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CT es MRI alapjan meghatarozott
celtérfogatok osszehasonlitasa
prosztatarakos betegek 3 dimenzios
konformalis kiilso sugarkezelésében

Szabo Zoltan', Agoston Péter', Major Tibor', Horvdth Katalin®, Jederdn Eva,
Polgdr Csaba’

Orszagos Onkologiai Intézet, 'Sugarterapias Kozpont, Radioldgiai Diagnosztikai Osztaly, Budapest

Munkdnk célja CT és MRI alapjan meghatdrozott klinikai céltérfogatok Gsszehasonlitdsa volt prosztatadaganatos betegek 3
dimenzios, konformalis kiilsé besugdrzdsakor. Tizenhdrom, szervre lokalizdlt prosztatardkos beteg besugdrzdstervezéséhez
kismedencei CT- és T2-sulyozott MRI-vizsgdlatokat végeztiink 3 mm-es szeletvastagsdggal. A prosztata sugdrkezelésében
jdrtas két orvos ("AP” és ,,SZ”) mind a CT-, mind az MRI-képek alapjdn berajzolta a céltérfogatokat. Két klinikai céltérfogat
kertilt meghatdrozdsra: a prosztata mirigydllomdnya (CTVpros) és a tokkal kériilvett prosztata + az ondéholyagok proximadlis
1 cm-e (CTVpvs). Betegenként igy Gsszesen nyolc (orvosonként 4-4) klinikai céltérfogat-konturt rajzoltunk: CTVprosAPCT,
CTVprosAPMR, CTVpvsAPCT, CTVpvsAPMR, CTVprosSZCT, CTVprosSZMR, CTVpvsSZCT, CTVpvsSZMR. A térfogatokat cm’-ben
értékeltiik. A két orvos dltal meghatdrozott kiilénbozd céltérfogatok nagysdgdt Student-féle t-teszttel hasonlitottuk Gssze.
A CTVpros, illetve CTVpvs dtlagai CT és MRI alapjdn konttrozva 36,9 (tartomdny: 13,8-121) és 32,0 (9,7-120,1) (p=0,0002),
illetve 77,2 (30,5-209,5) és 67,6 (29,8-191,1) voltak (p=0,0001). A CTVprosAPCT vs. CTVprosAPMR dtlagai 39,2 vs. 32,0 voltak
(p<0,00005). A CTVprosSZCT vs. CTVprosSZMR dtlagai 34,6 vs. 31,9 voltak (p=0,15). A CTVpvsAPCT vs. CTVpvsAPMR dtlagai
85,8 vs. 70,9 voltak (p<0,00006). A CTVpvsSZCT vs. CTVpvsSZMR dtlagai 68,6 vs. 64,4 voltak (p=0,14). A két orvos dltal CT
alapjdn kérberajzolt CTVpros szignifikdns kiilonbséget mutatott (39,2 vs. 34,6; p=0,0058), ugyanakkor MRI alapjdn a kiil6nb-
ség nem volt szignifikans (32,0 vs. 31,9; p=0,93). A két orvos dltal kérberajzolt CTVpvs mind CT (85,8 vs. 68,6; p=0,0001),
mind MRI haszndlatdval (70,9 vs. 64,4; p=0,004) szignifikdns kiilénbséget mutatott. A kontirozok szerinti térfogatdtlagok
ardnya CTVpros-ban 1,12 (CT) és 1 (MRI), mig CTVpvs esetén 1,2 (CT) és 1,09 (MRI) volt. A prosztatardk kiilsé sugdrkezelé-
séhez az MRI-képek alapjdn meghatdrozott céltérfogatok (CTVpros és CTVpvs) szignifikdnsan kisebbek, mint a CT alapjdn
kontdrozottak. A kiilénbség mértéke fiigg a berajzolo orvostdl. Az MRI-alapu céltérfogat-meghatdrozds 11 és 12%-kal csok-
kentette a konturozok kozotti térfogatkiilonbségeket CTVpvs és CTVpros esetén. Magyar Onkologia 56:267-273, 2012
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The aim of the study was to compare clinical target volumes defined by CT and MRI for 3 dimensional conformal external
beam radiotherapy of prostate cancer. CT and T2-weighed MRI images with 3 mm slice thickness were acquired for 13
patients with clinically organ-confined prostate cancer. Target volumes were contoured by two clinicians (“AP” and "SZ”)
experienced in prostate radiotherapy. Two clinical target volumes were defined: prostate (CTVpros) and prostate with
a margin including the proximal 1 cm of the seminal vesicles (CTVpvs). Eight clinical target volumes were outlined for all
patients: CTVprosAPCT, CTVprosAPMR, CTVpvsAPCT, CTVpvsAPMR, CTVprosSZCT, CTVprosSZMR, CTVpvsSZCT, CTVpvsSZMR.
Volumes were measured in cm’. The volumes of different PTVs were compared using the Student’s t-test. Mean CTVpros
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and CTVpvs using CT vs. MRl were 36.9 (range:13.8-121) vs. 32.0 (9.7-120.1) (p=0.0002), and 77.2 (30.5-209.5) vs. 67.6
(29.8-191.1) (p=0.0001), respectively. Mean CTVprosAPCT vs. CTVprosAPMR were 39.2 vs. 32.0 (p<0.00005), respectively.
Mean CTVprosSZCT vs. CTVprosSZMR were 34.6 vs. 31.9 (p=0.15). Mean CTVpvsAPCT vs. CTVpvsAPMR were 85.8 vs. 70.9
(p<0.00006). Mean CTVpvsSZCT vs. CTVpvsSZMR were 68.6 vs. 64.4 (p=0.14). Interobserver difference for CTVpros defined by
CT images was significant (39.2 vs. 34.6; p=0,0058). However, the difference was not significant using MRI images (32.0 vs.
31.9; p=0.93). Interobserver differences for CTVpvs were significant using either CT (85.8 vs. 68.6; p=0.0001) or MRI (70.9 vs.
64.4; p=0.004). Ratio of mean volumes contoured by the two observers were 1,12 (CT) vs. 1 (MRI) for CTVpros and 1,2 (CT)
vs. 1,09 (MRI) for CTVpvs. Clinical target volumes defined for prostate cancer external beam radiotherapy by MRI images
are significantly smaller compared to CT image based contouring. The magnitudes of differences are observer dependent.
The use of MRI decreases the interobserver difference of mean volumes with 11% and 12% for CTVpvs and CTVpros.

Szabo Z, Agoston P, Major T, Horvath K, Jederan E, Polgar C. Comparison of CT- and MRI-based clinical target volumes for 3

dimensional conformal external-beam radiotherapy of prostate cancer. Hungarian Oncology 56:267-273, 2012
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BEVEZETES

A Kklinikailag szervre lokalizalt prosztatarakos betegek su-
garkezelésében a pontos céltérfogat-meghatarozas alapvetd
fontossagl. A betegség stddiumdnak, a beteg altaldnos dl-
lapotanak megfelelden kivalasztott besugarzasi technikdk
mindegyikére igaz, hogy a valds anatomiai helyzetet legin-
kabb megkozelité konturozas javithatja a helyi daganatmen-
tességet és csOkkentheti a sugarkezelés mellékhatdsainak
gyakorisagat (6). A kiils6 sugarkezeléshez korabban alkalma-
zott kismedencei, 4 nyilt mez6s box-technikat a sugarnyalab
formazasat lehet6vé tevé ,multi-leat” kollimatorok elterje-
désével felvaltotta a 3 dimenzids konformalis sugirkezelés
(3D-CRT), illetve ennek tovabbfejlesztett véltozata, az intenzi-
tasmodulalt besugarzas (IMRT) inverz besugarzastervezéssel
(9). A pontosabb besugdarzas a céltérfogatra nagyobb dozis
kiszolgaltatdsat (doziseszkalacid) teszi lehetévé a kornyezd
egészséges szovetek jelentdsebb karosodasa nélkiil (11, 12, 17).

Roviditések:

CTVpros: a prosztata mirigydllomdnydt tartalmazo klinikai céltérfogat;
CTVpvs: a prosztatdt + a prosztata koriili, a poszteriort kivéve minden
irdnyban felvett 5 mm-es szovetsdvot + az ondéholyagok proximdlis 1 cm-ét
tartalmazo klinikai céltérfogat

Az orvosok és a képalkotdk szerint meghatarozott céltérfogatok:

CTVprosAPCT: ,,AP” konttrozo dltal a CT-szeleteken berajzolt ,,CTVpros”;
CTVprosAPMR: ,,AP” konturozé dltal az MR-szeleteken berajzolt ,,CTVpros”;
CTVpvsAPCT: ,AP” konturozo dltal a CT-szeleteken berajzolt ,CTVpvs”;
CTVpvsAPMR: ,AP” kontirozé dltal az MR-szeleteken berajzolt ,,CTVpvs”;
CTVprosSZCT: ,,SZ” kontirozod dltal a CT-szeleteken berajzolt ,,CTVpros”;
CTVprosSZMR: ,,SZ” konturozé dltal az MR-szeleteken berajzolt ,,CTVpros”;
CTVpvsSZCT: ,SZ” kontarozé dltal a CT-szeleteken berajzolt ,,CTVpvs”;
CTVpvsSZIMR: ,,SZ” konturozé dltal az MR-szeleteken berajzolt ,,CTVpvs”

A ma alkalmazott kiilsé sugdrkezelési technikdk szin-
te kizardlag CT-alapu besugdrzastervezésen alapulnak,
mivel a tervezéprogramok a topometrids CT szeleteinek
denzitdsértékei alapjan szdmoljak az egyes térfogati elemek
dozisértékét. Prosztatardkos betegek esetében a céltérfogat
részét képezd szervek, elsésorban maga a prosztata, illetve
az ondohdlyagok a nativ CT-felvételeken rosszul kiilonithe-
t6k el a kornyezet hasonld denzitast lagyrészstrukturaitol.
Ezzel szemben az MR-képalkotas a jobb lagyrészébrazolas
miatt a céltérfogat pontosabb meghatarozasat teszi lehet6-
vé (1, 11, 18-20). Nemzetkozi tanulmanyok eredményei azt
mutatjak, hogy az MR-képalkotds alkalmazasa a berajzo-
last végz6 orvosok dltal meghatarozott céltérfogatok ko-
zOtti eltérést csokkenti (2, 4, 12). Mivel az MRI-felvételek
onmagukban nem hasznédlhatok fel kozvetlentil a besugar-
zastervezéshez, azokat a megfelelé anatémiai képletek vagy
mesterségesen bejuttatott referenciamarkerek (pl. proszta-
taba iltetett sugarfogd arany marker) segitségével illeszte-
ni kell a CT-felvételekhez (in. CT-MRI képfuzid) (3, 10).
A képfuziot kovetben az MRI segitségével berajzolt céltér-
fogat adatait a megfeleld CT-képekre vetitve lehetséges a su-
garterapias terv elkészitése (1. dbra).

Tanulmanyunkban prosztatadaganatosok besugarzas-
tervezéséhez haszndlt CT- és MRI-képek segitségével meg-
hatarozott klinikai céltérfogatokat hasonlitottuk ossze két
konttrozé orvos bevonasaval.

ANYAG ES MODSZER

A vizsgalatban 2010. oktdber és 2011. marcius kozott 13, kli-
nikailag szervre lokalizalt (cT1-2NOMO), kozepes kockazatu
prosztatarak miatt definitiv céld 3D-CRT-ben részesiilt be-
teg tervezési képanyagat hasznaltuk fel. A betegekrél a keze-
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1és elStt haton fekvé helyzetben, térd-labtart6 hasznalataval,
transzverzalis, nativ kismedencei CT- és T2-stlyozott MRI-
felvételek késziiltek, 3 mm-es szeletvastagsdggal, folytonos
mintavételezés mellett. A kontdrozast — Pinnacle (Philips)
tervezGszoftver segitségével — a prosztata sugarkezelésében
jartas két orvos (,AP” és ,SZ”) egymastdl fiiggetlentil vé-

1. abra. A prosztata és kornyezete transzverzalis CT- (a) és
T2-sllyozott MRI-képen (b). Az MRI-képen a lagyrészek sokkal
kontrasztosabban abrazolodnak
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gezte. Mind a CT-, mind az MRI-képeken két klinikai cél-
térfogatot (CTV) definidltunk a kdzepes kockdzatd, szervre
lokalizalt prosztatatumorokra alkalmazott besugarzdsi pro-
tokollunk szerint: CTVpros (prosztata mirigyallomanya),
illetve CT Vpvs (tokkal koriilvett prosztata + ondohdlyagok
proximalis 1 cm-e) (2. dbra) (5).

2. abra. A CTVpros (piros vonal) és a CTVpvs (sarga vonal)
klinikai céltérfogatok kontlrjai a transzverzalis CT- (a) és MRI-
képen (b)
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3. abra. CT-MRI flzids kép a CTVpros klinikai céltérfogat kon-
turjaival a prosztata kozépsé részén (a) és a prosztata bazisa-
nal (b) kijeldlt transzverzalis sikokon. A sarga és piros vonalak
a két konturozo (,AP” és ,,SZ”) MRI-n, a z6ld és lila vonalak
a CT-n rajzolt konturjait mutatjak

A céltérfogatok korberajzolasat kovetéen CT-MRI kép-
faziot végeztiink. Az automatikus képillesztés a medence
csontos- és lagyrészstruktardinak figyelembevételével tor-
tént (3. dbra). Osszehasonlitottuk a két orvos altal az MRI
és CT alapjan berajzolt céltérfogatokat:

- CTVpros kontarok: CTVprosAPCT, CTVprosAPMR,
CTVprosSZCT, CTVprosSZMR;

- CTVpvs konturok: CTVpvsAPCT, CTVpvsAPMR,
CTVpvsSZCT, CTVpvsSZMR.

A két orvos daltal kilonbozd képalkotdé modszerekkel
meghatarozott céltérfogatok kozotti kiillonbségeket Student
t-teszttel elemeztiik az alabbiak szerint:

I. A CTVpros és CTVpvs képalkotdé mddszerek szerinti
6sszehasonlitasa, konturozotol fiiggetlendl.

II. A CT- és MRI-képek alapjan meghatarozott céltér-
fogatok Gsszehasonlitasa céltérfogattipus (CT Vpros,
CTVpvs) és konturozé (,AP”, ,SZ”) szerint.

III. A konturozok kozotti eltérés meghatédrozasa céltér-
fogattipus (CTVpros, CTVpvs) és képalkoté mod-
szer (CT, MRI) szerint.

IV. Az MRI hatdsanak vizsgélata a konturozok kozti elté-
résre a CT-alapu céltérfogat-meghatarozashoz képest.

A kilonbségeket kétmintas és paros t-probaval vizsgal-
tuk. A kiillonbségeket p<0,05 érték mellett tekintettiik szig-
nifikansnak.

EREDMENYEK

I. Az atlagos CTVpros cm’-ben CT- és MRI-képek alkal-
mazasaval mindkét konturozd Osszesitett adatai alap-
jan: 36,9 (13,8-121) és 32,0 (9,7-120,1) volt. A kiilonbség
t-prébaval erdsen szignifikans volt (p=0,0001). Az dtlagos
CTVpvs cm?®*-ben CT- és MRI-képek alkalmazasaval 77,2
(30,5-209,5) és 67,6 (29,8-191,1) volt (p=0,0001). Az MRI-
alapu konturozas mindkét CTV esetén szignifikansan ki-
sebb térfogatokat eredményezett.

II. Vizsgaltuk a CT- és az MRI-alapt konttrozas kozti
kiilonbséget a két berajzold orvos szerint. ,,AP” konttro-
26 esetén mindkét céltérfogat szignifikdnsan kisebb volt
MRI-vel, mint CT-vel. ,,SZ” konturozénal egyik céltér-
fogatndl sem volt a kiilonbség szignifikans, bar mindkét
térfogat kisebb volt az MRI-alapi médszernél (1. tabldzat
és 4. dbra).

1. tablazat. CT és MRI alapjan korberajzolt klinikai céltérfo-
gatok (CTVpros és CTVpvs) atlagos nagysaga a két vizsgalonal
(,AP” és ,,S7”)

(T, atlag MRI, atlag
(tartomany) (tartomany) p-érték*
CTVprosAP (cm®) 39,2 (16,1-121) 320(9,7-1201)  <0,0005
CTVprosSZ (cmv’) 34,6 (13,8-106,5) 319(98-120,1) 0,15

CTVpvsAP (cm’)
CTVpvsSZ (cm?)

85,8 (42,9-209,5)
68,6 (30,5-169,7)

709 (33,8-191,7)  <0,00006
64,4 (29,8-1876) 0,14

*p-érték Student-féle t-teszt alkalmazasaval

III. Az ,AP” és ,SZ” konttrozok kozti kiillonbségeket
mindkét céltérfogatra és mindkét képalkotdval megvizs-
galva az MRI-n berajzolt CTVpros esetében a kiilonbség
nem volt szignifikdns (2. tdbldzat és 5. dbra). Amennyiben
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4, abra. 13 beteg CTVpros céltérfogat értékeinek dsszeha-
sonlitasa CT- és MRI-alapu kontlUrozas esetén. ,AP” kontu-
rozod (a), illetve ,,SZ” kontlrozo (b) altal berajzolt céltérfo-

gatok cm3-ben

a
140,0
1200 W (TVprosAPCT
1000 M (TVprosAPMR
p=0,00005
80,0
60,0
40,0
20,0
00
b
140,0
120,0 W (TVprosSZCT
1000 B (TVprosSZMR
=0,14
80,0 i
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a CT'Vpros meghatarozasa CT-vel tortént, illetve a CT Vpvs
esetén képalkotdstdl fiiggetleniil a konturozdk térfogatai
kozott szignifikans kiillonbség volt.

IV. A CTVpros vizsgalok szerinti atlagtérfogatainak ha-
nyadosa CT alkalmazdsaval (CTVatIAPCT/CTVAtISZCT),,,
1,12 volt. MRI haszndlataval az ardny 1,0-re csokkent, azaz
a konturozok szerinti atlagos térfogatok kozott nem volt el-
térés. A CTVpvs kontirozasanal a vizsgalok szerinti 4tlag-
térfogatok aranya CT-vel 1,2, MRI-vel 1,09 volt.

Mindig AP térfogatatlagai voltak nagyobbak. Az MRI
mindkét céltérfogat meghatarozasanal csokkentette a kon-
tarozok kozotti kiilonbséget.

5. abra. ,AP” és ,SZ” kontlrozok altal meghatarozott klinikai
céltérfogatok kozti kiilonbség CT- (a), illetve MRI-alapu (b) be-
rajzolas utan

2. tablazat. A két orvos altal rajzolt céltérfogatok atlagos
nagysaga CT és MRI hasznalataval

AP” orvos ,S2” orvos p-érték*
CTVprosCT (cm’) 39,2 346 0,006
CTVprosMR (cm?) 32,0 319 093
CTVpysCT (cm?) 858 68,6 0,000
CTVpvsMR (cm?) 70,9 644 0,003

*p-érték Student-féle t-teszt alkalmazdsval

a
140,0
1200 W (TVprosAPCT [
100,0 W (TVprosSZCT

800 p=006

60,0

40,0

20,0

00
b
140,0
120,0 B (TVprosAPMR [
100,0 W (TVprosSZIMR |
800 =
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3. tablazat. A prosztatarak kezelésével foglalkozd képflizios tanulmanyok térfogati eredményeinek Gsszehasonlitasa

Szerz6 Betegszam av (T alapjan rajzolt MRI alapjan rajzolt Atlagos eltérés %
CTV (cm?) CTV (cm?) (p-érték)

Kagawa et al (4) 22 pEvs 63+258 50,9+22,9 27 (p=0,0001)
Raschetal (12) 18 D 63,7 445 43,1 (p<0,005)
Roach et al (14) 10 D 384 296 32
Sannazzari et al (15) 8 p+vs 85,8+15,6 639+16,9 34,3 (p<0,01)
Jelen tanulmdny 13 D 36,9 32,0 12 (p=0,0002)
Jelen tanulmadny 13 p+vs 772 676 11 (p=0,0001)

p: prosztata; vs: vesicula seminalisok; CTV: klinikai céltérfogat (clinical target volume)

MEGBESZELES

A nemzetkozi szakirodalomban tobb korabbi vizsgalat iga-
zolta az MRI-alapu konttirozas jelentéségét a CT-alaptihoz
viszonyitva a céltérfogat pontosabb meghatarozasaban (13,
16). A CT-alapt konturozashoz képest MRI hasznalatéval
a klinikai céltérfogat az adatok alapjan 4tlagosan 27-43%-
kal kisebb (3. tdbldzat). A térfogatcsokkenés mértékében
a prosztata egyes alrégidinak szerepe eltéré. ElsGsorban
a CT-felvételeken rosszul vagy egyaltalain nem abrazol6dé
apicalis régio teriiletén mutatkozik meg az MR-képalkotas
elénye (8).

Az altalunk végzett vizsgalatban az MRI-alapu kontu-
rozassal a CTVpros és CTVpvs esetén atlagosan 12%-kal,
illetve 11%-kal kisebb volt a berajzolt klinikai céltérfogat
nagysaga, mint CT-alapt konturozassal. A kiilonbség szig-
nifikdns volt, bar az eltérés mértéke a nagyobb beteganya-
gon végzett kiilfoldi vizsgalatok eredményeit6l elmarad.
Az MRI térfogatcsokkentd hatdsa csak az egyik berajzold
(»AP”) esetében volt szignifikdns. Ez mutatja, hogy a cél-
térfogat-kijelolés a pontosabb képalkotds hasznalataval is
vizsgalofiiggo.

Tébb tanulmdny foglalkozik a konturozék kozti (an.
winterobserver”) eltérések mellékhatdsokra és lokalis kont-
rollra gyakorolt szerepével (8, 17). Bar az eziranyu vizsga-
latok eredményei ellentmondésosak, az esetek tobbségében
kimutathat6, hogy az MR-képalkotds csokkenti a berajzo-
16k altal meghatdrozott CTV-k kozti kiilonbségeket. Sajat
anyagunkban a CTVpros, illetve CTVpvs esetében az MRI
hasznalata a CT alkalmazaséval taldlt killonbséget 12%,
illetve 11%-kal csokkentette. A CTVpros esetében ez azt
eredményezte, hogy MRI hasznalatdval nem volt statiszti-
kailag kimutathat6 kiilonbség a két berajzolé altal megha-
tarozott klinikai céltérfogatokban. A CTVpvs konturoza-
sakor CT és MRI hasznalatdval is szignifikdns kiilonbség

volt a két berajzolé altal meghatarozott térfogatokban. Ezt
azzal magyardzhatjuk, hogy a prosztata és az ondéholyagok
korberajzoldsanal megallapitott definicio, hogy a vesiculdk
1 cm-es proximalis szakasza csatlakozzon a prosztatahoz,
szubjektivebb megitélésti még MRI-n is, mint maga a prosz-
tata berajzoldsa. Ebben az esetben még pontosabb konturo-
zési definiciora lesz sziikség a jovében.

Vizsgalatunkkaligazoltuk, hogy akiilfsldi kézpontokban
a prosztatarakos betegek teleterapidjaban mdr rutinszertien
alkalmazott MRI-alapu besugdrzastervezéssel cskkent-
het6 mind a klinikai céltérfogat nagysaga (és ezzel a besu-
garzott szovetek térfogata), mind a kiilonb6z6 konturozék
altal meghatarozott céltérfogatok eltérése. Az eredmények
pontositasa érdekében a jovében tovabbi betegek bevonasat,
valamint a kontirozds még pontosabb konszenzus alapjan
torténd egységesitését tervezziik.
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