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Premesse generali

Levoluzione registratasi, in questi ultimi venti anni, nel
campo della diagnosi precoce e del trattamento combi-
nato, “multimodale”, chirurgico, chemioterapico e radio-
terapico, del cancro della mammella, pur migliorando
sensibilmente in termini percentuali, il controllo della
malattia, riducendone la mortalita, prolungando signifi-
cativamente i tassi di sopravvivenza delle pazienti e ridi-
mensionando drasticamente la morbilita connessa, spe-
cialmente, alla terapia chirurgica, non ¢ stata, tuttavia,
tale da debellare una delle complicanze che maggior-
mente condizionano la qualita di vita delle malate, dopo
il trattamento, quale il linfedema secondario dell’arto
superiore omolaterale alla sede della neoplasia maligna.
Pertanto, nonostante la terapia chirurgica del cancro del-
la mammella, grazie ad una diagnosi molto pitt precoce
di un tempo, sia divenuta razionalmente e progressiva-
mente sempre pilt conservativa, mentre, parallelamente,
la radioterapia, ove necessaria, ha acquisito connotazioni
tecniche di minore aggressivita e di maggiore efficacia,
il linfedema secondario registra, oggi, nella Letteratura
mondiale, un tasso di incidenza pari al 5-25%, con un
incremento sino al 35% ed oltre, quando alla dissezio-
ne dei linfonodi ascellari segua la terapia radiante (Ch.
Witte®, 1994; W.B. Farrar e Coll.?, 1994).

Per di pitt gli studi pitt recenti hanno evidenziato che
un certo grado di linfedema, pitt o meno latente, pud
essere riscontrato ad un esame clinico-strumentale (la
linfoscintigrafia) molto accurato, in quasi ogni paziente
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Abstract

POST-MASTECTOMY LYMPHEDEMA: SURGICAL
THERAPY

After some preliminary remarks concerning epidemiological
data about post-mastectomy lymphedema, on the basis of
specific etiologic and pathophysiologic aspects, authors report
a modern clinical and instrumental staging of lymphedema
and an accurate diagnostic protocol, which allows not only
to study lymphedema ar late stages, but also to individuate
the disease at earliest stages.

Protocols of medical, physical and rehabilitative treatment
mostly used today are schematically described, and they inclu-
de proper igienic measures for the prevention bacterial and
micotic infections, manual lymph drainage, sequential com-
pression therapy, exercises, thermotherapy, bandages and ela-
stic garments.

Authors underline above all the importance of Microsurgery
in treating post-mastectomy lymphedema, by means of modern
methods of lymphatic microsurgery, derivative or reconstruc-
tive (multiple lymphatic-venous anastomoses, lymphatic-
venous-lymphatic plasty). The operation of multiple lympha-
tic-venous anastomoses represent the mostly used technique.
The  registry consists of 194 microsurgical operations,
performed in patients treated and followed-up statistically in
the last 15 years, with positive result in over 80% of cases.
Key-words: Post-mastectomy lymphedema, staging, me-
dico-physical therapy, microsurgery, long term follow-up.

Riassunto

Gli Autori, dopo alcune premesse generali relative ai recen-
ti dati epidemiologici del linfedema post-mastectomia, sul-
la base di specifici aspetti eziopatogenetici e fisiopatologici,
riportano una moderna stadiazione clinico-strumentale del
linfedema ed un accurato iter diagnostico, che consente non
solo di studiare i linfedemi gia conclamati, ma anche di
individuare gli stadi piis precoci della malatiia.

Vengono schematicamente descritti i protocolli di tratta-
mento medico e fisico riabilitativo oggi piir utilizzati, com-
prendenti rigorose norme igieniche per la profilassi delle
infezioni batteriche e micotiche, drenaggio linfatico manua-
le, pressoterapia sequenziale, ginnastica isotonica, termote-
rapia, bendaggi m’q idonea elastocompressione.

Gli Autori sottolineano soprattutto [importanza della Mi-
crochirurgia nel trattamento del linfedema post-mastecto-
mia, con le moderne metodiche di microchirurgia linfati-
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derivativa o ricostruttiva (anastomosi linfatico-venose
multiple, linfatico-veno-linfatico plastica). Lintervento di
anastomosi linfatico venose multiple rappresenta la metodi-
ca pitr comunemente adottata.
La casistica riportata annovera 194 interventi microchi-
rurgici, praticati a pazienti trattate e controllate statistica-
mente nellarco degli ultimi 15 anni, con risultato positi-
vo in oltre ['80% dei casi.
Parole-chiave: Linfedema post-mastectomia, stadiazione,
terapia medico-fisica, microchirurgia, follow-up a distanza.

sottoposta a dissezione ascellare (A. Pecking®, 1996).
Quindi appare di importanza fondamentale, sia a fini
prognostici che terapeutici specifici, la diagnosi precoce
del linfedema secondario.

Correlato al problema della diagnosi precoce risulta
attualmente anche quello della prevenzione del linfede-
ma secondario, con modalitd e mezzi che, sulla base del-
le conoscenze e dell’esperienza acquisita in materia, fan-
no di questo tema, concretamente, una suggestiva sfida
per gli anni futuri (C. Campisi®, 1996; A. Pissas®
1996).

Aspetti eziopatogenetici e fisiopatologici

Se si affronta il problema sotto un profilo prettamente
etiopatogenetico, indiscutibilmente il linfedema, nella
stragrande maggioranza dei casi, appare cronologicamen-
te ¢ direttamente collegato alla dissezione dei linfonodi
ascellari, tempo che simultaneamente completa, per una
corretta stadiazione, latto chirurgico della mastectomia
totale o della quadrantectomia. Oppure, la linfostasi si
manifesta, in modo clinicamente rilevante, correlata come
evento consequenziale della radioterapia adiuvante. E
ormai da tempo noto che i due fattori etiopatogenetici
sopracitati si potenziano reciprocamente ed in modo sta-
tisticamente significativo.

I casi, peraltro a prognosi drammaticamente sfavorevole
“quoad vitam”, oltre che “quoad valetudinem”, di linfe-
dema secondario ad invasione metastatica massiva dei
linfonodi del cavo ascellare, prima ancora di aver tratta-
to la paziente, sono per fortuna di osservazione molto
pil rara o addirittura eccezionale rispetto al passato, gra-
zie alla fondamentale organizzazione socio-sanitaria di
prevenzione e di diagnosi precoce del cancro della mam-
mella, ormai in atto da molti anni nei Paesi dell’area
mondiale pil civilizzata, come anche il nostro.

Si tratta allora, pit comunemente, di soggetti anziani, di
basso ceto socio-economico e culturale che, una volta
giunti alla osservazione clinica, possono usufruire solo di
procedimenti terapeutici per lo pitt di significato pretta-
mente palliativo o sintomatico.

I casi, invece, di linfedema secondario, che compaiano,
apparentemente “sine causa’, ad una certa distanza di
tempo, pitt 0 meno lunga dal trattamento multimodale

474 Ann. Ital. Chir., LXXIII, 5, 2002

del cancro mammario, debbono sempre pur ragionevol-
mente far sospettare l'esistenza di una recidiva locale,
anche in assenza di evidenti localizzazioni secondarie, ed
in tale direzione specifica deve essere orientato, innanzi-
tutto, l'iter diagnostico, per le scelte terapeutiche piu
opportune e prioritarie richieste dal caso in esame.
Quindi, tornando alla stragrande maggioranza dei casi
(oltre il 90%) di linfedema secondario, post-chirurgico
e/o post- attinico, I'insorgenza clinica di tale complican-
za pud apparlre, se precoce, pil direttamente correlata
alla terapia chirurgica ed alla radloterapla adluvante,
oppure, se tardiva, dimostrarsi favorita o “scatenata’ da
una infezione, una linfangite acuta, per solito di tipo eri-
sipeloide o reticolare diffuso, piuttosto che tronculare, ad
etiologia streptococcica §§-emolitica, se generalizzata, con
febbre ad andamento settico-intermittente, o stafilococ-
cica, se pill localizzata e clinicamente meno rilevante,
oppure, da un evento traumatico, di entitd persino lie-
ve o banale.

E buona norma, per noi medici e chirurghi curanti, a
questo precipuo riguardo, proscrivere assolutamente la
somministrazione di fleboclisi di qualsiasi tipo e, a mag-
glor rag1one, dei farmaci antiblastici, nei casi di che-
mioterapia adiuvante eventualmente necessaria dopo I'in-
tervento chirurgico, attraverso 'arto omolaterale alla sede
della malattia neoplastica e, persino, gli stessi prelievi
ematici per i controlli ematochimici ritenuti periodica-
mente opportuni. Essi possono rappresentare la porta
d’ingresso di una linfangite acuta!

Ma, nonostante tutte queste considerazioni non faccia-
no altro che avvalorare, in ogni caso, la natura tipica-
mente e classicamente “acquisita” di questa classe di lin-
fedemi, tuttavia, sulle orme di quanto era stato preco-
nizzato dal nostro compianto ed indimenticabile Maestro,
Prof. E. Tosatti, gia trentanni fa, nella classificazione da
Egli ideata, dei linfedemi cronici degli arti, & pur vero
che l'esperienza delle osservazioni cliniche, linfangiogra-
fiche e linfoscintigrafiche dei Cultori della materia, oltre
agli studi anatomici antichi e recenti (dal famoso Paolo
Mascagni al contemporaneo Isidoro Caplan), indicano,
altresi, inequivocabilmente, lesistenza di fattori “predi-
sponenti”, correlati all’architettonica strutturale, anatomo-
topografica, quantitativa, qualitativa e fisio-dinamica del-
la rete linfatico-linfonodale, non solo dell’arto superiore
interessato ma, altresi, del cavo ascellare e della regione
sopraclaveare omolaterali, nonché delle numerose vie col-
laterali suppletive di compenso, ventrali e dorsali del
tronco, normalmente tali, in efficienza e numero, da
impedire la comparsa del linfedema secondario.

Questa moderna concezione del problema implica, moti-
vandole ampiamente, le modalita metodologiche ed ope-
rative che, nell'iter diagnostico e terapeutico del linfede-
ma secondario, sono oggi adottate, nonche le prospetti-
ve di prevenzione che, logicamente, vanno scaturendo da
una sempre migliore conoscenza del tema, tenendo con-
to, altresi, della valenza socio-sanitaria,per molti inso-
spettata sino ad oggi, della patologia in questione, rive-
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lata dai dati epidemiologici recentemente pubblicati dal-
la Organizzazione Mondiale della Sanita: ammontano a
circa 20 milioni le pazienti affette da linfedema secon-
dario a terapia chirurgica del cancro della mammella (J.R.

Casley-Smith®, 1994).

Stadiazione clinico-strumentale ed iter diagnostico

La diagnosi del linfedema ¢ fondamentalmente basata,
come ¢ sempre stato, sull’attenta raccolta dei dati anam-
nestici e su un accurato esame clinico.

Tuttavia, il ricorso ad una specifica e mirata diagnostica
strumentale risulta indispensabile, oggi, non solo per una
pitt precisa definizione dello stadio della malattia, ma,
altresi, per un pil corretto orientamento sia prognosti-
co che terapeutico.

Sino a non molti anni fa, la linfangiografia diretta con
Lipiodol ultrafluido rappresentava la metodica investiga-
tiva assolutamente pitt dominante per il linfedema.
Allesperienza plurilustrale acquisita nello studio linfan-
giografico del linfedema, in generale, e del linfedema
secondario post-mastectomia dell’arto superiore, in par-
ticolare, si debbono molte delle conoscenze basilari oggi
possedute in questo campo.

Ma, con il passare degli anni, I'impiego di questa meto-
dica ¢ andato, via via, sempre pill ridimensionandosi, sia
per la relativa invasivita della tecnica, sia, specialmente,
per il progressivo affermarsi di alcune nuove metodiche
diagnostiche, non solo piu sofisticate e non invasive, ma,
soprattutto, molto affidabili e di elevata accuratezza dia-
gnostica quali-quantitativa.

La linfangiografia radioisotopica (con Tecnezio 99 M e
particelle di solfuro colloidale o di renio o di albumi-
na), indicata pitt comunemente con il termine di linfo-
scintigrafia, rappresenta oggi la metodica per eccellenza,
specialmente, per la diagnosi precoce del linfedema
(Mariani e Coll.?); 1998).

Lecotomografia e la tomografia computerizzata ad alta
risoluzione, ma, soprattutto, la recentissima Risonanza
Magnetica Nucleare con tecnica di sottrazione elettroni-
ca del tessuto adiposo sottocutaneo (N. Insua®, 1996),
rappresentano una suggestiva ed affascinante prospettiva
per lo studio diagnostico per immagini del linfedema nei
suoi differenti stadi evolutivi®.

Metodiche di valore oggi ancora pil speculativo che cli-
nico sono la microlinfografia con fluoresceina (per lo stu-
dio dei linfatici iniziali e dei pre-collettori), la mano-
metria e la flussimetria linfatica (per la misurazione del-
la pressione e del flusso linfatico: W. Olszewski'?), 1994),
mentre la elementare, ma ancora poco diffusa, volume-
tria ad acqua (per la misurazione del volume dell’arto
affetto dal linfedema) e la classica linfangioscopia con
test al Bleu-Patent Violet mantengono un loro ruolo
importante: la prima, nella matematicamente semplice
valutazione obiettiva dei risultati clinici durante il “fol-
low-up” e la seconda, per la evidenziazione cromatica dei

collettori linfatici, che tanto utile si rivela nel corso degli
interventi microchirurgici.

Ecco, allora, che oggi, con significativo vantaggio rispet-
to al passato, ¢ possibile distinguere con maggiore pre-
cisione, sia in senso quantitativo che qualitativo, i 5 sta-
di evolutivi del linfedema. Per ognuno di questi stadi,
dal I a e b al V, dall’edema sub-clinico o appena ini-
ziale all’elefantiasi pr.d., I'attento esame anamnestico-cli-
nico potra essere, cosl, supportato e convalidato signifi-
cativamente dalle metodiche strumentali sopracitate, non
trascurando il fatto che, comunque, oltre allo stato del
circolo linfatico nell’arto interessato dal linfedema, e
comparativamente con l'arto sano controlaterale, dovra
sempre essere verificata I'integrita o meno, anatomo-fun-
zionale, del circolo venoso, aspetto di imprescindibile rile-
vanza clinico-prognostica, per le implicazioni terapeuti-
che da esso derivabili (C. Campisi e Coll.'V, 1998).
Lesistenza, infatti, di uno stato di ipertensione venosa,
soprattutto profonda, delle sequele di una trombosi, di
una stenosi o di una compressione della vena ascellare
o della succlavia, connesse talora all'intervento chirurgi-
co, ma pill frequentemente da correlarsi agli esiti della
terapia radiante od alla presenza di una recidiva della
neoplasia mammaria, deve essere evidenziata, o almeno
sospettata, con l'accurato esame clinico della paziente e,
successivamente, verificata con le metodiche diagnostiche
pit appropriate (EcoDoppler, scintigrafia venosa, flebo-

grafia, TC, RMN){2,

Accenni di terapia medico-fisica e modalita di tratta-
mento microchirurgico del linfedema

La terapia del linfedema, in generale, e del linfedema
dell’arto superiore secondario a chirurgia e/o radiotera-
pia del cancro della mammella, in particolare, sulla gui-
da di quanto stabilito nel “Consensus Document” della
Societa Internazionale di Linfologia, pubblicato sulla
Rivista “Lymphology” nel 1995, sino al piu recente
aggiornamento pubblicato nel 200103 9 comporta
'adozione, a seconda degli stadi della malattia, di diver-
si procedimenti, di tipo igienico-farmacologico, fisico-ria-
bilitativo e chirurgico.
Bisogna, innanzitutto, sottolineare che sia il trattamento
medico, a base di antiflogistici, antibiotici, antiedemige-
linfotropi e linfocinetici, con l'aggiunta di rigorose
norme igeniche per la profilassi delle infezioni batteriche
e micotiche, sia il trattamento fisico-riabilitativo, con dre-
naggio linfatico manuale, pressoterapia sequenziale, gin-
nastica isotonica, termoterapia, bendaggi ed idonea cla-
stocompressione, sia, infine, la terapia chirurgica, con le
moderne metodiche di microchirurgia linfatica, derivati-
va o ricostruttiva (anastomosi linfatico-venose multiple,
linfatico-veno-linfatico-plastica o autotrapianto di collet-
tori linfatici), ricorrendo ad interventi di tipo plastico-
exeretico solo in casi estremi, non debbono essere con-
siderati antitetici tra di essi, ma complementari I'uno

Ann. Ital. Chir., LXXIII, 5, 2002 475



C. Campisi, F. Boccardo, M. Casaccia

Fig. 1, A-B: Linfedema dell’arto superiore sinistro, al IV stadio, secon-
dario al trattamento di un carcinoma mammario, prima (A) e a distan-
za di oltre 5 anni dallintervento microchirurgico di anastomosi linfati-
co-venose multiple al braccio (B).

all'altro, per il raggiungimento del risultato migliore, pilt
duraturo e stabile possibile.

Lesperienza acquisita in questo campo insegna che, per
ogni caso clinico, a seconda dello stadio evolutivo, data
la complessita della patologia, solo la razionale associa-
zione delle varie metodiche pud fornire nel tempo i risul-
tati migliori. Certo ¢ che il trattamento microchirurgi-
co, nella nostra come nell’altrui esperienza, si ¢ dimo-
strato tanto pilt efficace, nei risultati a medio e lungo
termine, quanto pill precoce si rivela il suo impiego. Gli
studi istopatologici pil recenti, relativi alle alterazioni
evolutive dei collettori linfatici, avvalorano questa tesi (A.
Badini, E. Fulcheri e Coll.®%, 1996).

Lintervento di anastomosi linfatico-venose multiple, che
rappresenta la metodica pitt comunemente adottata, pur
comportando una elevata specializzazione nel campo (per
la quale da tempo sono stati attivati specifici Corsi di
Perfezionamento Universitari, sia in Italia — a Genova
siamo stati i primi ad istituirne uno — che all’Estero),
risulta della durata media di 90 minuti, pud essere pra-
ticato anche in anestesia loco-regionale, ¢ molto ben tol-
lerato dalle pazienti (con tassi di morbilita e di morta-
lita nulli), e risponde, altresi, a precise esigenze di tipo
estetico-psicologico, peraltro ben comprensibili in mala-
te gia duramente provate dalla malattia neoplastica mam-
maria. Anche i costi socio-sanitari ragguardevoli, per una
patologia cronica e progressivamente invalidante come il
linfedema, possono essere sensibilmente ridotti, in ter-
mini di efficace controllo della malattia nel tempo, dal
ricorso alla microchirurgia.

A fronte, infatti, di tempi medi di degenza ospedaliera,
per lintervento, di una settimana, con un DRG corri-
spondente a poco pitt di 3 milioni di lire italiane, per
il trattamento del linfedema non complicato da infezio-
ni linfangitiche acute, e di circa il doppio, per il tratta-
mento dei casi gravati da complicanze di questo tipo, i
costi aumentano, invece, con progressione logaritmica
senza il razionale impiego di questa moderna risorsa tera-
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Fig. 2: Micro-anastomosi linfatico-venose multiple, termino-laterali, rea-
lizzate al Microscopio Operatore (25-30x), al 1/3 medio della superficie
volare del braccio, utilizzando collettori linfatici profondi (frecce) ed una
delle vene omerali.

Fig. 3: Il controllo linfoscintigrafico a distanza dall’intervento microchi-
rurgico di anastomosi linfatico-venose dimostra la pervieta delle microa-
nastomosi: visualizzazione di vie preferenziali di risalita del tracciante,
della sede delle anastomosi e scomparsa del tracciante per il passaggio
nel circolo sanguigno (frecce).

peutica. La paziente, infatti, pud riprendere, nella stra-
grande maggioranza dei casi, le sue normali attivitd
domestiche e/o lavorative, gia due settimane dopo la sua
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Fig. 4: Casisitica clinica relativa al trattamento microchirurgico di linfe-
demi secondari dell’arto superiore, suddivisi a seconda dello stadio cli-
nico al momento dell’intervento.

dimissione dall’ospedale, sottoponendosi, quindi, ad un
protocollo di trattamento medico-fisico domiciliare, per-
fettamente autogestibile, ed osservando, perod, con scru-
polo, le periodiche tappe del “follow-up”, sempre per via
ambulatoriale, presso il Centro di riferimento, nel corso
dei 5 anni successivi all’intervento.

Il risultato chirurgico positivo, oltre '80% dei casi nel-
la nostra esperienza, resosi stabile sino a tale epoca, ha
elevate probabilita statistiche di rimanere tale per il resto
della vita (Figg. 1-3).

Tali considerazioni scaturiscono dall’analisi della nostra
casistica (Figg. 4, 5), che annovera 194 interventi micro-
chirurgici, praticati a pazienti trattate e controllate (ecce-
zionali risultano, come ben noto, i casi di sesso maschi-
le) statisticamente nell’arco degli ultimi 15 anni, ed ¢
convalidata da esperienze analoghe, sia pure numerica-
mente minori, di molti altri gruppi di studiosi dediti a
questo campo in ambito internazionale.

E, pertanto, logico attendersi dagli incoraggianti risulta-
ti di questo progresso tecnologico e clinico nell'ambito
della terapia chirurgica del linfedema, verificatosi dal-
lavvento della Microchirurgia, allinizio degli anni ’70,
sino ai giorni nostri, una sempre maggiore diffusione di
tali metodiche di trattamento¢-19).

Lalternativa, senza il ricorso alla microchirurgia, ¢ rap-
presentata da una qualitd di vita, per queste pazienti,
molto pilt precaria ed instabile, caratterizzata da fre-
quenti, lunghi, estenuanti e dispendiosi, per la societa e
singolarmente per le malate, periodi di ricovero presso
Centri di riabilitazione, ove le cure, cui le stesse pazien-
ti sono obbligate a sottoporsi, a causa della spesso ine-
sorabile evoluzione della malattia, finiscono con I'impli-
care un ruolo terapeutico, nel tempo, di tipo meramen-
te palliativo. D’altronde, non bisogna nemmeno sotto-
valutare il fatto che un linfedema cronico ed inveterato,
come quello secondario a mastectomia, pud comportare,
oltre alle ricorrenti complicanze linfangitiche acute, altre-
st il possibile tralignamento in un linfangiosarcoma, con-
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Fig. 5: Riduzione volumetrica percentuale dell’edema, a distanza di oltre
15 anni dall’intervento microchirurgico, a seconda dei diversi stadi evo-
lutivi del linfedema.

notandosi, in questi casi, fortunatamente rari, il dram-
matico quadro noto come Sindrome di Stewart-Treves,
descritta per la prima volta da questi Autori nel 1948.
Lesito di tale Sindrome ¢ fatale nell’arco di 2 anni dal-
la sua comparsa.

Considerazioni conclusive

Da quanto sopra esposto, con la necessaria sintesi richie-
sta per la trattazione di un argomento di tale comples-
sith ed ampiezza quale questo, si pud evincere che le
prospettive future, nell’ambito del linfedema dell’arto
superiore secondario a chirurgia e/o radioterapia per can-
cro della mammella, sono tutte concentrate sulla pre-
venzione. Essa concretamente scaturisce dalla possibilita
offertaci oggi, soprattutto, dalla linfoscintigrafia, di stu-
diare, preliminarmente allintervento alla mammella ed
al cavo ascellare, oppure subito dopo, I'assetto anatomo-
funzionale del circolo linfatico dell'arto superiore omo-
laterale.

Sarebbe cosi possibile individuare, nella popolazione fem-
minile affetta da cancro della mammella e candidata al
trattamento chirurgico e/o radioterapico, categorie di
pazienti a rischio (basso, medio ed elevato) per la com-
parsa del linfedema secondario.A queste pazienti potreb-
bero opportunamente, cosi, essere applicate in prima
istanza, e non tardivamente, i procedimenti terapeutici
da caso a caso ritenuti pitt idonei, a seconda dell’entita
del danno individuato a carico del circolo linfatico.

E logico prevedere che, forse, occorreranno almeno 10
anni per concretizzare con valenza statistica tale proget-
to, al quale, siamo convinti, dovranno essere dedicate
principalmente, data l'alta posta in palio, le energie non
solo degli esperti del settore, ma, altresi, di quanti quo-
tidianamente in campo chirurgico, oncologico e radiote-
rapico si trovino impegnati nella lotta contro il cancro
della mammella e le sue sequele.
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