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 چکیده

شود. تغییرپذیری بین ناظران در تعیین در برخی بیماران مبتلا به سرطان پروستات انجام می (IMRT) های لنفاوی لگنی با تکنیکپرتودرمانی گره

اثرگذار باشد. هدف این مطالعه ارزیابی  (OARs) های در معرض خطرتواند بر پوشش حجم هدف و دوز دریافتی اندامها میاین گره مناطقحدود 

طور نگر، سه متخصص رادیوانکولوژی بهدر این مطالعه گذشته .ی کانتورینگ بین ناظران مستقل بودمند پیامدهای دوزیمتریک ناشی از تغییرپذیرنظام

شامل  DVH بیمار مبتلا به سرطان پروستات کانتور کردند. برای هر کانتور، پارامترهای ۶۰های لنفاوی لگنی را در مستقل حجم هدف بالینی گره

های در معرض خطر )مثانه، رکتوم، روده ، و میانگین/حداکثر دوز اندام (PTV)شدهریزیدوز حجم هدف برنامه و میانگین 95V % شاخصحجم، 

 کلاسیهای تکراری و توافق با ضریب همبستگی درونگیریهای بین سه ناظر با تحلیل واریانس با اندازهباریک و سرهای فمور( محاسبه شد. تفاوت

(ICC) ترتیبسه ناظر بههای لنفاوی برای حجم کانتورهای گرهمیانگین  .ارزیابی شد cm3 18/259±۶5/11، 7۰/2۶3±41/11 4۰/11±1۶/2۶7 و 

 مثانه و رکتوم پایدار بود، اما  D_meanهای در معرض خطر،در مورد اندام (p=0/178). بسیار پایدار ماند PTV برای 95V % ود. شاخصب

D_max  متفاوت بودرهردو معنادا(p<۰/۰۰1)  .روده باریک با D_mean و D_max معنادار (p<۰/۰۰1) بیشترین حساسیت را نشان داد. 

D_mean سرهای فمور نیز معنادار متفاوت بود(p<۰/۰۰1) که، در حالی D_max پایدار ماند(P=۰/851)  . تغییرپذیری کانتورینگ تأثیر محدودی

و رکتوم،  ویژه روده باریک و حداکثر دوز مثانهها، بهOAR  های دوزیمتریکو شاخص PTV بر میانگین دوز داشت، اما اثر معنادار PTV بر پوشش

 . فردی ضروری استهای استاندارد کانتورینگ و بازبینی ساختاریافته همتایانه برای کاهش این تغییرپذیری بینداشت. اجرای دستورالعمل
 

 .DVH ،های لنفاوی لگنتعریف حدود گره ،IMRTتکنیک با  یپرتودرمان ،سرطان پروستات واژگان:کلید

 قدمه م. 1

های به یکی از روش( (IMRTشده رادیوتراپی با شدت تعدیل

استاندارد درمان سرطان پروستات تبدیل شده است. این جایگاه 

عمدتاً ناشی از توانایی این روش در ایجاد توزیع دوز با تطابق 

های در معرض خطر زمان، کاهش دوز دریافتی اندامبالا و هم
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OARs)) های لنفاوی مجاور است. پرتودرمانی انتخابی گره

ای در بیماران مبتلا به بیماری طور فزایندههنیز ب ( (PNIلگنی

های رو، دقت در تعیین حجمشود. ازاینپرخطر به کار گرفته می

هدف به یکی از عوامل کلیدی مؤثر بر نسبت درمانی تبدیل شده 

های حال، دقت و تکرارپذیری هندسی کانتورینگ گرهاست. بااین

 تیعدم قطعشده همچنان از منابع شناخته ( (PLNsلنفاوی لگنی

 رود.ریزی درمان رادیوتراپی به شمار میدزیمتریک در برنامه

های مبتنی بر اجماع و با وجود انتشار دستورالعمل

های لنفاوی لگنی های کانتورینگ، تعیین حدود گرهاطلس

 همچنان فرایندی وابسته به تفسیر فردی است. حجم هدف بالینی

(CTV) شود. عروقی لگن تعریف می دۀیچیپر اساس آناتومی ب

ای متعدد، ازجمله های گرهاین تعریف مستلزم دربرگرفتن زنجیره

نواحی ایلیاک مشترک، ایلیاک خارجی، ایلیاک داخلی و ابتوراتور 

های [. تفاوت در تفسیر مرزهای آناتومیک، حاشیه2،1است ]

وکودال حجم هدف یافته پیرامون عروق و امتداد کرانیگسترش

گران منجر شود. توجه بین مشاهدهتواند به تغییرپذیری قابلمی

طور مکرر ها بههای هندسی در تعیین این حجماگرچه ناهماهنگی

اند، هنوز مشخص نیست که این اختلافات تا چه گزارش شده

شوند. اندازه به تغییرات دزیمتریکِ معنادار از نظر بالینی منجر می

این موضوع برای اطمینان از پوشش مناسب حجم  شدنروشن

های مجاور ها و اندامهدف و کاهش سمیت ناخواسته در بافت

 [.3–5اهمیت اساسی دارد ]

پوشانی هندسی، های هممطالعات پیشین غالباً از شاخص

برای ارزیابی توافق بین  ((DSC 1ازجمله ضریب شباهت دایس

حال، این اند. بااینگران در کانتورینگ استفاده کردهمشاهده

معیارها لزوماً اهمیت بالینی اختلافات کانتورینگ را منعکس 

کنند. تنها شمار محدودی از مطالعات، ارتباط میان نمی

تغییرپذیری حجمی در کانتورینگ و پیامدهای دزیمتریک متناظر 

ویژه در اند. این خلأ بهمند بررسی کردهصورت نظامبا آن را به

 
1 Dice Similarity Coefficient 

های حیاتی ناحیه  OARارزیابی حداکثر و میانگین دوز دریافتی 

اعتماد از این لگن آشکارتر است. در نبود توصیف دقیق و قابل

های کانتورینگ میان مراکز ممکن ، تفاوت در شیوهتیعدم قطع

است به ورود خطاهای سیستماتیک، نه صرفاً تصادفی، در 

توانند های درمانی منجر شود. چنین خطاهایی میبرنامه

قرار  ریتأثتحتیکپارچگی و استانداردسازی مراقبت درمانی را 

ری بین ، هدف این مطالعه ارزیابی جامع تغییرپذینی؛ بنابرادهند

های لنفاوی لگنی و بررسی تأثیر گران در سگمنتیشن گرهمشاهده

سرطان پروستات بود. بدین  IMRTریزی دزیمتریک آن بر برنامه

منظور، یک چارچوب آماری دقیق شامل ضریب همبستگی 

آلتمن به کار گرفته شد. این –و تحلیل بلاند ((ICC ایردهدرون

های صرفاً هندسی و فراتر رفتن از مقایسه باهدفچارچوب 

های دزیمتریک ناشی از تفاوت تیعدم قطعسازی کمّی

گران در تعیین حدود طراحی شد. این مطالعه شواهدی مشاهده

سازی بیشتر فرایند کانتورینگ در حمایت از ضرورت هماهنگ

تفاوت پارامترهای دزیمتریک را نسبت کند و حساسیت مارائه می

 دهد.های مربوط به سگمنتیشن آناتومیک نشان میبه انتخاب

 هامواد و روش .2

 . طراحی مطالعه و جمعیت بیماران2.1

بیمار مبتلا به  ۶۰شامل  نگراین مطالعه دزیمتریک گذشته

 آدنوکارسینوم پروستات در مراحل موضعاً پیشرفته یا پرخطر

، TNMبندیطبق سیستم مرحله T3b ،N0 ،M0 تا T2c مراحل

بود که بر  (PSA > 20 ng/ml) یا 8 ≤با میانگین نمره گلیسون 

بالینی واجد شرایط رادیوتراپی انتخابی  هایاساس نوموگرام

های لنفاوی لگن به همراه پروستات تشخیص داده شده زنجیره

واحد و بودند. تمامی بیماران در یک مرکز جامع رادیوتراپی 

تحت پروتکل درمانی و شرایط تصویربرداری و فیزیکی کاملاً 

 یکسان و استاندارد مورد ارزیابی و درمان قرار گرفتند.
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بیماران  (CT) ریزیهای توموگرافی کامپیوتری برنامهداده

نگر بررسی شدند تا تأثیر تغییرپذیری بین صورت گذشتهبه

های لنفاوی لگنی بر پوشش گرهگران در تعیین حدود مشاهده

 (OARs) های در معرض خطرحجم هدف و دوز دریافتی اندام

 ارزیابی شود.

  اسکنیتیسسازی . شبیه2.2

انجام شد.  2در وضعیت خوابیده به پشت اسکنیتیسسازی شبیه

متر میلی 3و با ضخامت برش  3زیمنس  با دستگاه سی تیتصاویر 

 تهیه شدند.

شده سازی شامل پرشدگی کنترلپروتکل استاندارد آماده

لیتر آب طی میلی 5۰۰مثانه )تخلیه کامل مثانه و متعاقباً مصرف 

شده )آموزش تخلیه یک ساعت قبل از اسکن( و رکتوم تخلیه

های روده در صبح روز اسکن و در صورت لزوم استفاده از ملین

موضعی( بود تا ثبات آناتومیکی و قابلیت تکرارپذیری درمان به 

شده سپس برای تهیهسی تی های داده مجموعه حداکثر برسد.

تعیین حدود ساختارها، طراحی درمان و محاسبات دزیمتریک به 

 منتقل شدند. اکلیپسطراحی درمان  افزارنرمسیستم 

  . فرایند کانتورینگ2.۳

 با (Obs3) ، (Obs2)، (Obs1) رادیوانکولوژیمتخصص سه 

های دستگاه سطوح مختلف تجربه بالینی مستقل در درمان سرطان

 سال سابقه 12تناسلی شامل متخصص ارشد با بیش از -ادراری

(Obs1) سال 7، متخصص با سابقه متوسط (Obs2)  و متخصص

بالینی طور مستقل حجم هدف به (Obs3) سال 3با سابقه بالینی 

فرآیند کانتورینگ کاملاً  .های لنفاوی لگنی را تعیین کردندگره

 تیسی هایدادهای که مجموعهگونهشده بود؛ به 1کورسوسازی

های کاری مجزا بارگذاری شده در محیط صورت کدگذاریبه

 
1Blinded 
2 Supine Postion 

گران به کانتورها، اصلاحات یا یک از مشاهدهشدند و هیچ

گر دیگر دسترسی یا مشاهدهشده توسط دو اطلاعات ترسیم

 .آگاهی نداشتند

شامل نواحی گرهی ایلیاک مشترک، ایلیاک   CTV_LNحجم

خارجی، ایلیاک داخلی و ابتوراتور بود. تعیین حدود بر اساس 

آنکولوژی  یهارفرنسهای کانتورینگ مؤسسه و دستورالعمل

RTOG های عروقی و آناتومیکی لگن و با استفاده از لندمارک

 انجام شد. 

گر، حجم شده توسط مشاهدهترسیم  CTV_LNبرای هر

متناظر، با  PTV_LNهای لنفاوی لگنی هدف طراحی درمان گره

 متری ایجاد شد.میلی ۶اعمال حاشیه یکنواخت 

برای هر بیمار و هر   PTV_LNو  CTV_LNهایحجم

متر مکعب ثبت شدند. تفاوت در بر حسب سانتیگر مشاهده

های هدف و پارامترهای دزیمتریک میان سه مجموعه حجم

منظور ارزیابی تغییرپذیری بین گران، بهکانتورِ حاصل از مشاهده

گران در کانتورینگ و پیامدهای دزیمتریک آن بررسی مشاهده

 [.۶–8شد ]

، شامل مثانه، رکتوم، روده 4 های در معرض خطراندام

های بالینی کوچک و هر دو سر فمور، مطابق با دستورالعمل

در  OARمؤسسه تعیین حدود شدند. برای هر بیمار، کانتورهای 

گران ثابت نگه داشته هر سه طراحی درمانی اختصاصی مشاهده

ها عمدتاً ناشی  OAR شده در دوزهای مشاهدهشدند تا تفاوت

و حجم   CTV_LNتغییرات در تعیین حدوداز 

 باشد.  PTV_LNحاصلِ
 

  طراحی درمان .2.۴

های درمانی با استفاده از سیستم طراحی درمان تمامی برنامه

تهیه شدند. محاسبات دوز با استفاده از الگوریتم تحلیلی  5اکلیپس 

3Siemens SOMATOM Definition (Siemens Healthcare, 

Forchheim, Germany) 
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انجام شد. طراحی درمان با تکنیک  )(AAA 1گردناهمسان

با استفاده از تکنیک  )(IMRT 2شدهپرتودرمانی با شدت تعدیل

 مگاولت طراحی شدند. ۶فیلدی و پرتوهای فوتونی هفت

 5۰های لنفاوی لگنی، دوز تجویزی برای حجم هدف گره

 IMRTفرکشن بود. برای هر بیمار، سه پلن درمانی  25گری در 

 Obs1 ،Obs2حاصل از کانتورهای   PTV_LNمستقل بر اساس 

، برای نی؛ بنابراسازی شدندطور جداگانه بهینهایجاد و به Obs3و 

 گر تهیه شد.هر بیمار سه پلن طراحی درمانی اختصاصیِ مشاهده

گر احتمالی، دوز تجویزی، منظور کاهش عوامل مداخلهبه

سازی و بهینهها، زوایای گانتری، اهداف انرژی پرتو، تعداد میدان

های در معرض خطر در تمام های دزیمتریک انداممحدودیت

؛ گران یکسان نگه داشته شدندهای درمان اختصاصی مشاهدهپلن

و دوز   PTV_LNشده در پوششهای مشاهدهتفاوت نیبنابرا

گران در تعیین ها عمدتاً به تغییرپذیری بین مشاهدهOARدریافتی 

نسبت داده شد   PTV_LNو حجم حاصلِ CTV_LNحدود 

[8،9.] 

 ارزیابی دزیمتریک. 2.۵

و  PTV_LN برای (DVH) 3حجم–پارامترهای هیستوگرام دوز

های در معرض خطر استخراج شدند. پوشش حجم هدف اندام

دوز  95 ٪ کننده حداقلدریافت  PTV_LNبا استفاده از حجم

 ارزیابی شد. D_meanو میانگین دوز  V% 95 تجویزی

برای مثانه، رکتوم، روده کوچک و هر دو سر فمور، میانگین 

و حداکثر دوز ارزیابی شدند. حداکثر دوز  D_meanدوز 

 شده است.ای گزارشصورت بیشترین دوز نقطهبه

مستقل و  IMRTمیان سه پلن درمانی  DVHپارامترهای 

ثیر گر برای هر بیمار مقایسه شدند تا تأاختصاصیِ مشاهده

 
1 Anisotropic Analytical Algorithm 
2 Intensity-Modulated Radiotherapy 
3 Dose–Volume Histogram 
4 Standard deviation 
5 Repeated-measures analysis of variance 

های لنفاوی گران در تعیین حدود گرهتغییرپذیری بین مشاهده

های در معرض و دوز دریافتی اندام  PTV_LNلگنی بر پوشش

 [.9خطر بررسی شود ]

 تحلیل آماری .2.۶

 (SD) 4انحراف معیار ±صورت میانگین متغیرهای پیوسته به

، و  PTV_LNو  CTV_LNهایگزارش شدند. تفاوت حجم

گر، با استفاده از پارامترهای دزیمتریک میان سه مشاهدهنیز 

یگیریتحلیل واریانس با اندازه  (ANOVA) 5های تکرار

 ارزیابی شد.

های هدف با استفاده از گران برای حجمتوافق بین مشاهده

همراه با فاصله اطمینان  ((ICC ۶ایردهضریب همبستگی درون

توافق محاسبه شد. از مدل دوطرفه اثرات تصادفی با تعریف  95٪

این مدل معادل  .استفاده شد 8گیری میانگینواحد اندازه و 7مطلق

(2,3)ICC های سه گیریاست و توافق مبتنی بر میانگین اندازه

 دهد.گر را نشان میمشاهده

گران نیز با استفاده از تحلیل توافق دوتایی بین مشاهده

ارزیابی شد. در این تحلیل، میانگین اختلاف،  9آلتمن– بلاند

و وجود اختلاف سیستماتیک احتمالی میان  95 ٪حدود توافق 

 گران بررسی شد.هر جفت از مشاهده

گران در برای نمایش توزیع و تغییرپذیری بین مشاهده

ای از نمودارهای جعبه DVHهای کانتور و پارامترهای حجم

سازی تغییرپذیری برای کمی ( (CVاستفاده شد. ضریب تغییرات

 د:محاسبه ش 1گران، بر اساس رابطه نسبی میان مشاهده

(
SD

mean
)×1۰۰                                                          (1)  

بودن و ها از نظر کاملپیش از تحلیل آماری، تمام داده

 افزارنرم  با    آماری   هایتحلیل  سازگاری درونی بررسی شدند. 

6 Intraclass correlation coefficient 
7 Absolute agreement 
8 Average measures 
9 Bland–Altman analysis 
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 IBM SPSS Statistics for Windows2۶، نسخه IBM 

(Corp, Armonk, NY, USA) مقدار  شد.نجام اp-value 

 .از نظر آماری معنادار در نظر گرفته شد ۰5/۰دوطرفه کمتر از 

 . نتایج۳

 . حجم کانتور غدد لنفاوی لگنی۳.1

حجم کانتورهای غدد لنفاوی لگنی، تغییرپذیری متوسطی بین 

شده توسط های ترسیمگران نشان داد. میانگین حجممشاهده

گر ، مشاهدهcm3 18/259 ± ۶5/11(Obs1) اولگر مشاهده

cm3 7۰/2۶3 ± 41 /11 (Obs دوم 2     گر سومو مشاهده (

cm3 1۶/2۶7 ± 4۰/11 (Obs3) تفاوت میان . با این حال، بود

. توافق بین = p) 199/0د)گران از نظر آماری معنادار نبومشاهده

بود که  4۰5/۰، برابر با ICC (2,3)گران، بر اساس مدل مشاهده

 (.1متوسط است )جدول  قبولدهنده توافق قابلنشان

نشان داده شده است، نمودارهای  1گونه که در شکل همان

ها میان توجهی در توزیع حجمپوشانی قابلای همجعبه

شده توسط گران نشان دادند؛ هرچند میانه حجم ترسیممشاهده

Obs2 های اندکی بیشتر بود. یک داده پرت با حجم کمتر در داده

Obs1 ی میان هر سه مشاهده شد؛ با این وجود، تغییرپذیری کل

 مقایسه باقی ماند.گر قابلمشاهده

های گری حجممشاهدهدهنده توزیع بینای نشاننمودار جعبه. (1)شکل 

 .کانتور غدد لنفاوی لگنی

 Bland–Altman. توافق حجمی: تحلیل ۳.2

گران در تعیین حجم کانتور غدد لنفاوی لگنی توافق بین مشاهده

های نیز ارزیابی شد )شکل Bland–Altmanبا استفاده از تحلیل 

ترین توافق را نشان نزدیک Obs2و  Obs1(. مقایسه میان 4تا  2

و حدود  -88/۰ % که میانگین سوگیری برابر با طوریداد؛ به

 (.2قرار داشت )شکل  +۶۰/3 % تا −35/5 % توافق در بازه

تمایل سیستماتیک به Obs3 های شامل در مقابل، مقایسه

       های تر را نشان دادند. تحلیلهای بزرگترسیم حجم

Bland–Altman  برای مقایسه Obs1با Obs3  ( و 3)شکل

Obs2  با Obs3 53/1 % میانگین سوگیریترتیب (، به4 )شکل- 

طور ها بهحدود توافق در این مقایسهرا نشان دادند.  +41/2%و 

 تاObs3 در برابر Obs2 تر بود و در ارزیابیمحسوسی گسترده

طور به  Obs3 دهد کهافزایش یافت. این یافته نشان می 10/ %01

 .تری را ترسیم کرده استهای بزرگمداوم حجم

 

برای بررسی توافق درصد اختلاف  Bland–Altman نمودار: (2)شکل 

سوگیری میانگین:  Obs2 و Obs1 حجم کانتور غدد لنفاوی لگنی بین

خط آبی: سوگیری،  ؛+8۶/8 ٪ تا -۴۶/۵ ٪ :٪9۵  ، حدود توافق-٪70/1

توافق پایدار و نزدیکی بالا . ٪9۵چین قرمز: حدود توافق خطوط خط

 .شودگر مشاهده میمشاهدهبین این دو 
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برای بررسی توافق درصد اختلاف  Bland–Altman نمودار :(3)شکل 

حدود توافق  ،-۴3/3 ٪ سوگیری میانگین: Obs۳ و Obs1 حجم بین

دهنده تر بودن بازه توافق نشانگسترده(. +0۴/1۴ ٪ تا -89/20 ٪ :9۵٪)

 .تر استبزرگهای هدف به تعیین حدود حجم Obs۳ تمایل سیستماتیک

 

برای بررسی توافق درصد اختلاف  Bland–Altman نمودار: (۴)شکل 

 حدود توافق، -۵۵/1 ٪ سوگیری میانگین: Obs۳ و Obs2 حجم بین

 .+1۴/ ۵۵ ٪ تا -٪۶۵/17 : 9۵٪

 شدهریزی. پوشش دوزی حجم هدف برنامه۳.۳

در میان هر  (PTV) شدهریزیپوشش دوزی حجم هدف برنامه

گونه که در طور کلی پایدار باقی ماند. همانگر بهسه مشاهده

توافق  PTVبرای   95V% شاخص نشان داده شده است، 5شکل 

گران بسیار بالایی را نشان داد و مقادیر میانه در میان مشاهده

گران نزدیک بود. تحلیل آماری تفاوت معناداری را میان مشاهده

 98/98 % تا 73/98 % نشان نداد؛ میانگین مقادیر بینV 95% در

 
1 Coefficient of variation 

نیز پایین بود   (CV) 1ضریب تغییرات  = p) 0/ 178) دمتغیر بو

 قرار داشت. 58/۰ %تا  4۶/۰ % و در بازه

های نسبت به تفاوت PTV D_meanدر مقابل، میانگین دوز 

گران حساسیت بیشتری نشان داد. میانگین کانتورینگ بین مشاهده

گری متغیر بود و تفاوت میان  48/2۶تا  7۶/47 مقادیر بین

مقادیر متناظر  .= p ۰37/۰ گران از نظر آماری معنادار بودمشاهده

CV قرار داشت. این  8۶/1 %تا  27/1 % نیز بیشتر بود و در بازه

حفظ شده است،  دهند که اگرچه پوشش هدفها نشان مییافته

نسبت به تغییرات در ترسیم حجم هدف  PTVتوزیع دوز داخلی 

 (.1تر است )جدول حساس

 
گری پارامترهای مشاهدهدهنده توزیع بینای نشان. نمودار جعبه(۵)شکل 

 .PTVحجم -دوز

 های در معرض خطرحجم اندام–پارامترهای دوز .3.۴

پیامدهای دوزیمتریک ناشی از تغییرپذیری کانتورینگ بین 

ارزیابی  (OAR) گران برای چهار اندام در معرض خطر مشاهده

میان  D_mean در مثانه، میانگین دوز (.۶شد )شکل 

 1Obs ترتیب برایگران مشابه بود و بهمشاهده

41/41±84/۰Gy ، 2Obs 49/41±7۰/۰ Gy 3وObs 

۶3/41 ± 5۶/۰ Gy5۰1/۰ وp=.  
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های دهد که تفاوتای گروهی را نشان مینمودارهای میله :(۶)شکل 

های در معرض برای اندام  D_maxو  D_meanگری درمشاهدهبین

خطر، از جمله مثانه، رکتوم، روده باریک و سرهای فمور را نمایش 

اند. این انحراف معیار ارائه شده ±صورت میانگین ها بهدهند. دادهمی

گران، دهند که تغییرپذیری کانتورینگ بین مشاهدهنمودارها نشان می

ط پایانی دوزیمتریک های آماری معنادار در برخی نقامنجر به تفاوت

برای روده  D_mean های لگنی وبرای اندام D_maxویژه شده است؛ به

 .باریک و سرهای فمور

گران میان مشاهده D_max مقابل، حداکثر دوز مثانه در

 ،29/۰ ± 53/5۰ ) ترتیببهتفاوت معناداری داشت و مقادیر آن 

الگوی  > p.۰۰1/۰ گری(  53/۰ ± 5۰/51 ،51/۰ ± ۰7/51

مشابهی برای رکتوم مشاهده شد. میانگین دوز رکتوم میان 

ترتیب برابر با گران تفاوت معناداری نداشت و بهمشاهده

(2۶/41±۶8/۰،27/41±82/۰، 52/41 ± 71 /۰ )321/۰ p = . 

با این حال، حداکثر دوز رکتوم تغییرپذیری معناداری میان 

برای روده باریک، هر دو  .>۰۰1/۰p گران نشان دادمشاهده

گران تفاوت میان مشاهده D_maxو   D_meanشاخص 

طور مداوم مقادیر دوز به Obs 3 و> p ۰۰1/۰ ندمعناداری داشت

بالاتری را نشان داد. در مورد سرهای فمور، میانگین دوز میان 

، در حالی که  >۰۰1/۰pگران تفاوت معناداری داشت مشاهده

طور . به= 851/۰pحداکثر دوز از نظر آماری مشابه باقی ماند 

 دهند که پارامترهای دوزیمتری ها نشان میکلی، این یافته

OARرهای مرکزی سهای محیطی نسبت به تغییرات در کانتو

غدد لنفاوی لگنی حساسیت کمتری دارند، هرچند برخی 

های کانتورینگ های دوز همچنان تحت تأثیر تفاوتشاخص

 (.2گیرند )جدول گر قرار میوابسته به مشاهده

 .گران مختلفدر میان مشاهده (PTV) شدهریزینتایج دوزیمتریک غدد لنفاوی لگنی و حجم هدف برنامه. (1)جدول 

Metric Obs1 Obs2 Obs3 p-value ICC (2,3) CV(%) 

LN volume, cm 3 18/2۵9  ± ۶۵/11  70/2۶3  ± ۴1/11  1۶/2۶7  ± ۴0/11  199/0  ۴0۵/0   

PTV V 9۵%, 73/98  8۵/98  98/98  178/0   ۴۶/0 – ۵8/0  

PTV D_mean, Gy 7۶/۴7  01/۴8  2۶/۴8  037/0   27/1 – 8۶/1  

 .فگران مختلدر میان مشاهده (OAR) خطر معرض در هایاندام حجم–پارامترهای دوز. (2)جدول 

OAR Metric Obs1 Obs2 Obs۳ p-value ICC 

Bladder D_mean, Gy ۴1/۴1  ± 8۴/0  ۴9/۴1  ± 70/0  ۶3/۴1  ± ۵۶/0  ۵01/0  339/0  

Bladder D_max, Gy ۵3/۵0  ± 29/0  07/۵1  ± ۵1/0  ۵0/۵1  ± ۵3/0  < 001/0  201/0  

Rectum D_mean, Gy 2۶/۴1  ± ۶8/0  27/۴1  ± 82/0  ۵2/۴1  ± 71/0  321/0  ۴۵۶/0  

Rectum D_max, Gy ۵0/۵0  ± 22/0  09/۵1  ± ۵1/0  ۴1/۵1  ± ۶2/0  < 001/0  210/0  

Small bowel D_mean, Gy ۵۵/37  ± 9۶/0  79/37  ± 93/0  78/39  ± ۶2/1  < 001/0  19۶/0  

Small bowel D_max, Gy ۵0/۵0  ± 2۴/0  3۶/۵1  ± 3۶/0  ۶9/۵1  ± 39/0  < 001/0  ≈0 

Femoral heads D_mean, Gy 99/20  ± ۵9/7  03/21  ± ۵۶/7  33/31  ± 10/11  < 001/0  320/0  

Femoral heads D_max, Gy 2۴/۴7  ± 1۴/۵  ۵3/۴7  ± ۴9/۵  01/۴8  ± 3۶/۵  8۵1/0  982/0  
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  گرانتوافق بین مشاهده .3.۵

ارزیابی شد، میزان  ICC (2,3)که با مدل گران توافق بین مشاهده

های آناتومیک و بازتولیدپذیری متفاوتی را در شاخص

دوزیمتریک نشان داد. برای حجم کانتور غدد لنفاوی لگنی، مقدار 

(2,3) ICC  بود که بیانگر توافق متوسط است.  4۰5/۰برابر با

طور ها ناهمگون بود. بهOARحجم –توافق در پارامترهای دوز

مشخص، حداکثر دوز سرهای فمور توافق بسیار بالایی داشت و 

بود؛ در حالی که پارامترهای  982/۰آن برابر با  ICC (2,3)مقدار 

گران نشان حجم روده باریک توافق ضعیفی میان مشاهده–دوز

 دادند.

 بحث  .۴

این مطالعه به ارزیابی تأثیر تغییرپذیری کانتورینگ غدد لنفاوی 

گران بر پارامترهای دوزیمتریک در لگنی توسط مشاهده

های پروستات پرداخته است. یافته IMRTرادیوتراپی با تکنیک 

کلیدی ما به شرح زیر است: اول، تغییرات حجم کانتور در میان 

بود. دوم، با وجود تغییرات گران از نظر آماری معنادار نمشاهده

 طوربهPTV 95% Vحجم هدف در کانتورینگ، پوشش دوزی 

شاخص  PTVتوجهی پایدار ماند. سوم، همگنی دوز قابل

D_mean  حساسیت بیشتری به تغییرات مرزهای کانتورینگ

پاسخ  ( (OARsهای در معرض خطرنشان داد. چهارم، اندام

روده باریک بیشترین  که یطوربهدوزیمتریک ناهمگونی داشتند؛ 

 گر داشت.پذیری را نسبت به تغییرات مشاهدهآسیب

 . پایداری پوشش هدف و حساسیت همگنی دوز۴.1

 هایدهد که الگوریتمنشان می PTVدر V 95% شاخصثبات 

کافی برای حفظ  ، از استحکامIMRTمدرن طراحی درمان در 

پوشش هدف در برابر تغییرات جزئی کانتورینگ برخوردارند. 

دهد استانداردهای بخش است، زیرا نشان میاین یافته اطمینان

درمانی فعلی تحت تأثیر تفسیرهای متفاوت آناتومیک قرار 

  های معنادار آماری دربا این حال، تفاوت گیرند.نمی

D_mean (۰/5۰ Gy Obs1 , Obs3; p = ۰/۰37) 

گر حساسیت توزیع دوز داخلی به تعاریف مرزهای بیان

کانتورینگ است. اگرچه این تفاوت مطلق ناچیز است، اما در 

یا رادیوتراپی تطبیقی که  های پیشرفته مانند افزایش دوزپارادایم

نزدیکی مرزهای هدف قرار  در های تند دوزها گرادیاندر آن

 همیت بالینی برخوردار باشد.تواند از ادارند، می

 های حساس. الگوهای پاسخ دوزیمتریک ارگان۴.2

ها الگوهای متمایزی را نشان داد. در  OARتحلیل دوزیمتریک 

گران ثابت در میان مشاهده D_meanمثانه و رکتوم، میانگین دوز 

   تغییرات معناداری داشت D_maxماند، اما حداکثر دوز 

(۰۰1/۰p<) . در فصل  دهد که »نقاط داغ«این تضاد نشان می

شدت تحت تأثیر های مجاور، بهمشترک غدد لنفاوی و اندام

تغییرات کانتورینگ هستند، در حالی که مواجهه کلی با دوز 

شود. از منظر های پیرامونی تعدیل میتوسط بافت

ها حیاتی است، چرا که   D_maxرادیوبیولوژیکی، توجه به این

های دیررس موضعی، نظیر خونریزی رکتال یا ناپایداری تبا سمی

 دترسور مثانه، همبستگی مستقیم دارند.

 . حساسیت ویژه روده باریک۴.3

روده باریک بیشترین حساسیت دوزیمتریک را به تغییرات 

. D_maxو   D_meanبرای > ۰۰1/۰pکانتورینگ نشان داد 

های پذیر است؛ چرا که حلقهاین یافته از نظر آناتومیک توجیه

متحرک روده اغلب در مجاورت نواحی ایلیاک مشترک و 

ساکرال قرار دارند. تغییرات جزئی در تفسیر مرزهای پره

های تواند گرادیانراحتی می، بهCTVکرانیوکودال )سر به دم( 

های روده سوق دهد. با توجه به پایین بودن دوز را به سمت حلقه

آستانه تحمل روده باریک نسبت به انترتید ناشی از تابش، این 
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برای  های اجماعها بر ضرورت پایبندی دقیق به دستورالعملیافته

 کنند.کاهش خطاهای احتمالی تأکید می

 زیمتریک سرهای فموررفتار دو. ۴.۴

که میانگین طوریسرهای فمور الگوی متفاوتی نشان دادند؛ به

اما حداکثر دوز  ،> ۰۰1/۰pطور معناداری متفاوت بود دوز به

جا که سرهای از آن (.ICC=982/0)بازتولیدپذیری بالایی داشت 

فمور عمدتاً در معرض دوزهای پایین تا متوسط )دوز پراکنده( 

های کوچک در مرزهای جانبی هدف، منجر قرار دارند، تفاوت

شود. می D_meanبه تغییر در »نشت دوز« و در نتیجه تغییر در 

 D_maxگیرانه برای سازیِ سختهای بهینهدر مقابل، محدودیت

طور شود دوزهای پیک بهباعث می در فرآیند طراحی درمان،

 ها کنترل شوند.یکنواخت در تمام طرح

 گرانو توافق بین مشاهده Bland–Altmanتحلیل . ۴.۵

نشان داد که سوگیری  Bland–Altmanتحلیل درصد اختلاف 

 -55/1 % گران ناچیز است و ازهای مشاهدهمیانگین بین جفت

دهنده عدم وجود بود. این مقادیر نشان متغیر -43/3% تا

جایی سیستماتیک شدید در کل کوهورت هستند. با این جابه

های مختلف متفاوت بود. مقایسهدر  (LoA)حال، حدود توافق 

 Obs3در برابر  Obs1بودند ) 3گر هایی که شامل مشاهدهمقایسه

تری گستردهمراتب (، حدود توافق بهObs3در برابر  Obs2و 

( نشان ≈8.8%) Obs2در برابر  Obs1( نسبت به جفت ≈20%)

طور به 3 گردادند. این تفاوت ناشی از آن بود که مشاهده

تری را ترسیم کرده بود. این های هدف بزرگسیستماتیک حجم

موضوع احتمالاً بازتاب تفاوت در تفسیر نواحی انتقالی، مانند 

یا نواحی مجاور  شدن عروق ایلیاک مشترکدوشاخه

های استخوانی است؛ جایی که کنتراست بافت نرم در لندمارک

CT .محدود است 

ترِ کانتور شده، همانند های گرهی بزرگاز نظر بالینی، حجم

و کاهش  PTVدیده شد، باعث افزایش  3گر چه در مشاهدهآن

 خارج ماندن تارگت از فیلد تابش geographical missر خط

ها را نیز افزایش  OARشوند، اما در عین حال مواجهه دوزی می

، 1گر دهند. در مقابل، کانتورینگ محدودتر، مشابه مشاهدهمی

دوز کمتر از حد کند اما خطر ها بهتر محافظت میOAR از 

برد. بیماری میکروسکوپیک را بالا می under dosingمجاز

های تر در مقایسهگسترده LoAشایان ذکر است که با وجود 

، تنها بخش کوچکی از بیماران خارج از 3گر مشاهده شامل

قرار گرفتند. این توزیع، همراه با سوگیری  LoA 95٪حدود 

های هندسی به دهد که چرا این تفاوتمیانگین پایین، توضیح می

منجر  =178/۰P های آماری معنادار در پوشش هدفتتفاو

 نشدند.

 پیامدهای بالینی و تضمین کیفیت .۴.۶

های استاندارد کانتورینگ، آموزش ها از اجرای پروتکلاین یافته

مبتنی بر اطلس، و بازبینی ساختاریافته توسط همکاران برای 

کنند. بازبینی گران حمایت میکاهش تغییرپذیری بین مشاهده

تواند کانتورهای خارج مشترک کانتور پیش از طراحی درمان می

کنواختی دوزیمتریک اطمینان از الگو را شناسایی کرده و از ی

حجم -حاصل کند. افزون بر این، پایش روتین هیستوگرام دوز

DVH) )برایD_mean   وD_max  روده باریک، و نیز

D_max  عنوان مکمل ارزیابی پوشش مثانه و رکتوم، باید به

ها پیامدهای دوزیمتریک هدف مدنظر قرار گیرد. این شاخص

کنند؛ پیامدهایی که معیارهای تغییرات کانتورینگ را آشکار می

 ها نیستند.دادن آنتنهایی قادر به نشانپوشش هدف به

 هامحدودیت. ۴.7

نگر نخست، طراحی گذشتهاین مطالعه چندین محدودیت دارد. 

(، اگرچه 𝑛= ۶۰مرکزی، همراه با حجم نمونه متوسط )و تک

برای دستیابی به توان آماری کافی بود، اما قابلیت تعمیم به 
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کند. انجام یک مطالعه تر را محدود میهای بالینی گستردهمحیط

تواند اعتبار بیرونی نتایج را تر میچندمرکزی با نمونه بزرگ

افزایش دهد. دوم، ارزیابی به سه متخصص رادیوانکولوژی 

محدود بود. اگرچه این افراد سطوح تجربه متفاوتی داشتند، اما 

توانست ارزیابی ران میگتری از مشاهدهحضور گروه بزرگ

گران ارائه دهد. سوم، تری از تغییرپذیری بین مشاهدهجامع

 Mean Surfaceو   (DSC) معیارهای شباهت فضایی، از جمله

Distance.های اگرچه عدم استفاده از شاخص ، محاسبه نشدند

های مطالعه حاضر از محدودیت (DSC) نظیر پوشانی هندسیهم

از منظر  DVH تمرکز بر تحلیل دوزیمتریک مبتنی بر است، اما

پوشانی های همرادیوبیولوژی بالینی ارجحیت دارد؛ زیرا شاخص

گیری خطا را نسبت به توانند جهتتنهایی نمیفضایی به

 تفکیک نمایند و وابستگی بالای IMRT های تند پرتویگرادیان

DSC  امد به ابعاد هندسی حجم هدف ممکن است تفسیر پی

 طور مستقیم با حجم به-بالینی را مخدوش سازد. پارامترهای دوز

برآوردهای رادیوبیولوژیکی احتمال کنترل تومور و سمیت بافت 

 .نرمال همبستگی دارند

های هندسی در مطالعات آینده گنجاندن این شاخص

تواند ارتباط کمی بین تغییرات کانتور آناتومیک و پیامدهای می

های پیگیری بالینی و تر کند. چهارم، دادهروشندوزیمتریک را 

سمیت در دسترس نبود؛ بنابراین امکان ارتباط مستقیم میان 

شده و نرخ سمیت حاد یا های دوزیمتریک مشاهدهتفاوت

کننده دیررس وجود نداشت. در نهایت، نتایج این مطالعه منعکس

های طراحی درمان و آرایش پرتودهی خاص یک دستورالعمل

های رکز است. بنابراین، ممکن است نتایج با استفاده از تکنیکم

سازی متفاوت، تغییر های بهینه، یا الگوریتمVMATدیگر، مانند 

 کنند.
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