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Wprowadzenie

W dwoch poprzednich czedciach artykutu przedstawione zo-
staty matematyczne aspekty teorii optymalizacji wielokryte-
rialnej (MCO) oraz teoretyczny model optymalizacji MCO, na
ktérym opiera sie planowanie leczenia w IMRT. Przyjrzyjmy sie
teraz prébom praktycznego wykorzystania osiggniec tejze teo-
rii na gruncie radioterapii, postugujac sie odpowiednig literatura
przedmiotu. Publikacje z tego zakresu koncentruja sie wokét
dwéch gtéwnych aspektéw praktycznego zastosowania MCO
w radioterapii, a mianowicie:

—ztozonosci (czyli stopnia skomplikowania) problemu opty-
malizacyjnego w planowaniu leczenia, a zatem proby prak-
tycznego radzenia sobie zogromna liczba zmiennych, ogra-
niczen, kryteriéw oraz ich postacia matematyczna, ktéra
pociaga za soba sposéb rozwiazywania danego problemu;

—trudnosci w eksploracji wielowymiarowych przestrzeni roz-
wiazan, czyli nawigacji po powierzchni Pareto w czasie rze-
czywistym.

W kazdym z tych obszaréw tematycznych miesci sie wiele
kwestii szczegétowych. Ograniczone ramy tego artykutu po-
zwalaja na oméwienie tylko kilku z nich, ale niezwykle istotnych
z punktu widzenia fizyka medycznego zajmujacego sie planowa-
niem leczenia w IMRT.

Jak przyblizy¢ zbior Pareto-optymalny
(front Pareto, powierzchnie Pareto)?

Aby osiggnac ten cel — jak podajg D. Craft, T. Halabi, T. Bortfeld
[1] = mozna zastosowa¢ algorytm NC, czyli znormalizowang
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metode ograniczen normalnych, cow efekcie daje réwnomierne
rozmieszczenie punktéw na powierzchni Pareto, tj. stata czesto-
tliwos¢ wystepowania punktéw na PS.

Zasade dziatania tej metody ilustruje rysunek [1]:

Yl

Rys. 1 Znormalizowana metoda ograniczeri normalnych.

Algorytm optymalizacyjny dziata w kilku powigzanych ze sobq etapach. W pierw-
szym wykonywana jest optymalizacja czqstkowych funkdji celu (F,, F,). W drugim
etapie generowane sq punkty lezqce réwnomiernie na prostej utopijnej (prosta prze-
chodzqca przez punkty Y, i Y, - rozwiqzania optymalizacji czgstkowych funkdji celu).
Otrzymane punkty stuzq do zdefiniowania dodatkowych ograniczen. W kolejnym
etapie, poddajqc optymalizacji (z ograniczeniami) jedng z czgstkowych funkgji celu
uzyskuje sie rozwiqzania Pareto-optymalne Z* lezqce na powierzchni Pareto

Zrédto: [1].

Jednakze uzyskanie réwnomiernego rozktadu punktéw (pla-
néw) na powierzchni Pareto (w miare doktadnego przyblizenia
PS) odbywa sie w takim przypadku kosztem znacznie wydtuzo-
nego czasu obliczen. W praktyce klinicznej jest to niekorzystne.
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Bardziej efektywne — pod wzgledem czasu obliczer — podej-
$ciedoprzyblizania frontu Pareto prezentujgautorzyw [2], poka-
zujac zastosowanie metody ,sandwiczowe]” wykorzystanejw al-
gorytmie PGEN. Powierzchnia Pareto jest w tym przypadku jak
kanapka (sandwich) pomiedzy dolnymi i gérnymi ograniczeniami
[3]. Metoda ta uwzglednia krzywizne przyblizanej powierzchni,
dlatego daje w efekcie ekonomiczny rozktad punktéw. Techni-
ka ,sandwiczowa”, wykorzystujac dolne i gérne ograniczenia
powierzchni Pareto, umozliwia jej aproksymacje z pewna z gory
zdefiniowana doktadnoscia (Rys. 1) [3]. Algorytm okresla, w jaki
sposéb i gdzie doda¢ pojedynczy punkt (plan) do aproksymowa-
nej PS, tak aby jak najbardziej zredukowa¢ niepewnos¢ potoze-
nia PS pomiedzy ograniczeniami dolnymii gérnymi.

Rys. 2 Powierzchnia Pareto (oznaczona biatymi kétkami) aproksymowana metodq
sandwich (poprzez wewnetrzne | zewnetrzne ograniczenia)
Zrédto: [3].

Otoczka wypukta zbioru rozwigzan (punktéw) w N-wymiaro-
wej przestrzeni jest zbiorem wszystkich punktéw, ktére moga
by¢ przedstawione jako kombinacje wypukte punktéw (roz-
wigzan) bazowych (Rys. 2). Ten nieskorficzony zbiér moze by¢
przedstawiony spéjnie graficznie jako powierzchnia ztozona
z potaczonych faset (stanowiacych odcinki w problemie dwu-
wymiarowym, tréjkaty w problemie tréjwymiarowym itd.) i ich
wektoréw normalnych. Punkty na PS i zwigzane z nimi wektory
wag mozna zapisac¢ jako pary (P, w). Na swoim najwyzszym po-
ziomie algorytm PGEN iteracyjnie dobiera warto$¢ poszczegol-
nych wektoréw wag w (podejscie skalaryzacyjne do MCO), stop-
niowo rozbudowujac powierzchnie Pareto (Rys. 3) [2].

Rys. 3 llustracja dziatania algorytmu PGEN w problemie dwukryterialnym. Otoczka
wypukta zbioru rozwiqzari: powierzchnia ztoZzona z potgczonych faset (w problemie
dwukryterialnym sqg nimi odcinki) i ich wektoréw normalnych

Zrédto: [2].
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Dziatanie algorytmu PGEN sprawdzono dla dwéch przypad-
kéw klinicznych: raka gruczotu krokowego i nowotworu podsta-

wy czaszki.

femoral heads mean dose (Gy)

s 5

k-1
rectum mean dose (Gy)

Rys. 4 Powierzchnia Pareto (tréjwymiarowa) uzyskana dla przypadku raka gruczo-
tu krokowego. Wierzchotki poszczegélnych tréjkgtnych faset stanowiq wyliczone
punkty (rozwigzania) Pareto-optymalne. Wierzchotek oznaczony jako Point 8 zostat
wybrany jako plan leczenia o dobrym kompromisie pomiedzy poszczegdlnymi opty-
malizowanymi kryteriami

Dose (Gy)

Rys. 5 Rozktad dawki dla planu leczenia oznaczonego na powierzchni Pareto jako
Point 8. W tym planie szczegdlny nacisk zostat potoZzony na ochrone przed wysokimi
dawkami objetosci rektum. Dawka maksymalna w obszarze tarczowym (PTV) wy-
niosta 86,6 Gy, dawka Srednia w rektum osiggneta 25 Gy, za$ dawka srednia w gto-
wie kosci udowej—13,5 Gy

Zrédto: [2].

W analizowanym przypadku raka gruczotu krokowego zastoso-
wano 7 réwnoodlegtych wigzek. Oceniono rozktad dawki: homo-
gennos¢ rozktadu dawki w targecie vs ochrona odbytnicy vsochro-
na gtéw kosci udowych (Rys. 4-5) [2]. Przyjeto jako kryteria (cele) dla
objetosci tarczowej wymaganie, aby kazdy voxel otrzymywat daw-
ke co najmniej 75 Gy, oraz minimalizacje dawki maksymalnej w ob-
jetosci tarczowej. Natomiast dla narzaddw krytycznych, tj. odbyt-
nicy i gtéw kosci udowych, zatozono minimalizacje dawki $redniej.

Zaleta tej metody jest — po pierwsze — automatyczne wyzna-
czanie efektywnego rozktadu punktéw (plandw) bazy rozwia-
zan Pareto-optymalnych oraz — po drugie — automatyczne ge-
nerowanie zbioru parametréw wejsciowych, takich jak wartosci
wektoréw wagowych w. Unikamy w ten sposéb petli cztowiek —
optymalizator, petli tak czestej w tradycyjnym podejsciu (jedno-
kryterialnym) do planowania w komercyjnie dostepnych syste-
mach planowania leczenia IMRT. Trafny rozktad punktéw na PS,
uwzgledniajacy krzywizne przyblizanej powierzchni, oznacza
ekonomiczne wykorzystanie czasu obliczeniowego.

Pewna wadga i ograniczeniem takiego podejscia jest jednak
fakt, ze algorytm ten dziata tylko dla wypuktych funkcji celu oraz
1/2018
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wypuktych zbioréw rozwiazan dopuszczalnych. Moze to by¢
ograniczeniem wtedy, gdy posta¢ matematyczna zastosowa-
nych funkgcji celu i ograniczerh ma charakter niewypukty.

Poréwnanie wynikéw optymalizacji
wielokryterialnej i jednokryterialnej
uzyskanych w planowaniu leczenia

Bezposrednie poréwnanie wynikdw, czyli jakosci uzyskanych
planéw leczenia oraz ogdlnej efektywnosci procesu planowa-
nia leczenia, po zastosowaniu obu typéw optymalizacji znalez¢
mozna w publikacjach [4-6].

Autorzy pierwszej z nich prébujg odpowiedzie¢ na pytanie:
czy optymalizacja wielokryterialna MCO moze: po pierwsze
— skroci¢ czas potrzebny na uzyskanie akceptowalnego planu
leczenia, a po drugie — poprawic jako$¢ plandéw IMRT? W artyku-
le [4] poréwnano wiec plany wykonane dla 10 pacjentéw (5 pa-
cjentéw z glejakiem oraz 5 pacjentéw z rakiem trzustki). Plany
te sporzadzono dwojako (Rys. 7) [4]): w tradycyjnym systemie
planowania XiO (Elekta, wersja 2009) oraz réwnolegle — w sys-
temie RayStation (RaySearchLab) posiadajagcym modut do opty-
malizacji wielokryterialnej. W obydwu wariantach poréwnano

czas planowania leczenia oraz histogramy.

Patient i for inclusion.

Contours drawn by physician.

v v
Beam selection and Template beam arrangement
optimization done by staff and optimization formulation
tr planner using XiO. input into RayStation.
¥

Database generated.

¥

_|  Physician navigates to
desired plan and accepts it.
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Buiuugid esieAul OON

Physician plan review. =

]

v

Patient treated with XiO plan.

At least three weeks later, DVHs (and dose statistics
for LAPC cases) are blindly reviewed by
physician and one of the plans is chosen

as the better plan

Rys. 6 Diagram sekwencji dziatan w dwéch poréwnywanych wariantach planowa-
nia leczenia: standardowg metodq planowania odwrotnego (IMRT w systemie XiO;
lewa strona diagramu) oraz metodq planowania odwrotnego z wykorzystaniem
optymalizacji wielokryterialnej MCO (modut MCO w systemie planowania RaySe-
arch, prawa strona diagramu). LAPC — (locally advanced pancreatic cancer) miejsco-
wo zaawansowany nowotwaor trzustki

Zrédto: [4].

Jak widaé na rysunku 8 [4], uderzajaca jest réznica w dtu-
gosci czasu procedury planowania leczenia pomiedzy plano-
waniem tradycyjnym a tym wykorzystujacym optymalizacje
wielokryterialna: ze 135 minut $rednio potrzebnych na wyko-
nanie planu w systemie XiO czas ulegt skréceniu w wariancie
wielokryterialnym do $rednio 12 minut (!!!). Na czas planowania
w systemie XiO sktadajg sie przede wszystkim interakcje plani-
sty z systemem planowania: dobieranie parametréw, ich wag,
1/2018
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uruchamianie optymalizacji i powtarzanie tego schematu do
momentu uzyskania satysfakcji z otrzymanego planu. $rednia
liczba powtérzen optymalizacji w przypadku standardowego
planowania IMRT wyniosta 6,4, co uwypukla wade tej techniki,
a mianowicie jej czasochtonnos¢, a takze to, ze nie jest rzecza
trywialng dobranie odpowiedniego zestawu parametréw opty-
malizacji, ktéry bedzie prowadzit do akceptowalnego planu.

Dwukrotnie wzrést za to czas zaangazowania lekarza w pro-
ces planowania: ze $rednio 4,8 min w systemie XiO do $rednio
8,6 min w systemie RayStation (Tabela 1) [4]). Wynika to z fak-
tu, ze w wariancie z MCO lekarz moze samodzielnie przegladac
baze mozliwych planéw (w module nawigacyjnym). System Ray-
Station dostarcza mu peten wachlarz planéw — mozliwych kom-
promiséw pomiedzy kryteriami—kompromiséw, o ktérych mégt
wczesniej nawet nie wiedzied, ze istnieja. Lekarz ma zatem do
wyboru wiecej opcji leczenia danego pacjenta.
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Rys. 7 Poréwnanie czaséw trwania procedury planowania leczenia (z zaznaczeniem
poszczegélnych przypadkéw) w technice standardowego planowania odwrotnego
oraz w technice z wykorzystaniem optymalizacji wielokryterialnej (MCO).

GMB - (glioblastoma) glejak mézgu

LAPC- (locally advanced pancreatic cancer) miejscowo zaawansowany nowotwadr
trzustki

Zrédto: [4].

We wszystkich 10 analizowanych przypadkach lekarze radio-
terapeuci wybrali jako lepsze plany leczenia uzyskane z wykorzy-
staniem optymalizacji wielokryterialnej. Ocena planéw odbyta sie
na zasadzie poréwnania histograméw (Rys. 9-10) [4]. Jak wida¢ na
histogramach, plany uzyskane z uzyciem MCO okazaty sie zdecy-
dowanie lepsze zaréwno pod wzgledem efektywnosci procesu
planowania, jak i jako$ci rozktadu dawki w ciele pacjenta.

/ ava
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Tabela 1 Zestawienie Srednich czaséw (wraz z odchyleniami standardowymi), jakie
w danej technice planowania (standardowe IMRT w systemie XiO vs. planowanie
odwrotne z uzyciem modutu optymalizacji wielokryterialnej w systemie RaySearch)
i przy danym typie nowotworu (glejak mézgu i rak trzustki) potrzebowat odpowiednio
planista oraz lekarz oceniajqcy plan leczenia i decydujqcy o wyborze lepszego planu
Zrédto: [4].

Parameter Planner time (min) Physician time {min)
GBM: Standard 156+958 50£25
GBM: MCO 124+18 8§2+28
LAPC: Standard 114+329 45+£27
LAPC: MCO 11.6+0.6 90+22

A

wivl right_eye_bal _opk_nerve.
B branstem [ _chism

B

Rys. 8 Glejak mézgu: histogramy typu dawka-objetos¢ (DVH) przedstawione do oce-
ny lekarzowi w celu wybrania na ich podstawie planu lepszego. Histogram A zostat
uzyskany w systemie planowania z wykorzystaniem optymalizacji wielokryterialnej
(system RaySearch); histogram B pochodzi z planu otrzymanego w standardowej
technice planowania IMRT (system XiO).

Plan A zostat wybrany jako lepszy. Lekarz zdecydowat sie na zaakceptowanie pod-
wyzszonej dawki w gatce ocznej, ale pozwalajqcej uzyskaé dawki nizsze w pniu mo-
zqgu, skrzyzowaniu nerwéw wzrokowych oraz w prawym nerwie wzrokowym
Zrédto: [4].

Uzyskane przez autoréw wyniki wyraziécie unaoczniaja zale-
ty podejécia wielokryterialnego do planowania leczenia IMRT,
tj. efektywny (czasowo) sposéb automatycznej generacji bazy
planéw Pareto-optymalnych — planéw najlepszych; mozliwosé
uzyskania planéw preferowanych przez lekarzy; przedstawienie
radioterapeutom petnej palety mozliwych opcji leczenia oraz
przekazanie w ich rece (jako decydentéw o najwiekszej wiedzy)
narzedzi do samodzielnego nawigowania po powierzchni Pare-
toipodjeciaw petni $wiadomej decyzji w kwestii najlepszej opcji
leczenia dla konkretnego chorego.

\ artykut \ article

Mean doses

Stomach: 17.5 Gy
Liver: 8.4 Gy

R Kidney: 12.2 Gy
L Kidney: 10.9 Gy

Mean doses

Stomach: 10.7 Gy
Liver: 7.6 Gy

R Kidney: 7.4 Gy
L Kidney: 7.9 Gy

Rys. 9 Miejscowo zaawansowany rak trzustki: histogramy typu dawka-objetosé
(DVH) przedstawione do oceny lekarzowi w celu wybrania na ich podstawie planu
lepszego. Histogram A pochodzi z planu otrzymanego w standardowej technice pla-
nowania IMRT (system XiO); histogram B zostat uzyskany w systemie planowania
z wykorzystaniem optymalizacji wielokryterialnej (system RaySearch).

W tym przypadku lekarz do podjecia decyzji o wyborze lepszego planu potrzebowat
takze dawek srednich w poszczegélnych narzqdach. Plan B zostat wybrany jako
lepszy. Lekarz zdecydowat sie na ,zaokrgglenie” ksztattu histogramu dla obszaru
tarczowego pozwalajqce na znaczng ochrone struktur krytycznych

Zrédto: [4].

Inne poréwnanie efektywnosci dwéch typéw systemdw pla-
nowania znalez¢ mozna w [5], gdzie zestawiono plany uzyskane
w tradycyjnym programie KonRad oraz w wykorzystujagcym po-
dejscie wielokryterialne systemie planowania (in-home) MIRA
(Multicriteria Interactive Radiotherapy Assistant). Plany wykonano
dla przypadku oponiaka przykregostupowego (paraspinal menin-
gioma) oraz dla przypadku raka gruczotu krokowego.

Podobnie jak w pracy D. Craftaiin. [5], takze w tym artykule
pokazano, ze generacja bazy planéw jest procesem automatycz-
nym, niewymagajacym interakcji z uzytkownikiem. Otrzymane
wyniki dowodza, ze plany uzyskane w podejéciu wielokryterial-
nym maja jako$¢ poréwnywalna z planamiz systemu komercyjnie
dostepnego (Rys. 11b) [5] opartego na optymalizacjijednokryte-
rialnej. Posiadaja jednak te dodatkowa zalete, ze dostarczaja le-
karzowi znacznie wiecej informacji odnos$nie do alternatywnych
kompromiséw radioterapii dla danego pacjenta. Zastosowanie
w planowaniu leczenia teorii optymalizacji wielokryterialnej
umozliwia dodatkowo przeprowadzenie swego rodzaju analizy
czutosci (sensitivity analysis), tzn. jak modyfikacja dawki w jednej
strukturze oddziatuje na rozktad dawki w innych strukturach.

Stopien skomplikowania planu leczenia jako kryterium wta-
czone do procesu optymalizacji zanalizowali D. Craft, P. SUss
1/2018
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Rys. 10 Oponiak przykregostupowy: u géry: widok 3D okonturowanych narzqdéw krytycznych i obszaru tarczowego (lewy panel) oraz przyktadowy skan CT pacjenta
z zaznaczonym uktadem wigzek uzytych do planowania leczenia (prawy panel); na dole: histogramy typu dawka-objetosc¢ (DVH) uzyskane w planach leczenia w systemie
planowania MIRA (linie ciqgte) oraz w systemie planowania KonRad (linie przerywane). Panel (a): dobre objecie w systemie MIRA dawkg terapeutycznq obszaru tarczowego
kosztem wysokiej dawki w rdzeniu kregowym. Panel (b): poréwnywalne plany leczenia w systemie MIRA oraz w systemie KonRad. Panel (c): ochrona rdzenia kregowego

w systemie MIRA poprzez gorsze objecie dawkq terapeutycznq objetosci tarczowej

i T. Bortfeld [6]. W tym przypadku optymalizacja wielokryterial-
na postuzyta do znalezienia dobrego kompromisu pomiedzy kli-
niczna jakoscia planu leczenia i liczba jednostek monitorowych
MU potrzebnych do jego zrealizowania. Liczba jednostek MU
wyraza ztozono$¢ planu IMRT. Jak wiadomo, im bardziej jest
skomplikowany dany plan IMRT, tym wiecej jednostek MU jest
potrzebnych do jego realizacji, a co za tym idzie — konieczny
jest réwniez dtuzszy czas napromieniania. Rozwigzaniem tego
problemu optymalizacyjnego — jak wykazali autorzy — jest po-
wierzchnia Pareto wyrazajaca kompromis pomiedzy stopniem
skomplikowania planu leczenia, objeciem przepisang dawka ob-
jetosci targetu a oszczedzeniem struktur krytycznych.

Z publikacji wyptywa ciekawy, a zarazem wazny wniosek mé-
wiacy o tym, ze znaczny wzrost liczby jednostek MU w przypad-
ku IMRT jest czasami niekonieczny dla uzyskania konformalnego
rozktadu dawki, ktéry dobrze obejmuje objetos¢ tarczowa prze-
pisang dawka, a jednoczenie chroni narzady krytyczne. W takich
przypadkach liczba jednostek MU moze by¢ zredukowana ponad
dwukrotnie przy jednoczesnym niewielkim pogorszeniu warto-
$ci Funkgji celu. Wynika stad, ze istnieje pewien ,krytyczny” sto-
piefi skomplikowania niezbedny do uzyskania satysfakcjonujace-
go planu leczenia IMRT, ale jakakolwiek ,ztozonos$¢” powyzej tej
krytycznej nie pomaga uzyskac znacznego wzrostu jakosci planu

leczenia.
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Problem nawigacji (czyli eksploracji)
po powierzchni Pareto

Bardzo czesto baza plandéw uzyskiwana przy pomocy optymali-
zatoréw wielokryterialnych to plany o zoptymalizowanej mapie
fluencji. Plany te sa jednak planami wyidealizowanymi (optymal-
nymi!) i aby mogty by¢ fizycznie zrealizowane na aparacie tera-
peutycznym, te idealne fluencje musza zosta¢ poddane proce-
sowi segmentacji (w przypadku techniki IMRT step-and-shoot lub
dynamicznej techniki IMRT sliding window). Segmentacja ta jako
konieczny krok w celu uzyskania planu klinicznie realizowanego
na aparacie prowadzi nieuchronnie do pewnej degradacji jako-
$ci planu leczenia. Owa degradacja wynika przede wszystkim
z ograniczonych mechanicznych mozliwosci kolimatora wielo-
listkowego MLC [7].

W publikacji [8] autorzy D. Craft i Ch. Richter, analizujac dwa
rézne algorytmy nawigacyjne, pokazuja, ze zaréwno teoretycz-
nie, jak i praktycznie liczba planéw bazowych, na podstawie
ktérych tworzone sg kombinacje wypukte planéw powstatych
podczas nawigacji po powierzchni Pareto, moze by¢ relatyw-
nie mata. Czyli praktycznie kazdy wybrany punkt (plan) z po-
wierzchni Pareto moze by¢ przyblizony przy uzyciu wzglednie
matej liczby planéw bazowych. To spostrzezenie pozwala zapro-
ponowac pewna technike nawigacji po PS w planowaniu IMRT.
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Chodzio to, ze plan leczenia, ktéry zostanie wybrany w procesie
nawigacji, nie musi ulegac juz dalszej segmentacji — jest od razu
posegmentowany i gotowy do realizacji; tak jak nazywaja to au-
torzy publikacji: jest to nawigacja ,what you see is what you get”.
Mozliwos$¢ wykorzystania tylko niewielkiej liczby planéw bazo-
wych do aproksymacji dowolnego punktu (planu) z powierzchni
Pareto (tj. planu, do ktérego nawigowano) otwiera mozliwos¢
bezposredniej nawigacji pomiedzy planami gotowymi do reali-
zad¢ji, niepotrzebujacymi dodatkowej segmentadji.

Podejscie zaprezentowane przez autoréw opiera sie na pre-
segmentacji planéw bazowych powierzchni Pareto i wymu-
szeniu takiego ograniczenia, ze podczas nawigacji w danym
momencie aktywna jest tylko mata liczba tych planéw bazo-
wych — czyli mata liczba planéw presegmentowanych moze by¢
uzyta do utworzenia kombinacji wypuktych aproksymujacych
dowolny dany plan z powierzchni Pareto. Ogranicza to catkowi-
ta liczbe segmentdw uzytych w ostatecznie wybranym planie.

Z nawigacja po powierzchni Pareto, ktéra zostata zaprok-
symowana matg liczbg plandw, zwiagzane jest czesto obserwo-
wane narastanie wartosci btedu doktadnosci tej aproksymacji
(Rys. 12) [9]. Okazuje sie, ze w takich sytuacjach nawigacja po
powierzchni Pareto umozliwia poprawe ochrony OARs oraz po-
lepszenie konformalnosci rozktadu dawki.

Jedna z metod radzenia sobie z tym problemem zostata
przedstawiona w [9], gdzie autorzy proponujg zastosowanie
pewnego rodzaju rzutowania (projections) bedacego etapem
postprocessingu po nawigacji. W podejsciu tym — moéwiac naj-
bardziej ogélnie — uzyskany w wyniku nawigacji plan leczenia
jest rzutowany (projected) na powierzchnie Pareto (Rys. 13) [9].
Owo rzutowanie ma na celu znalezienie planu Pareto-optymal-
nego, ktéry bedzie przynajmniej tak samo dobry lub lepszy pod
wzgledem wszystkich skalarnych sktadowych funkgcji celu niz

N B )H(1—)f(x,):
J\a : ae2[0,1]

)

f,

Rys. 11 Nawigacja w sposéb ciagty pomiedzy dwoma rozwiqzaniami Pareto-opty-
malnymi: x1 i x2. Zacieniony obszar obejmuje zbiér rozwiqzar dopuszczalnych. Po-
grubiona linia oznacza zbiér rozwiqzar Pareto-optymalnych, zas cienka linia ciggta
obrazuje zbiér wypuktych kombinacji rozwigzan x1 i x2. Na rysunku kwadratem zo-
stat oznaczony btqd doktadnosci aproksymacji powierzchni Pareto

Zrédto: [9].
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poczatkowo uzyskany w wyniku nawigacji plan. Zastosowanie
rzutowania prowadzi do polepszenia konformalnosci rozktadu
dawki oraz lepszej ochrony narzadéw krytycznych. W publikacji
[9] przedstawiono wyniki zastosowania opisanej metody uzy-
skane dla nowotwordw prostaty oraz gtowy-szyi, ktére napro-
mieniane byty trzema réznymi technikami: IMRT step-and-shoot,
IMRT sliding window i IMPT wiazka skanujaca (spot scanning Inten-
sity Modulated Proton Therapy). Zatem zastosowanie rzutowania
na powierzchnie Pareto pozwala wychwyci¢ niedoktadna repre-
zentacje tej powierzchni oraz w razie potrzeby poprawic jako$¢
planu uzyskanego w wyniku nawigacji.

Btad aproksymacji pomiedzy wynawigowanym planem a po-
wierzchnig Pareto jest usuwany poprzez minimalizacje odlegto-
$ci rzutowej (projective distance) do punktu utopii (punktu ideal-
nego) w przestrzenikryterialnej (Rys. 13) [9].
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Rys. 12 Projekcja (rzutowanie) wynawigowanego planu zZ na powierzchnie Pareto.
Punkt Z jest przesuwany w przestrzeni kryterialnej w kierunku punktu idealnego (z')
wzdtuz prostej przerywanej do momentu az przetnie sie on z brzegiem zbioru punk-
téw (rozwiqzar) dopuszczalnych w przestrzeni kryterialnej. Otrzymany w ten sposéb
punkt 2 jest rozwigzaniem niezdominowanym

Zrédto: [9].

BAO - Beam Angle Optimization

Przywotane powyzej publikacje i przedstawione w nich metody
i narzedzia stuzace do lepszego sterowania procesem optyma-
lizacji wielokryterialnej w planowaniu leczenia IMRT zaktada-
ty wypuktoé¢ optymalizowanych funkcji celu oraz wypuktosé
zbioru Q osiagalnych rozwiazan. Kolejna grupe stanowia prace,
w ktérych autorzy oprécz parametrow fluencji (czyli optymali-
zacji problemu wypuktego) do procesu optymalizacji wielokry-
terialnej wtaczyli réwniez geometrie uktadu wigzek terapeu-
tycznych BAO (Beam Angle Optimization). Problem BAO bedacy
przyktadem globalnej optymalizacji zadania ciagtego i niewypu-
ktego stanowi ogromne wyzwanie.

Gtéwnym Zrédtem tego problemu jest sprzezenie katdéw wig-
zek i odpowiadajacych im map intensywnosci/fluencji. Oznacza
to, najprosciej mowiac, ze nie moga by¢ one optymalizowane
niezaleznie od siebie. Pojawia sie wdéwczas potrzeba poteznych
1/2018
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optymalizatoréw potrafigcych radzi¢ sobie w klinicznie akcepto-
walnym czasie ze ztozonym problemem niewypuktym i posiada-
jacym wiele minimoéw lokalnych [7].

Zagadnieniem tym zajeli sie autorzy w [10], ktérzy — propo-
nujac hybrydowa ewolucyjng optymalizacje wielokryterialng
w planowaniu IMRT — optymalizacji poddali liczbe wigzek napro-
mieniania, ich orientacje w przestrzeni oraz profile (mapy) inten-
sywnosci. Petle zewnetrzna tej hybrydowej metody stanowit
silny algorytm genetyczny GA (NSGA — I ¢), ktérego zadaniem
byto przeszukanie przestrzeni konfiguracji wiazek i optymali-
zacja problemu geometrii wigzek (Rys. 14) [11]. Poniewaz, jak
pokazano w odpowiednich testach, algorytmy genetyczne nie
sq efektywne w optymalizacji profili/map intensywnosci i pro-
dukuja rozwiazania stabej jakos$ci, do optymalizacji tych map
uzyto algorytmu gradientowego (L-BFGS) stanowiacego petle
wewnetrznga. Algorytm ten w krétkim czasie dostarcza global-
nie optymalnych rozwiazan problemu map intensywnosci dla
sprawdzanych konfiguracji wigzek napromieniania.

start
outer loop: beam directions

vary beam orientations

inner loop: intensity maps

"
"

|ca|culate new intensity mapsl-—
v
dose calculation I

) evaluation

evaluation

H
H
:
H
H
:

LITTTTTTI TP

v
stop

Rys. 13 Diagram sekwencji dziatari w hybrydowym podejsciu do optymalizacji pla-
nu leczenia; dwie petle optymalizacyjne: zewnetrzna (optymalizacja kqtéw wigzek)
i wewnetrzna (optymalizacja szybkim algorytmem map intensywnosci dla kazdej
konfiguracji wigzek ustalonej w petli zewnetrznej)

Zrédto: [11].

Nieco prostsze podejScie do problemu optymalizacji BAO
przedstawiaja autorzy w [12]. Traktuja oni geometrie wigzek
oraz parametry fluencji jako czesci pojedynczego i monolitycz-
nego problemu optymalizacji wielokryterialnej. Jest to podej-
$cie bardziej skuteczne i wydajne, poniewaz nie wymaga podzia-
tu na dwie petle optymalizacyjne: zewnetrzng i wewnetrzna.

W swojej pracy badacze zaprezentowali oprogramowanie
PARETO (Pareto-Aware Radiotherapy Evolutionary Treatment
Optimization) zbudowane wokét poteznego, a zarazem wy-
rafinowanego algorytmu genetycznego - Ferret GA, ktoéry
w efektywny sposéb radzi sobie z nietatwym problemem opty-
malizacyjnym w ogromnej przestrzeni poszukiwan. Algorytm,
1/2018
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poddajac ewolucji poprzez wiele kolejnych generacji populacje
testowych rozwiazan, tworzy pewien ranking Pareto otrzymy-
wanych wynikéw. Rozwiazania niezdominowane z kazdej gene-
racji gromadzone s3 na dysku i pod koniec dziatania optymali-
zatora caty ich zbiér jest poddawany ocenie (poprzez wzajemne
poréwnanie elementdw zbioru), tworzac w efekcie zbiér global-
nie niezdominowanych rozwigzan. Rozwigzania te aproksymuja
powierzchnie Pareto.

of OAR1 :
. |
2 OAR2 \
g O

x {em)

Rys. 14 Osiowy przekréj jednorodnego cylindrycznego fantomu uzytego w przygo-
towaniu planéw leczenia z wykorzystaniem zaréwno wielokryterialnego algorytmu
Ferret, jak i jednokryterialnego optymalizatora fluencji w systemie planowania le-
czenia Eclipse

Zrédto: [12].

W publikacji zaprezentowano poréwnanie histogramoéw
DVH dla planéw uzyskiwanych przy uzyciu algorytmu wielo-
kryterialnego Ferret oraz otrzymywanych z TPS-Eclipse, wyko-
rzystujacego jednokryterialny optymalizator fluencji. W przy-
gotowaniu obydwu typéw planéw postuzono sie prostym
fantomem cylindrycznym (Rys. 15) [12] oraz bardziej ztozonym
przykregostupowym.

Poréwnanie to — jak wida¢ — wykazuje bardzo duza zgodnos¢
uzyskanych wynikéw (Rys. 16) [12]. Prowadzi to tez do wniosku,
ze zaprezentowane oprogramowanie wydaje sie obiecujace
w optymalizacji geometrii wigzek.

Wyniki przedstawione w powyzszej publikacji, tj. znaczny
rozmiar bazy planéw (rozwigzan) niezdominowanych (Rys. 17)
[12], wskazuja na kolejny problem, z jakim nalezy sie zmierzy¢
w praktycznym zastosowaniu MCO w planowaniu IMRT, a miano-
wicie — na zaprojektowanie dobrych narzedzi wizualizacyjnych.
Baza planéw niezdominowanych, pokazujacych kompromis po-
miedzy objeciem przepisang dawka objetoséci PTV a ochrong
narzaddéw krytycznych, uzyskana w wyniku dziatania algorytmu
wielokryterialnego Ferret liczyta bowiem co najmniej 103 roz-
wigzan. Wszystkie z nich sg tak samo dobre pod wzgledem Pare-
to-optymalnosci. Kluczowe znaczenie maja zatem wspomniane
narzedzia. Musza one dziata¢ tak, aby decydent mégt—po pierw-
sze — w efektywny sposéb nawigowac po powierzchni Pareto,
apodrugie—umiatwybrac ostateczne rozwigzanie wéréd zapre-

zentowanych opcji leczenia pacjenta.
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Rys. 15 Poréwnanie histograméw typu dawka-objetos¢ (DVH) uzyskanych
w systemie PARETO (linie ciggte) oraz w systemie Eclipse (linie przerywane)
dla przedstawionego wyzej fantomu cylindrycznego.

Poszczegolne przypadki reprezentujq progi dawek dla struktur krytycznych
wynoszqce odpowiednio: 15% (a), 20% (b) oraz 30% (c) dawki przepisanej
dla obszaru PTV

Zrédto: [12].

Do ogromnych zalet przedstawionych powyzej metod naleza
przede wszystkim: petna automatyzacja procesu optymalizacji,
dzieki ktérej wyeliminowana jest potrzeba iteracyjnych interak-
cji z planista w trakcie procesu optymalizacji (nie musi on doko-
nywa¢ zmian wspotczynnikéw wagowych) oraz mozliwos¢ roz-
wiazania petnego problemu wielokryterialnego (FMO + BAO).

Do wad zaprezentowanego oprogramowania PARETO nalezy
zaliczy¢ to, ze nie bierze ono pod uwage ograniczonych pred-
koéci ruchu listkéw kolimatora MLC (podczas segmentacji otrzy-
manych map intensywnosci). Problem ten spowodowa¢ moze
pewng degradacje jako$ci ostatecznego rozwigzania.

Wielokryterialne podejscie do optymalizacji katéw wia-
zek oraz map intensywnosci w IMRT zaprezentowano takze
w publikacji [13]. Autorzy przedstawili oprogramowanie do
optymalizacji wielokryterialnej zwane iCycle. W podejsciu tym
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Rys. 16 Gorny panel: zbiér rozwiqzari Pareto-optymalnych (niezdominowanych) uzyskanych
dla fantomu cylindrycznego. Kazdy widoczny na wykresie niebieski punkt reprezentuje jeden
plan leczenia.

Panel dolny: kierunki wiqzek, rozktady dawki i histogramy DVH dla trzech réznych planéw
leczenia (A, B, C) wybranych z powyzszego zbioru

Zrédto: [12].

formutowana jest tzw. wish-list (bedaca w istocie ,lista zyczen”)
zawierajaca ostre ograniczenia, ktére musza by¢ rygorystycz-
nie spetnione, oraz cele do spetnienia, a wyrazajace pozadany
rozktad dawki w ciele pacjenta. Optymalizacja wielokryterialna
celéw odbywa sie w oparciu o zdefiniowane w wish-list wartosci
tzw. priorytetéw poszczegblnych celdw.

W przypadku iCycle nie jest konieczne ustalanie z géry licz-
by wigzek, ktére beda uzyte do planowania leczenia. Kolejne
wigzki sg sekwencyjnie dodawane do planu i dla kazdej konfigu-
racji planu (1-, 2-, 3- ... wigzkowy plan) oprogramowanie iCycle
przeprowadza petny proces optymalizacji, dajac w wyniku zbiér
rozwigzan/planéw Pareto-optymalnych dla danej konfiguracji.
Dodawanie kolejnych katéw wigzek konczy sie w momencie, gdy
dotozenie nowej wiazki nie wptywa w znaczacy sposéb na po-
lepszenie jakosci uzyskanych rozwigzan, czyli plandéw leczenia,
1/2018

vol.7 Inzynier i Fizyk Medyczny



artykut / article /

lub gdy catkowita liczba wigzek w planie staje sie niepraktycznie
duza (Rys. 18) [13]. iCycle umozliwia ograniczenie planu lecze-
nia tylko do wigzek wspédtptaszczyznowych, rozszerzenie moz-
liwych konfiguracji do planéw niewspoétptaszczyznowych lub
wytaczenie tych katéw ramienia i stotu terapeutycznego, ktére
moga prowadzi¢ do kolizji (Rys. 19-21) [13].

Jak podkreslaja autorzy — bardzo waznym kryterium, ktére
musiato by¢ uwzglednione przy projektowaniu iCycle, byt akcep-
towalny w warunkach klinicznych czas potrzebny do uzyskania
rozwiazania. System iCycle dziata w sposéb zintegrowany, co
oznacza, ze optymalizacja geometrii wigzek oraz map intensyw-
nosci sa wzajemnie powiazane. Taka automatyzacja skutkuje
wiec minimalnym naktadem pracy ze strony uzytkownika.

Generowanie planu IMRT odbywa sie w iteracyjny sposéb
w kilku krokach. Iteracja ,i" rozpoczyna sie od wyboru ,i-tego”
kata wiazki, ktéra ma by¢ dodana do planu leczenia. W tym
celu wszystkie niewybrane jeszcze katy potencjalnych wiazek
sq sprawdzane jeden po drugim: dla kazdej takiej konfiguracji
rozwigzywany jest peten problem optymalizacyjny IMRT. Kon-
figuracje, ktéra daje najlepszy wynik, przyjmuje sie jako ,i-ta”
i nastepnie metoda wielokryterialng (w oparciu o algorytm
mnoznikéw Lagrange’a) przeprowadza sie ostateczng optyma-
lizacje dajaca w wyniku Pareto-optymalny plan IMRT dla danego
uktadu wigzek napromieniania. Uzyskany w ten sposéb plan wy-
korzystuje sie do zdefiniowania problemu optymalizacji IMRT,
ktéry musi by¢ rozwiazany w celu dodania do planu wiazki ,i+1".
Caty proces powtarzany jest iteracyjnie az do momentu, kiedy
dodanie kolejnej wiazki nie wniesie klinicznie istotnych ulepszen

w rozktadzie dawki.

search for new direction

) Multi—Criteria beam Single Pareto—optimal plan
Beam Selection profile optimization for each number of beams

add best direction to set

Rys. 17 Sekwencyjna metoda generowania planu leczenia w systemie iCycle: ite-
racyjna procedura dodawania do planu kolejnych wigzek i proces optymalizacji in-
tensywnosci profili dla ustalonej konfiguracji wigzek. Wynik kazdej wczesniejszej
optymalizacji definiuje problem optymalizacyjny, jaki musi by¢ rozwigzany w celu
dodania kolejnej wigzki

Zrédto: [13].

W iCycle dawka w targetach optymalizowana jest poprzez
minimalizacje logarytmicznego prawdopodobiefnstwa miej-
scowego wyleczenia nowotworu LTCP. Metoda 2pec uzyta do
wielokryterialnej optymalizacji map intensywnosci generuje na
podstawie wish-list pojedynczy Pareto-optymalny plan leczenia
IMRT.

Algorytm sktada sie zdwdch faz. W pierwszej cele minimalizo-
wane s zgodnie z nadanymi priorytetami. Wynik minimalizacji
kazdego kolejnego celu z wish-list staje sie automatycznie do-
datkowym ograniczeniem dla minimalizacji nastepnych celéw
posiadajacych nizsze priorytety. Takie sformutowanie proble-
mu optymalizacji gwarantuje, ze cele o nizszym priorytecie nie

beda optymalizowane przed celami majacymi wyzszy priorytet.
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W konsekwencjiim nizszy priorytet posiada dany cel, tym wiecej
ograniczen uzytych jest w trakcie jego minimalizacji. W drugiej
fazie dziatania algorytmu zachodzi jakby powrét do poczatku
listy i wtedy odbywa sie dodatkowa minimalizacja: cele, ktére
mogty by¢ minimalizowane w pierwszej fazie ponizej ich zde-
finiowanego przez wish-list poziomu, sa teraz jeden po drugim
poddawane dalszej minimalizacji, poczynajac znowu od najwyz-
szego priorytetu. W drugiej fazie wszystkie cele z wyjatkiem
LTCP minimalizowane sa w petni.

Dziatanie iCycle zostato przedstawione na przyktadzie gene-
racji planéw leczenia dla przypadkéw guzéw: zatoki szczekowej
(maxillary sinus), szyjki macicy oraz watroby.

Przypadek guza zatoki szczekowej

ventral

®ese s s 0 s s e 0ot
®ese s 0 o s o sy

Rys. 18 Niekoplanarne (niewspétptaszczyznowe) kierunki wigzek mozliwych do uzy-
cia w planie leczenia dla przypadku guza zatoki szczekowej
Zrédto: [13].
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Rys. 19 Poréwnanie histograméw wyznaczonych dla szesciu réznych struktur w przypad-
ku guza zatoki szczekowej. Poréwnanie obejmuje cztery rézne konfiguracje geometryczne
planéw leczenia: dwa plany bez optymalizacji kierunkéw wigzek, gdzie poszczegdlne wigzki
roztozone sq réwnomiernie wokét pacjenta (odpowiednio: 7 oraz 9 wiqzek) oraz dwa plany
(7 wigzek) z optymalizacjq kierunkéw wigzek

Zrédto: [13].
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Plany wygenerowane z uzyciem optymalizacji geometrii wia-
zek napromieniania wykazywaty zdecydowanie lepsze spetnie-
nie celéw klinicznych niz plany, w ktérych wigzki byty wzajemnie
réwnoodlegte lub byty wybierane w tradycyjny manualny spo-
séb przez osobe planujaca (Rys. 22) [13].

Uzyskanie takich wynikéw pozwala kolejny raz dostrzec gtéw-
ne zalety optymalizacji wielokryterialnej w IMRT: poprawe jakosci
uzyskiwanych planéw leczenia, automatyzacje procesu optymali-
zadji, mozliwos¢ zastosowania wish-list w planowaniu terapii pa-
cjentéw z okreslonym nowotworem, np. guzem gtowy-szyi.

Autorzy artykutu [13] akcentuja, ze we wszystkich retrospek-
tywnych poréwnaniach planéw uzytych klinicznie, ktére wyge-
nerowane zostaty przez system planowania Monaco TPS (Elekta
AB), z planami leczenia wygenerowanymi przez oprogramowa-
nie iCycle - te drugie generalnie wykazywaty wyzsza jako$¢ lub
okazywaty sie co najmniej tak samo dobre jak plany sporzadzone

w Monaco TPS.

Rys. 20 Rozktady dawek wraz z zaznaczonymi kierunkami uzytych wigzek w czte-

rech przyktadowych konfiguracjach: 7 wiqzek rozmieszczonych réwnomiernie wokaét V M AT - VO Z um etr 1C M 0 dU Z a ted
pacjenta (a); 9 wigzek rozmieszczonych réwnomiernie wokét pacjenta (b); 7 wigzek A rc Th era p y
koplanarnych z optymalizacjq kierunkéw (c); 7 wigzek niekoplanarnych z optyma-
lizacjq kierunkéw (d). W przypadkach (c) i (d) zaznaczono kolejnos¢ dodawanych
wiqzek Szerokie perspektywy otwieraja sie przed zastosowaniem MCO
Zrodto: [13). w planowaniu IMRT technika VMAT (Volumetric Modulated Arc

Therapy), ktéra stanowi ztozony i niewypukty problem optyma-

lizacyjny, obejmujacy jednak duzo wieksza skale niz zagadnienie
IMRT. Powodem takiego stanu rzeczy jest fakt, ze w technice
VMAT promieniowanie dostarczane jest do pacjenta z kazdego
kierunku (z kazdego kata). Optymalizacja musi zatem odby¢ sie
dla zdecydowanie wiekszej liczby katéw niz w IMRT. Poniewaz
optymalizacja w VMAT odbywa sie z uwzglednieniem czasu po-
trzebnego na realizacje planu na aparacie, pod uwage musi by¢
wziete zaréwno potozenie listkéw w kolimatorze wielolistko-
wym, jak i potozenie ramienia gantry w funkgji czasu. Sprzezenie
dawki w voxelach jako funkgji tych zmiennych jest Zrédtem nie-
wypuktosci problemu optymalizacji VMAT.

Wielokryterialne podejscie do planowania leczenia technika

VMAT przedstawili autorzy publikacji [14], wykazujac, ze mozli-
we jest znalezienie przez uzytkownika optymalnego kompromi-

su pomiedzy czasem realizacji i jako$cia planu leczenia (jakoScia
7 . . .

9 rozktadu dawki w ciele pacjenta). Zaprezentowany algorytm

Rys. 21 Wybrane konfiguracje wigzek uzytych w planach guza zatoki szczekowej: ko- zostat zaprojektowa ny ta k, aby rozwiazac jedna 7 zasadniczych

planarna (a) oraz niekoplanarna (b)-(d). Liczby wskazujq kolejnos¢ dodawanych wiqzek.

Panele (c) oraz (d) to widok odpowiednio lewy boczny oraz widziany od stép pacjenta kwestii Dlanowania w VMAT, a mianowicie: kiedy i gdZie w opty-

Zrédto: [13]. malny sposéb zwolni¢ ruch ramienia.
coplanar non-coplanar
50 & 100 50 100

= 1 90 _ 1 90
@ 40 2 80 3 @ A0 2 803 1 PTVA Rys. 22 Poréwnflnie dawek otrzymywanych
e 70 5 70 przez poszczegdlne struktury w przypadku
% 30 6. 609% 30} -3 6 609 2.PTVZ guza zatoki szczekowej dla koplanarnych
k% 3 ¢ 50§ kR 3 50§ | —3.Eye (R) i niekoplanarnych uktadéw wigzek w funkcji
8 20 40% 8 204 f s 40% ——— 4. Parotid (R) liczby uzytych wiqzek.
% 5 30-:\22:: 30@ ——— 5. SMG (R) Dla poréwnania, na wykresie po lewej stro-
o 10 4 TN ?g&o 10 of g™ %g&r ——— 6. Larynx nie zaznaczono (kolorowymi rombami) war-

0 ; 0 0 4 - tosci dawek uzyskane w planie z 9 wigzkami

12345678 9101112 123456789101 13 réwnomiernie roztozonymi wokét pacjenta.
Number of beams Number of heams Zrédto: [13].
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Proces planowania leczenia zostat podzielony na dwie fazy.
Faza pierwsza polega na rozwiazaniu wielokryterialnego, wypu-
ktego problemu optymalizacji IMRT ze 180 wigzkami (w siatce co
2°%)iprzyblizeniu w ten sposéb powierzchni Pareto. Z powierzch-
ni tej uzytkownik w procesie nawigacji wybiera plan leczenia
(rozwiazanie) o najbardziej korzystnym kompromisie pomiedzy
objeciem przepisana dawka objetosci targetu a oszczedze-
niem narzadéw krytycznych. Jednakze takie rozwiazanie, cho¢
ma postac planu idealnego pod wzgledem rozktadu dawki, nie
moze by¢ zrealizowane na aparacie terapeutycznym, poniewaz
napromienienie planem 180-wigzkowym bytoby niedopuszczal-
ne w warunkach klinicznych ze wzgledu na zdecydowanie zbyt
dtugi czas napromieniania.

Dlatego w drugiej fazie procesu planowania ten wybrany —
idealny — plan IMRT poddany jest , przystosowaniu” do realizacji
w technice VMAT. W tym celu odpowiedni algorytm (VMERGE)
scala sasiadujace mapy fluencji, a nastepnie dokonuje ich se-
kwencjonowania (MLC sequencing). Ten sposéb postepowania (fu-
zjowanie) ma na celu maksymalne zwiekszenie predkosci ruchu
ramienia, a tym samym skrocenie catkowitego czasu napromie-
niania pacjenta. Owo fuzjowanie zachodzi w sposéb iteracyjny na
zasadzie pewnego poréwnania wartosci podobienstwa sasied-
nich pojedynczych map fluencji i taczenia ich w pojedynczy plan
VMAT. Trwa to dopdty, dopdki daje sie polepszy¢ efektywnosé
realizacji, czyli zwiekszy¢ predko$¢ obrotu ramienia i skrécic¢ czas
napromieniania bez jednoczesnego pogorszenia rozktadu dawki.

radioterapia / radiotherapy

Dziatanie algorytmu VMERGE zostato przetestowane dla
trzech przypadkéw klinicznych: nowotwordéw gruczotu kroko-
wego (Rys. 24) [14], trzustki i mdzgu. W odniesieniu do kazdego
z nich wybrany plan Pareto-optymalny praktycznie pokrywa sie
z planem VMAT uzyskanym w wyniku procedury fuzjowania po-
szczegélnych map Fluencji. Sredni czas realizacji poszczegélnych
planéw (sktadajacych sie z pojedynczego tuku kazdy) wynosit
mniej niz 5 minut.

Zaprezentowany algorytm VMERGE oferuje po pierwsze po-
lepszenie efektywnosci realizacji technika VMAT, a po drugie —
sposéb, w jaki zostat zaprojektowany, pozwala zmierzy¢ sie
z dwoma nader waznymi zagadnieniami dotyczacymi metody
VMAT. Pierwsze z nich stanowi odpowied? na pytanie: jak duza
modulacja fluencji jest tak naprawde niezbedna podczas ruchu
ramienia wokdt pacjenta w trakcie napromieniania? Drugie za$
odnosi sie do kwestii rozwigzania skomplikowanego zagadnie-
nia zalezno$ci pomiedzy szybkoscia przesuwu listkéw i chwilowa
moca dawki, zjakimi powinien by¢ realizowany plan. Problemy te
sq bardzo istotne ze wzgledu na dazenie do minimalizacji czasu
realizowania planu na aparacie terapeutycznym, w ktérym list-
ki kolimatora MLC majg zawsze skonczong predko$¢ przesuwu.
Ta wtasciwos$¢ MLC sprawia, ze petna optymalizacja planowania
technika VMAT stanowi nawet przy obecnym stanie wiedzy bar-
dzo ambitne wyzwanie.

Z problemem tym mamy do czynienia takze w przypadku to-
moterapii, w ktérej fluencja fotondw modulowana jest poprzez
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Rys. 23 Rezultaty dziatania algorytmu VMERGE w przypadku planu leczenia technikq VMAT raka gruczotu krokowego. Plan o najlepszym (najbardziej korzystnym) kompro-

misie pomiedzy jakoscig planu a czasem jego realizacji zostat zaznaczony strzatkg.

Panele (a) oraz (b) przedstawiajq znalezione kompromisy: jakos¢ planu leczenia - czas realizacji dla obszaru tarczowego (a), pecherza, gtéw kosci udowych i gérnej sciany
rektum (b). Panel (c) na jednym wykresie prezentuje histogram DVH dla planu idealnego (linie ciggte) oraz planu otrzymanego w efekcie dziatania algorytmu VMERGE

(linie przerywane). Panel (d) w graficzny sposéb demonstruje jeden z aspektéw wybranego planu VMAT - predkosc obroku gantry przy réznych kqtach potozenia ramienia

Zrédto: [14].
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binarny kolimator wielolistkowy. W szczegélnosci tomoterapia
spiralna, uwzgledniajaca wspdtczynnik skoku (ktéry okresdla,
ile obrotéw wykonuje zrédto wokét elementarnej objetosci
poddanej napromienieniu), umozliwia naswietlenie obszaréw
tarczowych dawka o bardzo wysokim stopniu konformalnosci.
Optymalizacja rozktadu dawki w trakcie planowania leczenia
z wykorzystaniem tomoterapii polega na znalezieniu jak naj-
korzystniejszego zestawu sekwencji otwarcia i zamkniecia po-
szczegdblnych listkdw kolimatora binarnego [15].

Podsumowanie

W procesie planowania leczenia dla konkretnego pacjenta
elementem fundamentalnym jest optymalizacja, tj. poszukiwa-
nie i wyznaczanie najlepszego rozwigzania pewnego problemu
ze zbioru jego mozliwych rozwiazan. Znalezienie mozliwie naj-
lepszego planu leczenia to wielokryterialne zadanie optymali-
zacyjne, mocno osadzone matematycznie i jako takie powinno
by¢ rozwazane w tzw. przestrzeni decyzyjnej oraz przestrzeni
kryterialnej, przyjmujac formalng posta¢ wektorowej funkgcji
celu. Rozwigzywanie wielokryterialnych probleméw decyzyj-
nych wymaga zastosowania okreslonego modelu preferencji,
np. wykorzystujacego relacgie dominacji. Wprowadza to pewna
hierarchie w zbiorze wielu rozwiazan i pozwala je oceni¢ w ka-
tegoriach Pareto-optymalnosci. Dane rozwigzanie jest Pare-
to-optymalne, jesli nie jest mozliwe znalezienie rozwigzania
lepszego z uwagi na co najmniej jedno kryterium oceny bez ko-
niecznosci pogarszania pozostatych kryteriéow (przy czym kryte-
ria oceny opisane sg przez skalarne sktadowe funkgji celu). Zbiér
Pareto-optymalny ma wyrazista posta¢ geometryczng jako tzw.
front Pareto, ktory dla dwuwymiarowej przestrzeni kryterialnej
stanowi dwuwymiarowa krzywa, za$ dla wymiaréw wyzszych
niz 2 to tzw. powierzchnia Pareto. Front/powierzchnia Pareto
(bedace wynikiem dziatania MCO) jest zbiorem rozwiazan pro-
blemu wielokryterialnego i zarazem prezentacja petnego spek-
trum mozliwych kompromiséw pomiedzy konkurujacymi celami
w planowaniu leczenia (dopromienianie objetosci tarczowych
versus ochrona narzadoéw krytycznych). Zastosowanie MCO po-
zwala odpowiedzie¢ na kluczowe pytanie: czy dany plan mozna
zrobi¢ lepiej? Odkrywa bowiem przed uzytkownikami (fizykiem
planista, lekarzem) takie kompromisy, o ktérych istnieniu mogli
oni nawet nie wiedzie¢. Rozwéj technologii umozliwia zapro-
jektowanie poteznych narzedzi algorytmicznych, ktére pozwa-
laja zastosowac optymalizacje wielokryterialng w odniesieniu
do problemoéw o duzej skali (np. problem optymalizacji BAO).
Obecnie badacze staraja sie zaprojektowac algorytmy i systemy
planowania tak, aby w petni wykorzystac¢ potencjat MCO w naj-
nowoczesniejszych technikach napromieniania, takich jak tech-
niki rotacyjne czy hadronoterapia, czego potwierdzenie znalez¢
mozna w licznych publikacjach poswieconych praktycznemu
wykorzystaniu optymalizacji wielokryterialnej w radioterapii.
Podsumowujac: teoria optymalizacji wielokryterialnej otwiera
przed radioterapig zupetnie nowe perspektywy, a koncepcja
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Pareto-optymalnosci stanowi solidny fundament dla wypraco-
wania mocnych narzedzi systemowych usprawniajacych i usci-
$lajacych proces planowania leczenia. B
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