnikami
(npr. 3-dimenzionalna konformna tehnika, ki temelji na z ra¢unalniskim tomografom podprtim nacrtovanjem
zdravljenja), z vrsti bolezni prilagojenim rezimom doznega odmerjanja (v primeru melanoma uporabljamo vigje
dozne odmerko kot pri vecini drugih vrst raka) ter ob doslednem upostevanju indikacij, koristimo znatnemu delu
bolnikov, ki so zdravljeni (tudi) z radioterapijo.

Radiol Oncol 2007; 41(Suppl 1): S28-536.
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dodatno poslab$ajo okuzbe. Slina in sluzni
izlocki postanejo gosti in lepljivi, zmanjsa se
tudi njihova koli¢ina. Te spremembe prive-
dejo do izgube baktericidnega in vlaZilnega
delovanja sline oziroma sluzi ter do spre-
memb v sestavi lokalne mikroflore in pogo-
stih, zlasti gliviénih okuzb sluznic.

Nezeleni ucinki, ki se razvijejo po kon-
cu obsevanja, lahko tudi mesece ali leta
pozneje (ti. kasne ali kronicne okvare),
so posledica z obsevanjem spodbujenega
razra$Canja vezivnega tkiva in kancero-
geneze. Koza lahko postane tanjSa, njena
pigmentacija spremenljiva, podkozje oc-
vrsti. Podobne spremembe so lahko vidne
tudi na sluznicah obsevanega podrocja.
Delovanje sluznih in drugih Zlez ter slinavk
je spremenjeno in postane vir Stevilnih ne-
vSecnosti, s katerimi se srecuje bolnik. Po
obsevanju pazduh in dimelj se zaradi mo-
tenj v limfnem krogotoku lahko pojavi na
prileznem udu trdovratna oteklina razlicne
intenzivnosti, po obsevanju pljuc je pogo-
sto okrnjena njihova dihalna funkcija ipd.
V nasprotju z akutnimi nezelenimi ucinki,
ki po koncu zdravljenja izzvenijo, so kronic-
ne okvare tkiv nepopravljive in se z leti lah-
ko Se stopnjujejo. Najhujsi stranski ucinek
obsevanja - nastanek novega malignoma
v obsevanem podrocju - je skrajno redek
pojav, e posebej pri melanomu: pri vecini
obsevanih bolnikov z melanomom je pri-
¢akovano prezivetje (pre)kratko za razvoj
in razrast novega, z obsevanjem izzvanega
malignoma.??

Zakljucki

Kirurgija je temeljni nacin zdravljenja me-
lanoma, ki potrebuje dopolnitev vedno, ka-
dar popolna odstranitev tumorja ni mozna
ali kadar patolog pri pregledu odstranje-
nega tkiva ugotovlja prisotnost neugodnih
napovednih dejavnikov, ki povecujejo tve-
ganje za ponovitev bolezni v operativhem

polju. Radioterapija se je v teh primerih,
kakor tudi pri paliativnem zdravljenju za-
sevkov melanoma, izkazala kot ucinkovita
in je nenadomestljiva pri multidisciplinarni
obravnavi te bolezni. Kljub pric¢akovani
heterogenosti v odgovoru bolezni na obse-
vanje zdravljenje s sodobnimi obsevalni-
mi napravami, tehnikami in reZimi ter ob
doslednem upostevanju indikacij koristi
znatnemu delu obsevanih bolnikov.
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