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Résumé — Comparer les matrices de dose ou les organes segmentés de différents patients traités par radiothérapie implique une mise en
correspondance dans un espace commun de référence. Les techniques de recalage sont alors généralement validées par des calculs de métriques
de superpositions spatiales d’organes segmentés comme la similarité de Dice. Néanmoins, une telle métrique semble insuffisante pour valider
une mise en correspondance de dose. Nous proposons une métrique complémentaire reposant aussi sur les distributions de dose : la Différence
Relative d’Aire et ’avons testé dans deux cadres expérimentaux (Fantdmes numériques et Données réelles). Les résultats en zone de gradient de
dose montrent des différences, indétectables par la similarité de Dice, apparaitre griace a la métrique proposée.

Abstract — Comparing dose distributions or delineated organs from different patients treated by radiotherapy implies a mapping in a common
template. Registration methods are classically validated by using spatial overlap metrics between delineated organs like the Dice Score. Never-
theless, such a metric stay insufficient to evaluate the dose mapping accuracy. We suggest a metric relying on the dose distributions : the Relative
Difference of Areas (RDA). We tested it in two experimental frameworks (Numerical Phantoms and Actual Data). The results in heterogeneous

dose areas show differences thanks to the RDA, differences not shown by the Dice Score.

1 Introduction

La problématique essentielle dans le cadre du traitement du
cancer de la prostate par radiothérapie est double : maximi-
ser la dose recue par la cible clinique - ici la prostate et les
vésicules séminales - tout en minimisant celle touchant les or-
ganes sains voisins (organes a risques) - vessie et rectum - et
éviter ainsi des effets secondaires indésirables de toxicité. La
prédiction de la toxicité peut avoir un impact direct sur le plan-
ning du traitement en permettant d’estimer, et donc de com-
parer, la toxicité en fonction de différents plannings de dose
calculés sur des Treatment Planning System (TPS) utilisant des
méthodes de Monte Carlo. Actuellement, cette prédiction re-
pose sur des modeles de toxicité qui se basent principalement
sur les Histogrammes Dose-Volume (HDV). Un HDV norma-
lisé représente le pourcentage de volume d’une structure rece-
vant au minimum une certaine quantité de dose, ramenant alors
la distribution tridimensionnelle de la dose a une représentation
2D [1] et éliminant ainsi toute I’'information spatiale de la dis-
tribution de dose. Afin de localiser de maniere plus précise
des zones a risques dans chaque organe, il est nécessaire de
comparer les matrices de dose 3D entre les individus. Pour ce
faire, les images des organes et les matrices de dose doivent
étre préalablement recalées dans un méme espace commun de

référence. Une récente étude utilise une analyse statistique de
la dose 3D entre deux populations (avec/sans événements de
toxicité) pour localiser les zones a risques [2]. Néanmoins, les
méthodes utilisées pour recaler les images des organes dans
un méme espace restent approximatives en termes de localisa-
tions spatiales. Dans une perspective d’analyse statistique fine
de la distribution de la dose, des méthodes de validation du
recalage relatives a la superposition des organes et a la dose
s’averent alors nécessaires. La plupart des études valident leurs
techniques de recalage en utilisant une métrique de superpo-
sition spatiale entre deux organes (organe recalé / organe de
référence) comme la Similarité de Dice. Cependant, des me-
sures objectives de déformation et de mise en correspondance
de la dose restent encore a explorer, comme par exemple celle
présentée par Ebert [3]. Cette problématique est d’autant plus
importante lorsqu’il s’agit d’organes a risques localisés dans
des zones de gradient de dose. Une telle situation est illustrée
dans la figure 1 sur deux scénarios différents (I) et @). Lorsque
I’organe d’un individu (O;) est recalé vers 1’organe cible (dans
le systtme commun de référence), I’erreur de recalage apres
une transformation 7'1 ou 72 se traduit par une déplacement
dx dans deux directions opposées. Mais bien qu’une mesure
de superposition spatiale produise le méme résultat, la dose
serait mappée différemment dans les deux cas du fait du gra-



dient de dose AD/dz. Dans cet article, nous proposons une
métrique dosimétrique basée sur 1’hypothese de la conservation
de ’HDV apres transformation. Nous la comparons ensuite a
une métrique de superposition spatiale (la Similarité de Dice)
afin de constater 1’apport de I'utilisation de la métrique pro-
posée. Pour ce faire, des mesures quantitatives ont été réalisées
au moyen de fantdmes numériques ainsi que sur des données
réelles apres recalage élastique.
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FIGURE 1 — Deux situations de recalage produisant un méme
décalage dr (méme score de superposition spatiale) entre 1’ or-
gane cible et ’organe (O;) avec des transformations 71 et 72
différentes et engendrant des distributions de dose différentes
sur I’organe cible.

2 Méthodes

2.1 Métriques
2.1.1 Mesure de recouvrement spatial : Dice Score

Les mesures de recouvrement spatial [4] estiment le recou-
vrement de deux volumes binaires. Cette coincidence peut se
mesurer par la similarité de Dice, définie ici par le rapport entre
le double du nombre de voxels en commun entre les deux struc-
tures et le nombre total de voxels, soit : Dice = ﬂ?ﬂ?l

, ou |.| indique le nombre de voxels du volume considéré, et
ou A et B représentent I’ensemble des voxels des volumes.

2.1.2 Mesure de conservation de la dose : distance entre

deux histogrammes avec la Différence Relative d’Aires

Dans I’espace commun de référence, un recalage parfait en-
gendre une similarité de Dice de 1 et des HDV hy (Organe
Patient Propagé - Dose Patient Propagée) et hy (Organe Cible -
Dose Patient Propagée) superposés. En revanche, si le recalage
n’est pas parfait, la similarité de Dice sera inférieure a 1 et les
HDV précédents seront différents du fait d’une mise en corres-

pondance de dose différente (Figure 1). Cette différence peut
étre calculée en évaluant la différence des HDV normalisés (Or-
gane Patient Propagé, Dose Patient Propagée) et (Organe Cible,
Dose Patient Propagée) dans I’espace de référence. Pour cela,
nous proposons alors une mesure d’écart : la Différence Rela-
tive d’Aires (DRA) entre deux histogrammes Dose-Volume h
et ho, affines par morceaux, définis tous les deux sur un méme
intervalle [0, D,44], et & valeurs dans [0, 100] (histogrammes
normalisés avec un volume total égal a 100) :
Doz
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de maniere a ce qu’elle soit normalisée entre 0 (quand hy = hs)
et 1.

2.2 Méthodes

Le principe global de notre étude apparait sur la figure 2.
Disposant des différentes données patient (organes et matrices
de dose) transformées vers un espace commun de référence
apres un processus de recalage et de propagation, deux mesures
de la mise en correspondance entre 1’organe cible et 1’organe
recalé (O;) sont calculées : la Similarité de Dice et la DRA
appliquée aux histogrammes dose-volume normalisés. L’ étape
de mise en correspondance a été soit simulée sur fantomes
numériques, soit calculée sur des données réelles apres avoir
obtenu la transformation avec un recalage élastique dense entre
les images de tomodensitométrie (TDM) du patient; et du tem-
plate dans 1’espace commun de référence et avoir propagé les
organes (prostate, rectum, vessie) et la distribution de dose.
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FIGURE 2 - Principe global de validation de la mise en corres-
pondance.
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2.3 Expériences
2.3.1 Simulation sur fantéme Numérique

Dans le but de vérifier la pertinence de 1’utilisation de la
DRA, nous avons procédé a des expériences sur fantdmes numé-
riques simplifiés. Nous avons simulé quatre types de situations



hypothétiques post-recalage, a savoir : i) des déplacements et
ii) des déformations de I’organe dans des régions de dose ho-
mogenes et hétérogenes. 11 s’agissait ici d’évaluer I’'impact de
ces situations en termes de similarité de Dice et de DRA.

Une dose de planification provenant d’un patient réel, obte-
nue sur TPS, a servi comme base a la simulation. L’organe
patient simulé propagé dans 1’espace commun était constitué
d’une sphere, Fantome Numérique Original (FNO), placée a
chaque fois dans des régions de dose homogenes ou de gra-
dient de dose. La premiere expérience consistait a placer le
fantdme sphérique sur 1’isobarycentre de la prostate du patient
considéré, d’un volume similaire a celui de celle-ci. Ceci fait,
un Fantéome Numérique Mouvant (FNM) de méme volume, si-
mulant 1’organe cible, a parcouru, avec un pas de 2 mm, une
bande de 100 mm de longueur centrée sur le centre de gravité
du FNO. A chaque étape, nous avons calculé le Dice Score
entre le FNO et le FNM puis la DRA entre leurs HDV norma-
lisés respectifs, évalués a partir de la dose recue par le patient.
La deuxiéme expérience était similaire, a ceci pres que le FNO
était cette fois sur le barycentre de la vessie, c’est-a-dire dans
une zone de gradient de dose. L’expérience a été réitérée dans
les trois directions de I’espace. Quant a la troisieme et qua-
trieme études, nous avons repris le fantdme centré sur la pros-

tate et sur la vessie respectivement (dose homogene et hétérogene).

Cette fois-ci ’organe cible simulé, centré au méme endroit,
changeait de volume et prenait une forme d’ellipsoide 3D, en
faisant varier la longueur d’un demi-axe entre la moitié et le
double du rayon original avec un pas de 1 mm, et ce, successi-
vement dans les trois directions de I’espace.

100mm

(a) Expérience i-b

(b) Expérience ii-a
FIGURE 3 — Expériences sur fantdmes numériques.

2.3.2 Recalage non-rigide de type FFD sur des données
réelles

Nous avons mené une étude sur 24 patients atteints d’un can-
cer de la prostate et ayant passé un examen TDM de planifica-
tion. Toutes les images TDM présentent des coupes de 2mm
d’une résolution de 512x512 pixels d’lmm dans le plan axial.
Pour chacun de ces différents patients, les organes ont été seg-

mentés manuellement par un méme observateur expert selon
le protocole clinique de radiothérapie. Dans cette étude, seuls
seront considérées les images TDM et les segmentations de la
prostate, de la vessie et du rectum.

Nous avons suivi une méthode de validation croisée de type
< Leave-one-out > : chacune des 24 images TDM ayant été
choisie comme Espace Commun de Référence, sur lequel les
23 autres ont été mises en correspondance en utilisant en utili-
sant une stratégie de recalage dense basé uniquement sur I’in-
tensité des images TDM, stratégie se décomposant en deux
étapes principales : (i) un recalage affine < Block Matching >[5]
restreint par masque a la segmentation du contour du patient
(éliminant ainsi les informations superflues de I’environnement),
dont I’algorithme multi-résolution consiste a prendre un bloc
sur 'image de référence et de chercher, sur 'image a recaler,
le bloc de méme taille présentant la similarité la plus élevée au
sens de la corrélation croisée normalisée. (ii) aux résultats du
recalage affine, nous avons ensuite appliqué un recalage non-
rigide de type < Free-Form Deformation >(FFD) [6, 7], basé
sur le calcul multi-résolution de B-Splines cubiques ; la trans-
formation est alors définie a partir d’'une grille de points de
contrdle, points auxquels seront associées les B-Splines. Fina-
lement, une fois la transformation calculée entre les images pa-
tient et de référence, elle a été appliquée aux organes (prostate,
vessie et rectum) et a la matrice de dose afin de les propager
dans I’espace de référence par interpolation (plus proche voisin
pour les organes ; trilinéaire pour la dose). La DRA a alors été
calculée entre les HDV normalisés (Organe patient propagé;
Dose patient propagée) et (Organe de référence ; Dose recalée
patient), ainsi que la similarité de Dice a alors été calculée entre
un organe du patient de référence et celui recalé d’un autre pa-
tient.

3 Résultats

La figure 4 illustre quelques résultats des expériences menées
au moyen des fantdmes numériques et de 1’évaluation de la
déformation de la distribution de dose apres un recalage de
type FFD. Sur la figure 4(a), outre la non-linéarité de la rela-
tion similarité de Dice/DRA, nous pouvons constater qu’il peut
y avoir plusieurs DRA différentes pour une méme similarité de
Dice, et ce a la fois pour deux zones différentes comme la pros-
tate/vessie (une méme similarité de Dice au niveau de la pros-
tate et de la vessie peut traduire plusieurs DRA différentes),
mais également pour une méme zone, notamment dans les zones
de dose hétérogene comme la vessie. Nous pouvons par ailleurs
constater (Fig. 4(b)) que si, dans une zone de dose homogene
(prostate), les DRA sont proches de 0 et leurs variances relati-
vement faibles, ce n’est pas le cas dans des zones de gradient
de dose. En effet, les DRA et leurs variances sont nettement
plus élevées avec une DRA médiane supérieure a 0,2.

4 Conclusion

Au vu des résultats obtenus, il apparait clairement que dans
le cas d’une mise en correspondance de distribution de dose, la
seule utilisation de la similarité de Dice ne valide pas comple-
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FIGURE 4 — Quelques résultats des expériences sur fantomes
numériques et sur données réelles.

tement la déformation de la dose. Ainsi, particulieérement en
présence d’un gradient de dose, des différences apparaissent
grice a la DRA, différences indétectables avec la seule simila-
rité de Dice : ces deux métriques sont donc complémentaires.
La mesure de validation de la mise en correspondance doit
aussi reposer sur un critere dosimétrique. La métrique basée sur
les Différences Relatives d’ Aires appliquées aux Histogrammes
Dose-Volume normalisés décrite dans cet article nous permet
de quantifier I’erreur de mise en correspondance de dose pour
les études comparatives de populations.

En outre, cette métrique pourrait également étre utile a d’autres
travaux a venir comme par exemple pour évaluer influence sur
les HDV des segmentations manuelles inter-observateur des or-
ganes. Une autre problématique sera de s’ intéresser aux différents
aspects de la conservation, apres transformation, de la distribu-

tion de la dose, des Histogrammes Dose-Volume, des Histo-
grammes Dose-Masse mais aussi d’étudier par exemple I’in-
fluence du jacobien de la transformation sur celle-ci.
Parallelement, nous travaillons également sur des stratégies de
recalage élastique dense, iconiques ou hybrides utilisant au moins
partiellement I’information apportée par les segmentations des
organes, afin d’obtenir des résultats les plus précis possibles
tant en termes de similarité de Dice qu’en termes de DRA.
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