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Voorwoord

Dit project is geschreven in het kader van het afstuderen van de opleiding Medische Beeldvormende en Radiotherapeutische Technieken aan de Fontys Paramedische Hogeschool te Eindhoven. 

Radiotherapeut-oncoloog Marjan van de Pol, van het Instituut Verbeeten, heeft ons een afstudeeropdracht aangeboden. Na een gesprek met de radiotherapeut-oncoloog over de opdracht, sprak het onderwerp ons erg aan. Voor dit project hebben wij drie nieuwe setup-verificatie protocollen opgesteld voor het hoofd-hals gebied. Deze zijn vervolgens vergeleken met het huidige setup-verificatie protocol. Wij wilden graag onderzoeken of er mogelijk specifieker gematched kan worden in het hoofd-hals gebied.

Tot slot willen wij graag de medewerkers van de afdeling radiotherapie bedanken voor de medewerking en begeleiding aan dit project. In het bijzonder radiotherapeut-oncoloog Marjan van de Pol voor de inhoudelijke begeleiding, setup-verificatie laboranten Linda Swalen en Tessa Wouters voor de inhoudelijke begeleiding en het controleren van ons afstudeerverslag, specialist opleidingen Viola van Erven Dorens voor het regelen van de praktische zaken en onze afstudeerdocent Maggie Klessens voor haar enthousiaste begeleiding, het open staan voor vragen en het bijsturen waar nodig was gedurende de afstudeerperiode.

Samenvatting

Op het Instituut Verbeeten worden alle hoofd-hals patiënten ongeacht de ligging van de tumoren volgens hetzelfde setup-verificatie protocol gematched. Uit diverse onderzoeken is gebleken dat, ondanks een fixatie van onder andere het vijf-puntsmasker en het hoofdkussen, er nog beweging van de patiënt mogelijk is. Vanuit het Instituut Verbeeten is het idee gekomen om de setup-verificatie, van hoofd-hals patiënten, op te delen in drie gebieden. Met behulp van deze drie gebieden wordt er gekeken of de verschuiving van de patiënt, ten opzichte van de tumor, geminimaliseerd kan worden door middel van drie nieuwe setup-verificatie protocollen. 

Deze drie gebieden zijn als volgt ingedeeld. Het eerste gebied, het gebied “hoog”, is het gebied ter hoogte van de mandibula en het achterhoofd. De bovengrens van dit gebied is de caudale rand van de orbita en als ondergrens wordt er tot en met C3 aangehouden. Dit gebied wordt onder andere gebruikt voor tumoren die voorkomen ter hoogte van de oropharynx. Het tweede gebied, het gebied “midden”, is het gebied ter hoogte van midcervicaal. Dit gebied loopt van C3 tot en met C6 en wordt onder andere gebruikt voor tumoren ter hoogte van de larynx. Het laatste gebied, het gebied “laag”, is het gebied ter hoogte van de schouder en de thorax. Het gebied loopt van C4 tot en met de claviculae. In dit gebied komen geen hoofd-hals tumoren voor, maar wordt toegepast bij bestralingen van metastasen van de lymfeklierstations 4 en 5.Voor elk van de drie gebieden wordt een setup-verificatie protocol opgesteld. Het doel van het project is om te onderzoeken of de drie nieuwe setup-verificatie protocollen mogelijk verbetering geven ten opzichte van het huidige setup-verificatie protocol bij het imagen van de hoofd-hals patiënten.

Voordat de setup-verificatie protocollen zijn opgesteld, zijn er een tweetal onderzoeken gedaan om uit te zoeken welke anatomische matchstructuren duidelijk zichtbaar en geschikt zijn om op te matchen. Door middel van een literatuurstudie is onderzocht welke matchstructuren gebruikt worden. Uit de diverse bronnen blijkt dat er verschillende matchstructuren toegepast worden. De gevonden structuren zijn te divers om te verwerken in de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. In de literatuur is geen eenduidig setup-verificatie protocol gevonden. Vanuit de resultaten van de literatuurstudie is er besloten de zichtbaarheid van anatomische structuren op zowel het DRR- als het MV-beeld te onderzoeken. Voor het onderzoek zijn er 25 patiënten geselecteerd. Structuren met een zichtbaarheid van 80% of meer, bij de 25 patiënten, zijn meegenomen in het opstellen van de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Aan de hand van bovenstaande onderzoeken zijn de drie nieuwe protocollen opgesteld. 

Er is individueel gematched, met behulp van het programma TheraviewNT, bij 10 hoofd-hals patiënten. De matchresultaten van het huidige setup-verificatie protocol zijn vergeleken met de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Daarnaast zijn de drie setup-verificatie protocollen met elkaar vergeleken. Uit deze resultaten zijn de volgende conclusies naar voren gekomen. 

Tussen het huidige en de setup-verificatie protocollen midden en laag zitten de minste verschillen. Dit kan verklaard worden doordat er in het huidige setup-verificatie protocol voornamelijk laag gelegen matchstructuren gebruikt worden. Vandaar dat er een groot verschil te zien is tussen het huidige setup-verificatie protocol en het setup-verificatie protocol hoog. Daarnaast is het duidelijk zichtbaar dat voor de medio-laterale en cranio-caudale richtingen de setup-verificatie protocollen hoog en midden de beste resultaten geven. Voor de ventro-dorsale richting komt het huidige setup-verificatie protocol het beste naar voren. Er kan geconcludeerd worden dat er duidelijk verschil zichtbaar is in matchwaarden tussen het huidige setup-verificatie protocol en de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Dit suggereert dat er verschil in houding is ondanks de fixatie. Op basis van dit onderzoek kan niet geheel uitgesloten worden dat een deel van de verschillen verklaard kunnen worden, doordat het gebruik van drie verschillende setup-verificatie protocollen, leidt tot een grotere observervariatie (minder kwaliteit protocol). 
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Inleiding
In het kader van dit afstudeerproject wordt er onderzoek gedaan naar de setup-verificatie bij hoofd-hals patiënten. Op dit moment wordt, ongeacht de ligging van de tumoren, gematched op dezelfde anatomische structuren in het hoofd-hals gebied.

Uit diverse onderzoeken is gebleken dat ondanks het vijf-puntsmasker, dat dient als fixatie, er nog enigszins beweging mogelijk is. Vanuit het Instituut Verbeeten is het idee gekomen om het hoofd-hals gebied op te delen in drie gebieden. Door middel van deze drie gebieden kan de bestraling van een tumor in het hoofd-hals gebied geoptimaliseerd worden. Aan de hand van de drie gebieden worden er drie verschillende setup-verificatie protocollen opgesteld, waarna deze drie verschillende protocollen worden vergeleken met het huidige protocol. Het doel van het project is om te onderzoeken of de drie nieuwe setup-verificatie protocollen mogelijk verbetering geven ten opzichte van het huidige setup-verificatie protocol bij het imagen van de hoofd-hals patiënten. 

De drie gebieden zijn als volgt ingedeeld: 

· Het gebied ter hoogte van mandibula/achterhoofd

· Het gebied ter hoogte van midcervicaal

· Het gebied ter hoogte van schouder/thorax

Voor dit project is de volgende probleemstelling geformuleerd:

Onderzoeken of vernieuwde setup-verificatie protocollen, met 3 verschillende imaginggebieden in combinatie met nieuwe anatomische structuren, leidt tot een verbeterde setup-verificatie bij hoofd-hals patiënten.

Om de probleemstelling nader te onderzoeken zijn de volgende vraagstellingen geformuleerd:

· Welke hoofd-hals tumoren komen gemiddeld het vaakst voor in Nederland?

· Wat is de inhoud van het huidige protocol dat toegepast wordt bij hoofd-hals patiënten?

· Welke anatomische structuren in het hoofd-hals gebied zijn geschikt voor het imagen?

· Wat is de inhoud van de nieuw opgestelde setup-verificatie protocollen?

· Op welke wijze kan het imagingonderzoek uitgevoerd worden?

· Welke methode wordt toegepast om de onderzoeksresultaten statistisch te verwerken?

Om de bovenstaande vraagstellingen te kunnen beantwoorden zijn er verschillende onderzoeken verricht. In de volgende hoofdstukken wordt er achtereenvolgens een beschrijving gegeven van de meest voorkomende hoofd-hals tumoren en het doel van het onderzoek. Vervolgens wordt beschreven welke anatomische matchstructuren uit de literatuurstudie naar voren komen. Daarna wordt een onderzoek naar de zichtbaarheid van anatomische matchstructuren uitgelegd. Aan de hand van deze twee onderzoeken zijn de nieuwe setup-verificatie protocollen opgesteld. Tenslotte wordt het imagingonderzoek beschreven en worden er aan de hand van de onderzoeksresultaten conclusies getrokken en aanbevelingen gedaan.

Vanaf hoofdstuk 1 worden de nieuwe setup-verificatie protocollen beschreven onder de volgende benamingen: 

· het setup-verificatie protocol ter hoogte van mandibula/achterhoofd als protocol ”hoog”

· het setup-verificatie protocol ter hoogte van midcervicaal als protocol “midden”

· het setup-verificatie protocol ter hoogte van schouder/thorax als protocol “laag”

1. Het onderzoek

1.1. Doel van het onderzoek

In opdracht van het Instituut Verbeeten wordt er onderzoek gedaan naar de setup-verificatie van hoofd-hals patiënten door het bestaande setup-verificatie protocol en een drietal nieuwe setup-verificatie protocollen te vergelijken. Het doel is om na te gaan of de nieuwe setup-verificatie protocollen verbetering geven ten opzichte van het huidige protocol.

Eerst is er een literatuurstudie gedaan naar welke anatomische matchstructuren gebruikt worden in het hoofd-hals gebied. Aan de hand van de resultaten van deze studie is er besloten een onderzoek uit te voeren naar de zichtbaarheid van anatomische structuren op zowel het DRR- als het MV-beeld.  Met behulp van deze resultaten zijn, in overleg met de SUV-laboranten (setup-verificatie laboranten) en radiotherapeut-oncoloog Marjan van de Pol, drie nieuwe setup-verificatie protocollen opgesteld. Voor elk gebied; hoog, midden en laag is een apart setup-verificatie protocol uitgewerkt.

Om het huidige setup-verificatie protocol te vergelijken met de drie nieuwe setup-verificatie protocollen zijn door de SUV-laboranten 10 hoofd-hals patiënten geselecteerd. 

Na goedkeuring, van de nieuwe setup-verificatie protocollen, zijn de anatomische structuren ingetekend in het programma TheraviewNT bij de 10 patiënten. Vervolgens zijn het huidige en de drie nieuwe setup-verificatie protocollen gematched met behulp van de MV-beelden. 

1.2. Criteria van de te onderzoeken patiënten

[image: image4.wmf]57

,

1

74

,

5

14

,

3

=

=

=

z

y

x

[image: image5.wmf]?

18

,

2

50

,

3

2

2

2

=

=

=

=

+

c

b

a

c

b

a

De patiënten zijn geselecteerd op basis van een aantal criteria. Als eerste is er gekeken naar de veldgrootte. Bij elke patiënt moet het mogelijk zijn om binnen het huidige imagingveld de structuren van alle drie de imaginggebieden in te kunnen tekenen. Door het retrospectief onderzoek staat de grootte van het imagingveld al vast. Daarom moet de veldlengte van het imagingveld lang genoeg zijn, zodat alle drie de imaginggebieden ingetekend kunnen worden. Hier zit ook een nadeel aan omdat de veldlengte van het imageveld bij het Instituut Verbeeten maximaal 23 cm kan zijn. De flatpanel kan namelijk maar een afbeelding maken van maximaal 23 bij 23 cm.
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Als tweede is er gekeken naar het hoofdkussentje wat gebruikt wordt tijdens de bestraling. Er zijn alleen hoofd-hals patiënten geselecteerd waarbij gebruikgemaakt is van een wit hoofdkussentje gedurende de bestralingsperiode. Dit hoofdkussentje wordt als standaard kussen gebruikt bij elke hoofd-hals patiënt, uitzonderingen daar gelaten.

Als laatste is er gekeken naar de ligging van het isocentrum. Deze is bij alle geselecteerde patiënten hoog gelegen in het hoofd-hals gebied, zodat de drie verschillende gebieden groot genoeg zijn om de vastgestelde structuren in te kunnen tekenen binnen één DRR.

1.3. Methode van onderzoek

Voor het matchen zijn er 10 hoofd-hals patiënten geselecteerd. Per patiënt zijn er twee fracties uitgekozen, namelijk de eerste fractie en de eerst volgende fractie na de (goedgekeurde) test (vierde fractie). 

Als eerst zijn bij alle patiënten de anatomische structuren volgens de huidige en de nieuwe setup-verificatie protocollen op de DRR-beelden ingetekend. Vervolgens is er individueel gematched met het huidige en de nieuwe setup-verificatie protocollen. Er is onafhankelijk van elkaar gematched om een zo betrouwbaar mogelijk resultaat te krijgen. De matchwaarden die uit het onderzoek naar voren zijn gekomen, zijn per richting (AP en links lateraal) opgeslagen in het systeem. Bij het programma TheraviewNT wordt bij zowel AP als links lateraal in twee richtingen gematched. Hierdoor worden de matchresultaten alleen in x- en y-waarden uitgedrukt. De x-waarde van het links laterale beeld is feitelijk de verschuiving in de ventro-dorsale richting. TheraviewNT rekent dit uiteindelijk om in 3D matchwaarden.

Voor het AP beeld geldt de x-waarde voor de medio-laterale verschuiving en de y-waarde voor de cranio-caudale verschuiving. Voor het links laterale beeld geldt de x-waarde voor de ventro-dorsale verschuiving en de y-waarde geldt hier ook voor de cranio-caudale verschuiving. Aan de hand van deze waarden zijn de matchresultaten uitgewerkt in tabellen en grafieken. Zie bijlage V, VI en VII.

2. Huidige hoofd-hals setup-verificatie protocol

Als eerste wordt er in dit hoofdstuk beschreven wat de meest voorkomende hoofd-hals tumoren zijn. Vervolgens wordt er op de inhoud van het huidige setup-verificatie protocol in gegaan die op dit moment wordt toegepast in het Instituut Verbeeten. 

2.1. De meest voorkomende hoofd-hals tumoren
)
)

Tot de hoofd-hals tumoren worden alle benigne, premaligne en maligne tumoren gerekend die boven het niveau van de sleutelbeenderen liggen, met uitzondering van de tumoren van de hersenen en het ruggenmerg.

De meest voorkomende hoofd-hals tumoren zijn:

· Larynxcarcinoom

Jaarlijks worden er in Nederland bij ongeveer 700 mensen larynxcarcinoom gediagnosticeerd. De incidentie bij mannen is hoger dan bij vrouwen, maar gedurende de laatste decennia is het verschil geleidelijk aan verminderd. Dit komt doordat het aantal vrouwen die roken stijgt.

De larynx bestaat uit verschillende delen, namelijk de glottis, supraglottis en subglottis. De frequentieverdeling van de tumorlokalisatie is als volgt: glottis 66%, supraglottis 30% en subglottis 4%.
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Vanuit histologisch oogpunt gezien gaat bij een larynxcarcinoom vrijwel altijd om een plaveiselcelcarcinoom (>90%). Andere maligne tumoren, zoals adenocarcinoom, fibrosarcoom en chondrosarcoom zijn uiterst zeldzaam. 
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· Mondholtecarcinoom

In Nederland komen jaarlijks per 100.000 inwoners iets meer dan 3 carcinomen van de mondholte voor. Een aantal risicofactoren, die een rol spelen bij het ontstaan van de tumor, zijn een slechte eetgewoonte, slechte mondhygiëne, chronische irritatie door een carieus gebit of een slecht passend kunstgebit. Daardoor komt de ziekte merendeels bij mensen van middelbare leeftijd en ouderen voor.

De tumoren binnen de mondholte worden onderscheiden in verschillende lokalisaties, namelijk het voorste tweederde deel van de tong, de mondbodem, wangslijmvlies, gingiva van onder- en bovenkaak, palatum durum en het retromolaire gebied. De planocellulaire carcinomen vormen de meerderheid. Daarnaast draait het bij het palatum vooral om adenoïd-cystische carcinomen en adenocarcinomen.

· Oropharynxcarcinoom

In Nederland komen per jaar 270 nieuwe gevallen voor. Bij 70% hiervan gaat het om een tonsilcarcinoom. De tongbasis en het zachte gehemelte volgen met 20 en 10%. De ziekte wordt hoofdzakelijk gediagnosticeerd bij mensen die ouder zijn dan 60 jaar die overmatig gebruik hebben gemaakt van alcohol en tabak. 

[image: image12.png]


Histopathologisch onderzocht gaat het voornamelijk om een goed of matig ongedifferentieerde plaveiselcelcarcinoom.

· Nasopharynxcarcinoom
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Dit carcinoom komt in het bijzonder voor in landen rondom de Middellandse Zee en Zuid-oost Azië. Bij mannen komt het carcinoom twee tot drie keer zo vaak voor dan bij vrouwen. Het Epstein-barr virus schijnt ook een belangrijke rol te spelen bij het ontstaan van een nasopharynxcarcinoom.

Over het algemeen gaat het om ongedifferentieerde carcinomen en planocellulaire carcinomen. 

· Hypopharynxcarcinoom

Er wordt in Nederland jaarlijks bij ruim 130 mensen hypopharynxcarcinoom gediagnosticeerd. Hierbij gaat om de volgende drie lokalisatiegebieden: de sinus piriformis, de achterwand en de regio postcricoidea. Bijna 75% ontstaat in de sinus piriformis en dan vooral ook bij mannen ouder dan 60 jaar.

Uit histologisch onderzoek komt vrijwel altijd naar voren dat het om een plaveiselcelcarcinoom gaat.

TNM-classificatie en behandeling

Voor een overzicht van de TNM-classificatie en behandeling van de beschreven carcinomen, zie bijlage Ia en Ib.

2.2. Inhoud huidige protocol

Bij hoofd-hals patiënten wordt er gebruik gemaakt van het offline eNAL protocol (Zie bijlage II). eNAL staat voor extended No Action Level en is een correctieprotocol, bedoeld om verschuivingen van de patiënt te corrigeren. Bij het eNAL protocol volgt er elke week een correctie. 

Het offline eNAL protocol houdt in dat er onafhankelijk van elkaar gematched en bestraald wordt, met uitzondering van de eerste fractie. Bij de eerste fractie dienen er eerst EPI’s (electronic portal images) gemaakt te worden waarna deze worden gematched. Bij de eerste bestraling wordt er eerst gematched, alvorens de bestraling gestart wordt. 

Binnen het huidige setup-verificatie protocol kunnen er vier verschillende situaties voorkomen waarbij er EPI’s gemaakt kunnen worden. Deze vier situaties zijn: volgens de procedure van het setup-verificatie protocol, op eigen initiatief bij twijfel over de positionering, op aangeven van de behandelend arts of op aangeven van de klinisch fysicus.

Het matchen wordt individueel door twee laboranten uitgevoerd. De waarden tussen de eerste en tweede laborant mogen niet meer dan 5 mm verschillen. De matchwaarden van de tweede laborant worden gebruikt voor de correctie. 

Als tijdens de eerste fractie blijkt dat de afwijking groter dan 10 mm is, moeten er direct maatregelen genomen worden. De instelgegevens en de positionering van de patiënt dienen gecontroleerd te worden. Als dit in orde blijkt te zijn, wordt er contact opgenomen met een SUV-laborant. 

Na fractie 1 en fractie 2 volgt er geen correctie. Pas bij fractie 3 volgt er een correctie. Dit is een gemiddelde van de eerste drie fracties. Fractie 4 is een test. Deze test is goed als de drempelwaarde van 5 mm niet wordt overschreden. Hierna wordt er één keer per week geimaged. Als bij fractie 4 de drempelwaarde wordt overschreden, wordt de imageprocedure opnieuw herstart.

Bij de wekelijkse fracties volgt er altijd een correctie, ongeacht de matchwaarden. Deze correctie is gebaseerd op metingen uit de voorgaande fracties. De correctie van de wekelijkse fracties wordt doorgevoerd tenzij deze correctie meer dan 5 mm afwijkt in één van de richtingen ten opzichte van de vorige correctie. Dan moet er overlegd worden met een SUV-laborant en een fysicus. 

2.3. Keuze huidige protocol

Het huidige setup-verificatie protocol wordt toegepast bij het behandelen van hoofd-hals patiënten., die meer dan vijf bestralingsfracties krijgen. Alle patiënten worden onafhankelijk van de tumor/bestralingslocatie op dezelfde manier gematched. 

Het voordeel hiervan is dat er een eenduidige manier is van het imagen van hoofd-hals patiënten.

Een nadeel van dit protocol is dat er hierbij niet specifiek op het gebied wordt gematched waarin de tumor zich bevindt. Voor de bestraling is het belangrijkste doel van het imagen dat de ligging van het gebied van de tumor exact overeenkomt met de ligging van de tumor tijdens het maken van het bestralingsplan.

2.4. Keuze anatomische structuren

In het huidige setup-verificatie protocol zijn de volgende anatomische structuren opgenomen. Zie onderstaande tabel voor de gekozen structuren binnen het huidige protocol:

	
	AP
	Links lateraal

	Prioriteit
	- Trachea

- Sternoclaviculair gewricht

- Processus spinosi t.h.v. claviculae (indien zichtbaar prioriteit)
	- Trachea

- Wervellichamen (indien zichtbaar prioriteit)

- Processus spinosus C1

	Ter oriëntatie
	- Longtoppen
	- Achterhoofd


Tabel 1. Anatomische structuren huidige protocol.

Tijdens het matchen dient er nauwkeurig gekeken te worden naar de prioriteitsstructuren. Deze zijn in het groen aangegeven op de DRR-beelden. Mochten deze niet duidelijk zichtbaar zijn, kunnen de oriëntatiestructuren gebruikt worden als hulpmiddel. Deze zijn aangegeven in het rood. 

Bij het matchen wordt er gebruik gemaakt van deze anatomische structuren omdat deze structuren duidelijk zichtbaar zijn op zowel het MV-beeld als het DRR-beeld. Door het vijf-puntsmasker worden het hoofd, de hals en de schouders gefixeerd.
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3. Anatomische structuren
In dit hoofdstuk staan er onderzoeken beschreven die zijn uitgevoerd om uit te zoeken welke anatomische structuren geschikt zijn voor de drie nieuwe setup-verificatie protocollen.

Eerst is er literatuuronderzoek gedaan naar welke anatomische structuren in het hoofd-hals gebied toegepast worden in de praktijk. Vervolgens is er een onderzoek verricht met behulp van 25 hoofd-hals patiënten waarbij gekeken is naar de zichtbaarheid van de anatomische structuren in het hoofd-hals gebied. 

3.1. Criteria anatomische structuren

Voor het opstellen van de nieuwe setup-verificatie protocollen is er gekeken naar welke anatomische structuren geschikt en betrouwbaar zijn om op te matchen. Als eerste is er onderzoek gedaan naar de gebruikte anatomische structuren binnen de gevonden literatuur. 

3.1.1. Literatuuronderzoek naar de toegepaste anatomische structuren in het hoofd-hals gebied

De anatomische structuren die uit het literatuuronderzoek naar voren zijn gekomen, zijn in de onderstaande tabel verwerkt. 

	Structuren 
	AP
	Lateraal

	Mandibula 
	3
	3

	Achterhoofd 
	1
	5

	Nasale septum
	2
	0

	Sinus maxillaris
	2
	1

	Alle ventrale zijde cervicale wervellichamen
	0
	1

	Alle dorsale zijde cervicale wervellichamen
	1
	1

	Cervicale wervellichamen
	2
	3

	Processus spinosi cervicale wervels
	3
	2

	Processus spinosus C1
	0
	1

	Processus spinosus C2
	1
	1

	Tussenwervelschijven
	1
	1

	C1 wervellichaam
	0
	1

	C2 wervellichaam
	1
	2

	Th2 – Th4
	1
	1

	Sternoclaviculair gewricht/claviculae
	3
	0

	Trachea
	1
	1

	Longtoppen
	2
	0

	Posterior zijde trachea
	0
	1

	Sella tursica
	0
	1

	Schedel
	0
	1

	Maxilla
	1
	1


Tabel 2. Ingetekende anatomische structuren AP en LAT volgens 6 bronnen.

Uit de tabel blijkt dat de volgende anatomische structuren bij minimaal de helft of meer van de gevonden artikelen gebruikt worden voor het matchen:

· Mandibula voor zowel het AP als laterale veld

· Sternoclaviculair gewricht/claviculae voor het AP veld

· Processus spinosi van de cervicale wervels voor het AP veld

· Achterhoofd voor het laterale veld

· Cervicale wervellichamen voor het laterale veld

In de literatuur komt niet eenduidig naar voren waarom er voor bepaalde structuren wordt gekozen. Verder is er bij de literatuurstudie geen eenduidig protocol voor het imagen van hoofd-hals patiënten gevonden. 

Hieronder is er een overzicht weergeven van de gekozen structuren die in de verschillende artikelen naar voren zijn gekomen:

Review Article: Recent Advances in Image-Guided Radiotherapy for Head and Neck Carcinoma, Sameer K. Nath e.a. (3 juni 2009)

In dit artikel staat beschreven wat IGRT inhoudt. Het behandelen van hoofd-hals tumoren is moeilijk vanwege de vele kritieke organen. Uit het onderzoek blijkt dat er met behulp van IMRT toch een hoge dosis gegeven kan worden op het doelgebied, waarbij de kritieke organen worden gespaard. Hierbij wordt gebruik gemaakt van image-guided radiotherapy (IGRT). Onder IGRT valt onder andere het toepassen van imagen om de positie van de patiënt en de tumor te controleren bij elke fractie. Om de patiënt iedere dag op dezelfde manier te positioneren, staan er verschillende methoden beschreven in het artikel. Daarnaast wordt het gebruik van MV-beelden beschreven. Hierbij worden op de laterale MV-beelden de volgende anatomische structuren als voorbeeld aangegeven: Processus spinosi van de cervicale wervels, achterhoofd, alle ventrale zijde van de cervicale wervellichamen en mandibula. Voor het AP beeld zijn er geen anatomische structuren aangegeven.

Clinical experience of the importance of daily portal imaging for head and neck IMRT treatments, Laurence E Court e.a. (14 februari 2008)

In dit artikel komt naar er voren dat er onderzoek gedaan is naar de positionering van hoofd-hals patiënten die behandeld worden met behulp van IMRT en waarbij gebruik wordt gemaakt van het dagelijks imagen.

Bij 15 patiënten is het DRR beeld met het MV-beeld vergeleken. Hierbij is gematched op C2 en in het supraclaviculair gebied ter hoogte van T2-T4. Er staat in het artikel niet vermeld in welke richtingen (AP en lateraal) de structuren worden gematched.

Measurements of patient’s setup variation in intensity modulated radiation therapy of head and neck cancer using electronic portal imaging device, N Naiyanet (19 april 2007)

Binnen dit artikel wordt een onderzoek beschreven waarbij 9 hoofd-hals patiënten behandeld worden met behulp van IMRT. Wekelijks worden er EPI’s gemaakt in de AP en laterale richting. De EPI’s worden gematched met behulp van 6 anatomische structuren. Voor de laterale beelden wordt  er gebruik gemaakt van de schedel en wervellichamen C1 en C4. Voor de AP beelden is dit de mandibula, clavicula en processus spinosi.

Het uiteindelijke doel van dit onderzoek is het bekijken of de marge van het CTV/PTV kleiner kan zijn dan de 5 mm die nu toegepast wordt. Door deze marge te reduceren kunnen risico organen beter gespaard worden. 

Development and Application of Efficient Portal Imaging Solutions, J.C.J de Boer (2003)

In dit proefschrift wordt de ontwikkeling en toepassing van efficiënte oplossingen bij het afbeelden van patiënten tijdens radiotherapie beschreven. Hierin is hoofdstuk 8 gewijd aan het hoofd-hals bestralingsgebied. Een onderdeel van dit hoofdstuk is het beschrijven van het imagen. Hierbij wordt gebruik gemaakt van TheraviewNT EPID. Verder staan hierin de volgende anatomische structuren beschreven: de processus spinosus C2, achterhoofd en de posterior zijde van de cervicale wervellichamen. Soms worden de mandibula en de tussenwervelschijven extra ingetekend om te gebruiken bij het matchen. Er staat in het proefschrift niet vermeld in welke richtingen de structuren worden gematched.

On target: ensuring geometric accuracy in radiotherapy, Jane Barrett (november 2008)

Dit rapport bevat richtlijnen hoe er nauwkeuriger bestraald kan worden. Het doel van dit rapport is aanbevelingen te doen voor de setup-verificatie bij het imagen met behulp van MV bundels. In het rapport wordt er in hoofdstuk 7 een beschrijving gegeven over imagingprotocollen voor verschillende gebieden, waaronder het hoofd-hals gebied. Hierin worden de volgende anatomische structuren aangegeven bij het AP beeld: neustussenschot, sinus maxillaris, maxilla, mandibula, de cervicale wervellichamen, processus spinosi en claviculae. Bij het laterale beeld zijn dit de volgende anatomische structuren: sella tursica, sinus maxillaris, achterhoofd, maxilla, mandibula, posterior zijde van de trachea, de cervicale wervellichamen, processus spinosi en claviculae.

Protocol: werkwijze, intekenen structuren, Instituut  Verbeeten te Tilburg: SUV-werkgroep (augustus 2009)

In dit protocol is de werkwijze van het intekenen van de structuren beschreven. Dit is een algemeen protocol voor alle bestralingsgebieden, waarbij ook het hoofd-hals gebied in beschreven staat. Bij het specifieke gedeelte worden de volgende structuren beschreven om op te matchen:

AP: Trachea, sternoclaviculair gewricht, processus spinosi, longtoppen 

Links lateraal: Wervellichamen indien zichtbaar, processus spinosus C1, trachea, achterhoofd

Protocol: protocol NAL -KNO- EPID, UMC St Radboud te Nijmegen: EPID-laboranten (maart 2008)

Dit protocol wordt gebruikt voor alle patiënten die in het hoofd-halsgebied bestraald worden. In het protocol wordt het 2D- en 3D-correctie protocol beschreven. De volgende matchstructuren staan aangegeven:

AP: wervels, sinus maxillaris, neustussenschot en longtop

Lateraal: wervels, schedelbasis

3.1.2. Onderzoek naar zichtbaarheid van anatomische structuren 

Uit de diverse bronnen blijkt dat er verschillende matchstructuren toegepast worden. De gevonden structuren zijn te divers om te verwerken in de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Na de literatuurstudie is er besloten is om 25 hoofd-hals patiënten nader te bekijken op de zichtbaarheid van anatomische structuren op zowel de DRR- als de MV-beelden. De MV-beelden worden gemaakt door middel van een flatpanel met 3 ME. De energie van de imagevelden is 6 MV.

Eerst zijn alle zichtbare anatomische structuren geturfd op zowel de AP als de laterale beelden. 

Een belangrijk criteria hierbij is dat de anatomische structuren zowel op het DRR- als het MV-beeld zichtbaar zijn. De anatomische structuren kunnen beter in beeld gebracht worden door het aanpassen van de belichting en het contrast. Door het retrospectief onderzoek staat de grootte van het imagingveld vast. Hierdoor is het niet mogelijk om structuren mee te nemen die buiten het imagingveld liggen, zoals bijvoorbeeld de septum nasi of orbita. Mogelijk kan er nog verder onderzoek gedaan worden naar de zichtbaarheid van de structuren op zowel het DRR- als het MV-beeld. 

De zichtbaarheid van de anatomische structuren zijn verwerkt in tabellen en grafieken. Zie bijlage III.

De volgende resultaten zijn naar voren gekomen na het bekijken van de DRR-beelden:

· Bij AP zijn zowel het achterhoofd, de trachea, de longtoppen als het sternoclaviculair gewricht bij alle patiënten zichtbaar.  Bij het links laterale beeld geldt dit ook voor het achterhoofd en de trachea. 

· Disci intervertebralis C1/C2 en C2/C3 zijn op AP beelden niet duidelijk zichtbaar. Vanaf discus intervertebralis C3/C4 zijn de disci bij 72% van de patiënten wel duidelijk zichtbaar. Links lateraal zijn bij 84% van de patiënten de disci intervertebralis van C1/C2 tot en met C6/C7 zichtbaar. 

· Bij 96% van de patiënten is de oropharynx en de larynx zowel in het AP beeld als het links laterale beeld zichtbaar.

· De laterale zijde van het wervellichaam van de cervicale wervels is bij hooggelegen wervels op het AP beeld niet duidelijk zichtbaar. Pas vanaf C3 zijn de laterale zijden goed zichtbaar bij 88% van de patiënten.

· Op de AP beelden zijn de processus spinosi vanaf C7 het duidelijkst zichtbaar bij 84% van de patiënten. Processus spinosus C6 is bij 60% van de patiënten geringer zichtbaar in vergelijking met processus spinosi vanaf C7. Links lateraal zijn de processus spinosi het duidelijkst zichtbaar. Processus spinosi C1 t/m C7 zijn bij 96% van de patiënten zichtbaar.

De volgende resultaten zijn naar voren gekomen na het bekijken van de MV-beelden:

· Bij AP zijn zowel het achterhoofd, de trachea, de longtoppen als het sternoclaviculair gewricht bij 96% van de patiënten duidelijk zichtbaar. Bij het links lateraal geldt dit ook voor het achterhoofd en de trachea.


· De laterale zijden van het wervellichaam van de cervicale wervels is bij hooggelegen wervels op het AP beeld niet duidelijk zichtbaar. Pas vanaf C3 zijn de laterale zijden goed zichtbaar bij 84% van de patiënten.

· De oropharynx en de larynx zijn bij 80% van de patiënten goed zichtbaar op zowel de AP beelden als de links laterale beelden. 

· De disci intervertebralis vanaf C3/C4 tot en met C7/Th1 zijn bij 64% van de patiënten zichtbaar op de AP beelden. Op de links laterale beelden zijn de disci intervertebralis tot en met C5/C6 bij 80% van de patiënten zichtbaar. Daarna daalt de zichtbaarheid bij C6/C7 naar 44%, bij C7/Th1 naar 16% en bij Th1/Th2 naar 0%.

· De processus spinosi zijn op MV-beelden lastig te zien. Van processus spinosi C6 tot en met Th1 is de zichtbaarheid bij 64% van de patiënten. Processus spinosi C1 tot en met C3 zijn links lateraal het duidelijkst zichtbaar bij 96% van de patiënten. Daarna daalt de zichtbaarheid naar 64% bij processus spinosus C6, tot 8% bij processus spinosus Th1.

Een belangrijk criteria voor de keuze van de anatomische structuren voor de nieuwe setup-verificatie  protocollen is dat de structuren zowel zichtbaar zijn op het AP beeld als het links laterale beeld. Daarom is er gekeken voor welke structuren dit geldt. Hieronder staat een opsomming van de structuren die zowel op het DRR- als het MV-beeld zichtbaar zijn.

Structuren zowel AP als links lateraal zichtbaar op het DRR- en het MV-beeld:

· Achterhoofd

· Trachea

· Oropharynx

· Larynx

· Discus intervertebralis C4/C5

· Discus intervertebralis C5/C6

· Processus spinosus C6

Tijdens het bekijken van de trachea op de DRR-beelden kwam naar voren dat deze niet consequent afgebeeld is. Dit heeft te maken met de bewerking van de DRR-beelden, waarbij gebruik gemaakt kan worden van blenden. Door de optie blenden kunnen twee verschillende DRR-beelden samengevoegd worden tot één DRR-beeld. Op elk afzonderlijk DRR-beeld kan een bepaalde anatomische structuur optimaal in beeld worden gebracht.

Voor het nieuwe protocol is het belangrijk om zowel de trachea als de cervicale wervels duidelijk in beeld te brengen. 

Er worden eerst vanuit het CT-beeld twee DRR’s gevormd, door gebruik te maken van presets. Presets zijn vooraf ingestelde grijswaarden die gekoppeld zijn aan anatomische structuren. Bij het hoofd-hals gebied wordt gebruik gemaakt van een preset waardoor alle botstructuren zichtbaar worden. Vervolgens moeten de trachea en de cervicale wervels optimaal in beeld worden gebracht.

Voor de eerste DRR wordt de trachea goed in beeld gebracht. Dit wordt gedaan door middel van de depth-control. Met deze functie kan er enkel van de gekozen structuur een DRR berekend worden. Er wordt gebruik gemaakt van twee limiet lijnen die de desbetreffende structuur omvat. Een DRR wordt enkel berekend met de CT Houndfieldswaarden die binnen dit veld vallen. Vervolgens wordt dit ook gedaan voor de tweede DRR. Hierbij worden de cervicale wervels geselecteerd. Daarna worden deze twee DRR’s over elkaar geplaatst en ontstaat er een DRR met zowel een duidelijk zichtbare trachea als cervicale wervels. Dit zal bij het eventuele in gebruik name van het nieuwe protocol verder onderzocht moeten worden.

3.2. Keuze anatomische structuren

Aan de hand van de literatuur en het onderzoek naar de zichtbaarheid van de anatomische structuren zijn er in overleg met de SUV-laboranten en de radiotherapeut-oncoloog per gebied de meest geschikte en betrouwbare structuren bepaald. Deze structuren zijn gekozen aan de hand van de onderzoeksresultaten die verwerkt zijn in bijlage III, grafieken 3 en 4. In het overzicht zijn de anatomische structuren onderverdeeld in absolute waarden en percentage van zichtbaarheid op zowel de DRR-beelden als MV-beelden. Hierbij is besloten dat de structuren die, zowel in het DRR- als het MV-beeld, een zichtbaarheid hebben van meer dan 80%, gebruikt kunnen worden voor het matchen met behulp van de nieuwe setup-verificatie protocollen.

Hieronder worden de drie gebieden van de nieuwe setup-verificatie protocollen beschreven, waarbij per stralenrichting (AP en links lateraal) de gekozen structuren staan vermeld. 

3.2.1. Anatomische structuren van het gebied hoog

Zoals in de inleiding van dit verslag beschreven is, wordt het hoofd-hals gebied onderverdeeld in drie anatomische gebieden. Het eerste anatomische gebied, is het gebied ter hoogte van de mandibula en het achterhoofd. De bovengrens van dit gebied is de caudale rand van de orbita en als ondergrens wordt er tot en met C3 aangehouden. Dit gebied is bedoeld voor de tumoren die voorkomen ter hoogte van de oropharynx. 

Uit onderzoek is gebleken dat de volgende structuren het meest geschikt en betrouwbaar zijn voor het imagen in dit gebied.
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Tabel 3. Matchstructuren in het gebied hoog.
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3.2.2. Anatomische structuren van het gebied midden.
Het tweede anatomische gebied is het gebied ter hoogte van midcervicaal. Bij de eerste opzet van het midden protocol liep het gebied van C3 tot C5. Na het onderzoeken van de zichtbaarheid van de anatomische structuren werd er geconcludeerd dat er in dit gebied onvoldoende zichtbare structuren aanwezig waren. Vandaar dat er in overleg met de radiotherapeut-oncoloog en de SUV-laboranten besloten is dat het nieuwe midden gebied overlappend mag zijn met de gebieden hoog en laag. De craniale grens van dit gebied is C3 en de caudale grens is C6. 

Het midden gebied wordt gebruikt voor de tumoren die voorkomen ter hoogte van de larynx.

Uit onderzoek is gebleken dat de volgende structuren het meest geschikt en betrouwbaar zijn voor het imagen in dit gebied.
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Tabel 4. Matchstructuren in het gebied midden
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Bij het links laterale beeld is geen oriëntatiestructuur gekozen. Dit omdat er in het gekozen gebied geen geschikte oriëntatiestructuren aanwezig zijn. De cranio-caudale verschuiving wordt bepaald met behulp van de processus spinosi. Op het AP beeld wordt enkel naar de medio-laterale verschuiving gekeken met behulp van de laterale zijden van de wervellichamen die als oriëntatiestructuren dienen. 

3.2.3. Anatomische structuren van het gebied laag.

Het laatste gebied is het gebied ter hoogte van de schouder en de thorax. Het gebied loopt van C4 tot en met de claviculae. In dit gebied komen geen hoofd-hals tumoren voor, maar is bedoeld voor bestralingen van metastasen van de lymfeklierstations 4 en 5.

Uit onderzoek is gebleken dat de volgende structuren het meest geschikt en betrouwbaar zijn voor het imagen in dit gebied.

	
	AP
	Links Lateraal

	Prioriteit
	- Luchtholte van de trachea

- Tussenwervelschijf C5/C6

- Tussenwervelschijf C6/C7

- Tussenwervelschijf C7/Th1

- Processus Spinosus C7

- Processus Spinosus Th1

- Mediale deel van de claviculae
	- Luchtholte van de trachea

- Tussenwervelschijf C4/C5

- Tussenwervelschijf C5/C6

- Processus Spinosus C5



	Ter oriëntatie
	- Linker longtop

- Rechter longtop
	- Geen oriëntatiestructuur


Tabel 5. Matchstructuren in het gebied laag.
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Bij het links laterale beeld is geen oriëntatiestructuur gekozen omdat er aangenomen moet worden dat er bij dit protocol een laag isocentrum gebruikt wordt. Hierdoor kan het achterhoofd niet ingetekend worden als oriëntatiestructuur. De longtoppen kunnen ook niet als orientatiestructuur ingetekend worden omdat deze niet zichtbaar zijn op het MV-beeld. Dit komt vanwege de onderbelichting van de schouder.

4. Het nieuwe setup-verificatie protocol

Zoals al eerder beschreven, is het huidige protocol niet specifiek gericht op de tumor of het bestralingsveld. In het nieuwe voorstel wordt het hoofd-hals gebied ingedeeld in drie gebieden. Deze gebieden liggen ter hoogte van mandibula/achterhoofd, midcervicaal en schouder/thorax. Voor elk gebied is er een setup-verificatie protocol opgesteld, namelijk “hoog”, “midden” en “laag”. De tumor wordt afhankelijk van de locatie in een van de drie gebieden onderverdeeld. 

4.1. Inhoud van het nieuwe protocol

Bij de nieuwe setup-verificatie protocollen wordt er, net zoals bij het huidige setup-verificatie protocol, gebruik gemaakt van een offline eNAL protocol. Als eerste worden er algemene matchinstructies beschreven die voor alle drie de setup-verificatie protocollen gelden. Tevens wordt er in dit gedeelte nog een korte uitleg gegeven over het eNAL protocol. Daarna worden de drie gebieden afzonderlijk beschreven. Per gebied wordt er achtereenvolgens de criteria, de veldgrenzen en de in te tekenen structuren aangegeven. Hierin staan ook aanvullende matchinstructies en/of aanvullende intekeninstructies vermeld die specifiek zijn voor dat gebied. Zie voor het setup-verificatie protocol bijlage IV.

Bij het bepalen van de veldgrenzen voor alle drie de imaginggebieden is er gekeken naar de veldgrenzen van het huidige protocol. Als deze veldgrenzen toegepast konden worden binnen de nieuwe setup-verificatie protocollen en geen onnodige stralenbelasting geven, werden deze veldgrenzen aangehouden. Bij de keuze van de veldgrenzen is rekening gehouden met eventuele verschuivingen van de patiënt. Ook is er rekening gehouden met het maximale imagingveld. Binnen het Instituut Verbeeten kan de grootte van de veldgrens vanaf het isocentrum niet groter zijn dan 11,5 cm.

4.1.1. Gebied hoog

Per richting (AP en links lateraal) is er afzonderlijk gekeken naar de meest geschikte veldgrenzen. In onderstaande tabel staan de verschillende veldgrenzen aangegeven. 
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Tabel 6. Veldgrenzen van gebied hoog.



Eerst zijn de craniale en caudale veldgrenzen bepaald. Bij de craniale veldgrens van het AP veld is de caudale rand van de orbita duidelijk zichtbaar. Er is gekozen voor deze veldgrens zodat de matchstructuren van dit gebied niet buiten het imagingveld vallen door eventuele verschuivingen van de patiënt. Voor het links laterale veld is als craniale veldgrens gekozen voor de uitwendige gehoorgang, vanwege dezelfde redenen als bij AP. Als caudale veldgrens is zowel bij AP als links lateraal gekozen voor de caudale zijde van C5. 

De ventro-dorsale veldgrenzen van het links laterale veld zijn overgenomen van het huidige protocol. Hierbij is het percentage lucht in het imagingveld minimaal en bevinden de matchstructuren zich met een marge binnen het veld. Ten slotte zijn de laterale veldgrenzen geplaatst op 0,5 cm lateraal van de processus mastoïdeus ossis temporalis. Er is een marge aangehouden zodat de laterale zijden van de mandibula binnen het imagingveld vallen.

Voor dit gebied is besloten dat er eerst links lateraal gematched moet worden. Bij het AP beeld zijn er geen prioriteitsstructuren aanwezig om in de cranio-caudale richting te matchen. Vandaar dat er bij het AP beeld de y-waarde (de cranio-caudale richting) van het links laterale beeld handmatig door de matcher wordt gereproduceerd. Bij het processen wordt alleen gerekend met de y-waarde van het links laterale beeld.

4.1.2. Gebied midden

Bij het middelste imaginggebied zijn de volgende veldgrenzen bepaald:

	
	AP
	Links Lateraal

	Craniale veldgrens
	Halverwege op de processus mastoïdeus ossis temporalis
	Uitwendige gehoorgang

	Caudale veldgrens
	Longtoppen
	Caudale zijde van C7

	Ventrale veldgrens
	Niet van toepassing
	Halverwege de mandibula

	Dorsale veldgrens
	Niet van toepassing
	De huid van de nek

	Links laterale veldgrens
	0,5 cm lateraal van de processus mastoïdeus ossis temporalis
	Niet van toepassing

	Rechts laterale veldgrens
	0,5 cm lateraal van de processus mastoïdeus ossis temporalis
	Niet van toepassing


Tabel 7. Veldgrenzen van gebied midden.





Binnen dit gebied komen er een aantal veldgrenzen overeen met het gebied hoog. Deze veldgrenzen zijn met dezelfde redenen gekozen zoals in paragraaf 4.1.1. is beschreven. De craniale veldgrens van links lateraal is ondanks het lagere imaginggebied hetzelfde gehouden als bij het vorige imaginggebied. Hierdoor kan door middel van het tellen van de processus spinosi de juiste processus spinosi bepaald worden die gebruikt worden voor het matchen.

Bij de overige veldgrenzen is er een marge aangehouden voor de eventuele verschuiving van de patiënt. 

4.1.3. Gebied laag

Bij het laagste imaginggebied zijn de volgende veldgrenzen bepaald:

	
	AP
	Links Lateraal

	Craniale veldgrens
	Caudale zijde van C2
	Craniale zijde van C1

	Caudale veldgrens
	1 cm onder de claviculae
	Caudale zijde van C7

	Ventrale veldgrens
	Niet van toepassing
	Halverwege de mandibula

	Dorsale veldgrens
	Niet van toepassing
	1 cm dorsaal van de processus spinosus C7

	Links laterale veldgrens
	Het gedeelte van mediale zijde van de clavicula, die binnen de longtop valt, moet binnen de veldgrens liggen
	Niet van toepassing

	Rechts laterale veldgrens
	Het gedeelte van mediale zijde van de clavicula, die binnen de longtop valt, moet binnen de veldgrens liggen
	Niet van toepassing


Tabel 8. Veldgrenzen van gebied laag



De bovenstaande veldgrenzen zijn zo bepaald dat er een marge aangehouden wordt voor eventuele verschuivingen van de patiënt. Ondanks dat dit gebied het laagste imaginggebied is, ligt het links laterale imagingveld hoger. Dit komt doordat, door de onderbelichting van de schouder, geen laaggelegen anatomische structuren zichtbaar zijn. 

4.2. Intekenen van anatomische structuren

De radiotherapeut-oncoloog bepaalt van te voren welke van de drie setup-verificatie protocollen toegepast moet worden. Vervolgens wordt er met behulp van TheraviewNT de bijbehorende anatomische structuren ingetekend door de planningslaboranten. 

Voor de gebieden midden en laag worden eerst de links laterale DRR-beelden ingetekend. Door op het links laterale beeld, aan de hand van de wervels, de plaats van het isocentrum af te lezen, kan vervolgens op het AP beeld het isocentrum bepaald worden. Aan de hand daarvan kunnen de matchstructuren voor het AP beeld ingetekend worden. Net als in het huidige setup-verificatie protocol worden de prioriteitsstructuren ingetekend met groen en de oriëntatiestructuren met rood.

In de setup-verificatie protocollen staat tevens beschreven wat er gedaan moet worden als matchstructuren niet of nauwelijks zichtbaar zijn. Als er minimaal één soortgelijke matchstructuur zichtbaar is dan hoeft enkel deze ingetekend te worden. Indien bij het intekenen alle soortgelijke structuren niet zichtbaar zijn, dan dient er overleg gepleegd te worden met de arts en/of fysicus over welke structuren dan ingetekend moeten worden.
5. Onderzoeksresultaten
5.1. Matchresultaten

Na het voltooien van het matchen zijn de matchresultaten door middel van twee verschillende methoden uitgewerkt. Bij de eerste methode is er gebruik gemaakt van de stelling van Pythagoras. Vervolgens is er bij de tweede methode gekeken naar de gemiddelde afwijking per setup-verificatie protocol. Tevens zijn de x-, y- en z-richting van het huidige protocol vergeleken met de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Deze methoden staan hieronder beschreven. Bij het berekenen van de gegevens is er bij het setup-verificatie protocol hoog gebruik gemaakt van de y-waarde van links lateraal zoals is beschreven in hoofdstuk 4. Bij de overige setup-verificatie protocollen is er gebruik gemaakt van de gemiddelde y-waarden van AP en links lateraal.

5.1.1. Eerste methode

Om de matchresultaten te verwerken is met behulp van de stelling van Pythagoras een berekening uitgevoerd. Door de Stelling van Pythagoras twee keer toe te passen kan het verschil tussen twee punten in de ruimte, van twee verschillende setup-verificatie protocollen, berekend worden.  De individuele x-, y- en z-waarden zijn eerst gemiddeld. Vervolgens is het verschil berekend van de x-, y- en z-waarden tussen huidig – hoog, huidig - midden en huidig - laag. Met behulp van deze waarden is de verdere berekening uitgevoerd. 

Bij de eerste toepassing van de stelling van Pythagoras wordt, met behulp van de x- en de y-waarden, eerst het verschil tussen de twee punten in de ruimte in de cranio-caudale en medio-laterale richting berekend. Vervolgens wordt, door middel van deze uitkomst en de z-waarde, nogmaals de stelling van Pythagoras toegepast, waarbij het verschil in de ventro-dorsale richting tussen de twee punten wordt berekend. Zie onderstaande berekening:

Voorbeeld berekening:

Protocol Huidig:


Protocol Hoog:

Verschil tussen de ruimtelijke punten van protocol Huidig – Protocol Hoog:





Dus het verschil in matchwaarden tussen de ruimtelijke punten van het protocol Huidig en het protocol Hoog is 4,16 mm.

In onderstaande figuren 20, 21 en 22 staat bovenstaand voorbeeld uitgelegd met behulp van assenstelsels. Figuur 22 geeft een 3D afbeelding weer, waarin de hele berekening verwerkt is. Figuren 20 en 21 geven een 2D afbeelding weer. Hierbij wordt bij figuur 20 de eerste stelling van Pythagoras afgebeeld in de x- en de y-richting en bij figuur 21 de tweede stelling van Pythagoras in de y- en de z-richting.


Figuur 20. 2D grafiek berekening x- en y-richting                       Figuur 21. 2D grafiek berekening y- en z-richting



              Figuur 22. 3D grafiek van berekening eerste methode

De resultaten van deze berekeningen zijn verwerkt in staafdiagrammen zie bijlage VI. Aan de hand van deze resultaten kan niet specifiek het beste protocol aangewezen worden. Er kan alleen een verschil aangetoond worden tussen het huidige setup-verificatie protocol en de nieuwe setup-verificatie protocollen.

Hieronder volgen de bevindingen na het bestuderen van de staafdiagrammen Huidig-Hoog, Huidig-Midden en Huidig-Laag.

Bevindingen staafdiagrammen Huidig-Hoog, Huidig-Midden en Huidig-Laag

· Bij het huidige setup-verificatie protocol worden er voornamelijk laag gelegen matchstructuren gebruikt. Vandaar dat tussen het huidige setup-verificatie protocol en het setup-verificatie protocol hoog de grootste verschillen zijn gevonden, namelijk gemiddeld 2.62 mm.

· Bij zowel Huidig-Hoog als Huidig-Midden als Huidig-Laag komen de verschillen niet boven de 4 mm uit, met uitzonderingen daargelaten.

Hierna is dezelfde berekeningmethode toegepast, zoals hierboven is beschreven, om het verschil te bekijken tussen Hoog-Midden, Midden-Laag en Hoog-Laag. De resultaten zijn verwerkt in staafdiagrammen, zie bijlage VI. Hieronder volgen de bevindingen na het bestuderen van de staafdiagrammen Hoog-Midden, Midden-Laag en Hoog-Laag.

Bevindingen staafdiagrammen Hoog-Midden, Midden-Laag en Hoog-Laag

· Er is gekeken naar het gemiddelde verschil per staafdiagram Hoog-Midden, Midden-Laag en Hoog-Laag. Het gemiddelde verschil van Hoog-Midden is 2,45 mm, het gemiddelde verschil van Midden-Laag is 2,11 mm en het gemiddelde verschil van Hoog-Laag is 3,32 mm. Hieruit blijkt dat het grootste verschil zit tussen de setup-verificatie protocollen Hoog en Laag. 

5.1.2. Tweede methode

Bij de tweede methode is er aan de hand van de gemiddelde matchwaarden, per setup-verificatie protocol en per x-, y- en z-richting, een onderverdeling gemaakt van de grootte van de afwijkingen. Deze resultaten zijn vervolgens verwerkt in staafdiagrammen. Zie bijlage VII.

Hieronder volgen de bevindingen na het bestuderen van de staafdiagrammen:

· Naarmate de afwijking in mm groter wordt neemt het aantal fracties sterk af. Dit geldt voor de x-, y- en z-richting van alle setup-verificatie protocollen.

· In de x-richting komen bij het setup-verificatie protocol hoog en midden de minste afwijkingen in mm voor. Bij 10 van de 20 fracties ligt de afwijking voor deze setup-verificatie protocollen tussen de 0 en 1 mm.

· In de x-richting komen bij het huidige en het lage setup-verificatie protocol, bij een afwijking van meer dan 3 mm, de meeste fracties voor. 

· In de y-richting komen bij het hoge setup-verificatie protocol, bij een afwijking van meer dan 3 mm, de meeste fracties voor. 

· In de z-richting komen bij het midden en het lage setup-verificatie protocol, bij een afwijking van meer dan 3 mm, de meeste fracties voor. 

5.2. Statistiek

De hoofdvraag van dit onderzoek was om na te gaan of er verschil is in de setup-verificatie, als er gekozen wordt voor het huidige setup-verificatie protocol of voor de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Het nagaan of er systematische of random fouten zijn in de setup-verificatie van een individuele patiënt, is niet te beoordelen. De inter-observer variatie is geminimaliseerd, door de matchresultaten van de drie observers te middelen. Er is geen rekening gehouden met de intra-observer variatie. 

6. Conclusies

· Voor het AP beeld is gebleken dat de volgende anatomische structuren duidelijk zichtbaar zijn op zowel DRR als MV: Achterhoofd caudaal, mandibula laterale zijden, oropharynx, larynx, trachea, discus intervertebralis C5/C6, discus intervertebralis C6/C7, discus intervertebralis C7/Th1, processus spinosus C7, processus spinosus Th1, longtoppen, sternoclaviculair gewricht.

· Voor het links laterale beeld is gebleken dat de volgende anatomische structuren duidelijk zichtbaar zijn op zowel DRR als MV: Achterhoofd caudaal, achterhoofd craniaal, oropharynx, larynx ventraal, larynx dorsaal, trachea ventraal, trachea dorsaal, discus intervertebralis C1/C2, discus intervertebralis C2/C3, discus intervertebralis C3/C4, discus intervertebralis C4/C5, discus intervertebralis C5/C6, processus spinosus C1, processus spinosus C2, processus spinosus C3, processus spinosus C4, C1 arcus anterior. 

· Er kan geconcludeerd worden dat tussen het huidige en de setup-verificatie protocollen midden en laag de minste verschillen zitten, namelijk gemiddeld 2.52 mm en 2.54 mm. Het grootste verschil bevindt zich tussen het huidige en het hoge setup-verificatieprotocol, namelijk gemiddeld 2.62 mm.
· Bij het vergelijken van de staafdiagrammen Hoog-Midden, Midden-Laag en Hoog-Laag zijn de kleinste verschillen te zien bij Hoog-Midden en Midden-Laag. 

· Het blijkt dat voor de medio-laterale en cranio-caudale richtingen de setup-verificatie protocollen hoog en midden de minste afwijkingen in mm geven.

· Er kan geconcludeerd worden dat het huidige setup-verificatie protocol, voor de ventro-dorsale richting, de minste afwijking in mm geeft ten opzichte van de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Dit kan mogelijk verklaard worden doordat er bij het huidige setup-verificatie protocol meer matchstructuren gebruikt worden voor de ventro-dorsale richting in vergelijking met het midden en lage setup-verificatie protocol. 

Eindconclusie

Voor dit project luidde de probleemstelling als volgt: 

Onderzoeken of vernieuwde setup-verificatie protocollen, met 3 verschillende imaginggebieden in combinatie met nieuwe anatomische structuren, leidt tot een verbeterde setup-verificatie bij hoofd-hals patiënten.

Hieruit is de volgende conclusie naar voren gekomen:

Er kan geconcludeerd worden dat er duidelijk verschil zichtbaar is in matchwaarden tussen het huidige setup-verificatie protocol en de drie nieuwe setup-verificatie protocollen. Dit suggereert dat er verschil in houding is ondanks de fixatie. Op basis van dit onderzoek kan niet geheel uitgesloten worden dat een deel van de verschillen verklaard kunnen worden, doordat het gebruik van drie verschillende setup-verificatie protocollen, leidt tot een grotere observervariatie (minder kwaliteit protocol). 

7. Aanbevelingen

Aan de hand van de conclusies zijn er een aantal aanbevelingen naar voren gekomen:

· Er wordt aanbevolen om te onderzoeken of er mogelijk meer anatomische structuren zichtbaar zijn rond het gebied van de nasopharynx. Op dit moment wordt dit gebied niet gescand, dus dient er onderzocht te worden of de CT-scan bij hoofd-hals patiënten uitgebreid kan worden. Daarnaast dient er onderzoek gedaan te worden naar een mogelijkheid om het setup-verificatie protocol hoog wat betreft het AP beeld in de cranio-caudale richting te verbeteren.

· Aanbevolen wordt om te onderzoeken of het mogelijk is om de beeldkwaliteit van het setup-verificatie protocol laag wat betreft het links laterale beeld in de ventro-dorsale richting te verbeteren, zodat er mogelijk meer anatomische structuren zichtbaar zijn.

· Aanbevolen wordt om te onderzoeken of het blenden van de DRR-beelden verbeterd kan worden. Zodat zowel de luchtholtes van de oropharynx, larynx en trachea als de wervels beter in beeld gebracht kunnen worden.

· Om de betrouwbaarheid van de setup-verificatie protocollen uitgebreider te onderzoeken dient de inter-observer variatie en de intra-observer variatie onderzocht te worden. Daarnaast dienen setup-verificatie protocollen getest te worden met meerdere patiënten.
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Figuur � SEQ "Figuur" \*Arabic �2�. Het meest gebruikte hoofdkussen





Figuur 7. Ingetekende structuren Lilat





Figuur 8. AP ingetekende matchstructuren 


gebied hoog





Figuur 9. Lilat ingetekende matchstructuren gebied hoog





Figuur 10. AP  ingetekende matchstructuren gebied midden





Figuur 11. Lilat ingetekende matchstructuren gebied midden





Figuur 12. AP ingetekende matchstructuren gebied laag





Figuur 13. Lilat ingetekende matchstructuren gebied laag





Figuur 14. AP veldgrenzen gebied hoog





Figuur 15. Lilat veldgrenzen gebied hoog





Figuur 16. AP veldgrenzen gebied midden





Figuur 17. Lilat veldgrenzen gebied midden





Figuur 18. AP veldgrenzen gebied laag





Figuur 19. Lilat veldgrenzen gebied laag





Figuur � SEQ "Figuur" \*Arabic �1�. Flatpanel





Figuur 3. Anatomie van de larynx (voorzijde)





Figuur 4. Anatomie van de larynx (achterzijde)





Figuur 5. Onderverdeling gebieden ter hoogte van pharynx





Figuur 6. Ingetekende structuren AP
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