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Kurzfassung

Die Strahlentherapie spielt bei der Behandlung von Tumoren eine wichtige Rolle. Eine neue Bestrah-

lungsvariante, die intensitätsmodulierte Bestrahlung, sorgt zunehmend für einen sicheren Behandlungs-

erfolg bzw. gute Heilungschancen des Patienten.

Um dieses erweiterte Potenzial voll nutzen zu können, muss die sogenannte inverse Bestrahlungsplanung

eingesetzt werden: Ausgehend von den segmentierten CT-Daten des Patienten, die Form und Lage des

Tumors bzw. der zu schützenden Risikostrukturen kennzeichnen, sowie einer, vom behandelnden Arzt

definierten, geẅunschten Dosisverteilung werden in einem Optimierungsverfahren die dazu notwendigen

Teilstrahlintensiẗaten bzw. Fluenzmatrizen berechnet.

Die bislang eingesetzten Verfahren gelten jedoch bezüglich der Kriterien L̈osungsqualiẗat, Benutzerf̈uh-

rung und (wirtschaftlichem) Aufwand noch immer als problematisch, um auch im klinischen Routineein-

satz bestehen zu können. Das zentrale Anliegen der vorliegenden Arbeit richtete sich daher auf die Suche

nach neuen innovativen Ansätzen f̈ur die inverse Bestrahlungsplanung, um speziell die oben aufgeführten

Anforderungen besser erfüllen zu k̈onnen.

In einem ersten Schritt wurden dazu die Grundlagen der Strahlentherapie, sowie die Anforderungen

an ein Bestrahlungsplanungssystem untersucht. Der daraus resultierende Ansatz, der im Unterschied zu

anderen Arbeiten eine optimale Lösung garantiert, verwendet das Verfahren der Linearen bzw. Quadrati-

schen Optimierung. Damit können alle in diesem Kontext relevanten Zielsetzungen in verständlicher Art

und Weise und trotzdem umfassend und problem-adäquat modelliert werden.

Der zweite Schritt dieser Arbeit bestand aus der Entwicklung eines inversen Bestrahlungsplanungssys-

tems gem̈aß der Modellierung. Der Verzicht auf die Eingabe von absoluten Dosisschranken, ein fort-

schrittliches Prioriẗatenkonzept und die Skalierung auf absolute Dosiswerte nach dem eigentlichen Op-

timierungsprozess bewirken eine einfache Bedienung und eine schnelle Berechnung von Bestrahlungs-

plänen mit qualitativ̈uberzeugenden Ergebnissen.

Die erforderliche Evaluierung erfolgte dabei bereits parallel zur Konzeptentwicklung anhand von Mo-

dellszenarien. Abschließende Tests mittels realistischer Patientendaten, sowie ein objektiver Vergleich

mit den Ergebnissen aus einem Vorläuferprojekt runden die Arbeit ab und demonstrieren die Leis-

tungsf̈ahigkeit des entstandenen Systems.
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2.11 Schnittmodellierung von Teilstrahl und Voxel. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .24
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Geometrien. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .77

5.2 Minimierung der Abweichungen: Ergebnis am Beispiel komplexer Geometrie. . . . . . .77

5.3 Minimierung der Abweichungen: Typisches DVH des Planungsvolumens. . . . . . . . .78
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Kapitel 1

Einf ührung

Mittels der Technik der mathematischen Optimierung wurden bislang meist Aufgabenstellungen in wirt-

schaftlichem oder miliẗarischem Kontext unter idealisierten, vereinfachten Bedingungen betrachtet bzw.

gelöst. Die in den letzten Jahren immer leistungsfähiger gewordenen Rechner gestatten nun auch das

Lösen von komplexen Problemen in Anwendungsbereichen, in denen bisher nur menschliches Wissen

und jahrzehntelange Erfahrung Erfolg brachten.

Am Lehrstuhl Informatik IX der Technischen Universität München wurden dazu in den letzten Jahren

einige interessante Projekte, darunter die Montageplanung [87] und die Bestrahlungsplanung [51] [88]

erfolgreich durchgef̈uhrt. Dabei zeigte sich, dass gerade durch die relativ einfache Technik der Linearen

Optimierung sich eine Vielzahl von Anwendungen modellieren und adäquat l̈osen lassen.

Eine dieser geeigneten Anwendungen ist die Strahlentherapie, die bereits heute eine wesentliche Thera-

pieform bei vielen Arten von Krebs ist. Unterstützten die bisherigen Systeme lediglich eine Art
”
Vorab-

Simulation“ der Bestrahlung, so befinden sich zur Zeit verstärkt Systeme, die den kompletten Planungs-

prozess f̈ur eine Patientenbestrahlungübernehmen, in der Forschung.

Trotzdem sind derartige Planungssysteme meist in hohem Maße von eingebrachter Erfahrung der betei-

ligten Ärzte abḧangig. Damit verschließen sich die erzielten Resultate einem Nachweis der erreichten

Qualiẗat, sind selten optimal oder reproduzierbar, was für Systeme im ohnehin sensiblen medizinischen

Bereich nicht befriedigend sein kann.

Daher wird in dieser Arbeit die Lineare und Quadratische Optimierung ausgewählt, um mit einer ge-

eigneten Modellierung der Strahlentherapie-Problematik systematisch ein grundlegend neues System für

die inverse Bestrahlungsplanung zu konzipieren, dem folgende Vision zu Grunde liegt:

1
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1.1 Vision

Kernziel ist eine in Software umgesetzte Algorithmik, die aus vorliegenden Patientendatenindividuel-

le Bestrahlungspläne von hoher Qualität berechnet, dabei abermöglichst wenig menschliche Interakti-

on ben̈otigt und vor allemnur geringe Erfahrung eines Spezialistenvoraussetzt. Dies alles soll selbst-

versẗandlich zum Wohle des Patienten geschehen, d.h. die generierten Pläne sind qualitativ mindestens

gleich oder besser im Vergleich zu manuell oder mit anderen Systemen erzeugten Plänen.

Sämtliche Berechnungsschritte sollen weiterhin auf Grundlage einer wohldefinierten Konzeption erfol-

gen, die ihrerseits auf klaren mathematischen bzw. physikalischen Zusammenhängen basiert.

1.2 Anforderungen und Zielsetzung

Als Konsequenz aus der diese Arbeit vorantreibenden Vision ergibt sich nun ein Anforderungsprofil für

das zu entwickelnde inverse Bestrahlungsplanungssystem.

Die nach außen sichtbaren erforderlichen Systemmerkmale seien dabei wie folgend definiert:

• Klare und eindeutige Eingabelogik: Die Bedienschnittstelle trägt wesentlich dazu bei, das System

schnell zu erlernen und im Routineeinsatz sicher bedienen zu können. M̈oglichst nur durch Cha-

rakterisierung der vorhandenen Strukturen soll das Planungssystem Bestrahlungspläne generieren

können (Stichwort:
”
One button user interface“).

• Optimale Resultate: Die resultierenden Bestrahlungspläne m̈ussen stets optimal im Sinne der Ein-

gaben und der Systemeigenschaften, d.h. zu gewählten Zielfunktionen und Optimierungsalgorith-

men sein. Zus̈atzlich zur Optimaliẗat ist das Resultat auch stets deterministisch zu halten.

• Geringe Planerstellungszeit: Die Rechenzeiten sollen den von anderen Planungssystemen bekann-

ten Zeitrahmen einhalten oder unterbieten. Eine noch wichtigere Anforderung ist, dass insbeson-

dere ẅahrend der Rechenzeit des Systems keine Aufmerksamkeit vom Benutzer gefordert wird. In

hohem Maße benutzer-iterative Lösungen scheiden somit aus.

Die systemimmanenten Eigenschaften hingegen seien:

• Einfaches (abstrakt gehaltenes) mathematisches Modell, dastrotzdemalle
”
Sonderf̈alle“ hinsicht-

lich Strukturen, Prioriẗaten oder Strahlparameter integriert.

• Entwurf und Umsetzung eines Prototyps nach modernen Softwarerichtlinien: Vor allem muss ei-

ne dem Problem angemessene, geeignete Datenrepräsentation geẅahlt werden, die einerseits die

notwendige Flexibiliẗat, als auch einen schnellen Zugriff ermöglicht.Über das Hilfsmittel der Ob-

jektorientierung kann darüber hinaus eine vernünftige Systemarchitektur erstellt werden.
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• Verwendung von hochentwickelten, deterministischen Optimierungsverfahren. Dies stellt keine

Einschr̈ankung etwa auf die Methoden der linearen Programmierung dar, die sich jedoch - wie

sich sp̈ater herausstellen wird - als geeignet erweisen wird.

Um das gem̈aß der oben aufgeführten Faktoren zu erstellende inverse Bestrahlungsplanungssystem end-

gültig in der Praxis und auch in der klinischen Routine nutzbringend einsetzen zu können, bedarf es noch

der Auflösung einiger im Prototyp vorhandenen funktionalen Einschränkungen. Diese wurden bewusst

in Kauf genommen, um im Gegenzug die theoretischen Grundlagen besser ausarbeiten zu können. Bei

einer Weiterentwicklung (oder Kommerzialisierung) wären folgende Punkte zu betrachten:

• Flexibilität: Die prototypische Implementierung basiert z.B. auf einem vordefinierten Koordina-

tensystem und setztüber alle CT-Schichten einen gleichen Schichtabstand voraus. Ebenso ist das

Bestrahlungsgerät festgelegt.

• Code-Optimierung: Das Sparen von Rechenzeit hat im Rahmen dieser Arbeit keine höchste Prio-

rität. Die einzelnen implementierten Konzepte treten dadurch im
”
schlanken“ Quellcodëubersicht-

licher hervor.

• Integration in das klinische Umfeld; Einbindung in den klinischen Datenfluss: Die vorliegende

Implementierung unterstützt nur explizit die am Klinikum
”
Rechts der Isar“ vorhandene SW-

Infrastruktur (z.B. f̈ur den Daten-Import / -Export).

Die sp̈ater vorgestellten allgemeinen Konzepte und Algorithmen sind jedoch nicht nur für die Strahlen-

therapie interessant, sondern können f̈ur eine ganze Reihe von Optimierungsproblemen nutzbringend

adaptiert werden.

1.3 Lösungskonzept

Die vorliegende Arbeit basiert auf der grundlegenden Annahme, dass alle Bestrahlungspläne unter Ver-

wendung der vorliegenden Anatomiedaten (geometrische Information), sowie einer eindeutigen Fallbe-

schreibung (Struktur- und Dosisinformation) mit Hilfe geeigneter Algorithmen optimal berechnet wer-

den k̈onnen. Dieses Ziel kann durch eine geeignete Eingabelogik so weit ausgebaut werden, dass selbst

der unerfahrene Bediener des Systems diese Optimalität erreicht. Durch alle folgenden Kapitel der vor-

liegenden Arbeit soll diese Arbeitshypothese begründet werden. Dabei werden in den nächsten drei Ka-

piteln die zum Versẗandnis notwendigen Zusammenhänge erl̈autert:

• Theorie und Praxis der Strahlentherapie: Hierunter sind alle wesentlichen Aspekte der Strahlenthe-

rapie zu verstehen, um daraus eine sinnvolle (mathematische) Modellierung entwickeln zu können.
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• Optimierungsverfahren: Die von einer konkreten Anwendung abstrahierten mathematischen Ei-

genschaften des gewählten Optimierungsverfahrens werden in Bezug zur gewählten Anwendung -

der inversen Bestrahlungsplanung - gesetzt.

• Funktionsweise des inversen Bestrahlungsplanungssystems MIPART: Bezüglich Benutzereinga-

ben und L̈osungsqualiẗat liefert dieses System eine alternative Konzeption und Implementierung.

Zusammen mit der Vision ergeben sich Grundlagen für Idee, Entwicklung und Realisierung eines neuar-

tigen inversen Bestrahlungsplanungssystems. Dabei bilden die dazu neuentwickelten Konzepte den Kern

der Arbeit:

• Modellierung der Voxeldosisbeziehung in (linearen) Gleichungen: Das Zulassen von Näherungsl̈o-

sungen garantiert ein Ergebnis. Weitere Vorteile dieses Konzepts sind die damit zu erreichende

optimale Dosisverteilung sowie die dadurch vereinfachte Semantik der Eingabe.

• Virtualisierung von Datenpunkten (Voxeln): Damit können beliebige Geometrien in einfacher Wei-

se konfliktfrei beschrieben und behandelt werden, was sich vorteilhaft auf die Bedienung und die

Planqualiẗat auswirkt.

• Leistungsf̈ahiges Prioriẗatenkonzept: Damit wird die Wichtigkeit bzw. der Einfluss auf die resul-

tierende Gesamtdosisverteilung auch konkurrenter Strukturen eindeutig festgelegt.

• Skalierung der Dosiswerte nach dem eigentlichen Optimierungsvorgang: Dieses Konzept bringt

entscheidende Vorteile hinsichtlich dem Zeitbedarf des Planungsvorganges und der zu erreichen-

den Planqualiẗat.

Die Konzepte wurden in Form eines Software-Prototypen implementiert und ihre Leistungsfähigkeit

bez̈uglich folgender Aspekte evaluiert:

1. Qualiẗat / Komplexiẗat der Modelltransformation

2. Erforderlicher Implementierungsaufwand

3. Qualiẗat der erzielten Bestrahlungspläne

4. Zeitbedarf / Rechenzeit für die Erzeugung von Bestrahlungsplänen

5. Qualiẗat der Mensch-Maschine-Kommunikation (Usability)

Speziell f̈ur den wichtigen Aspekt (3) der Auflistung, der zu erzielenden Qualität der Bestrahlungs-

pläne, gibt es in der Literatur eine Vielzahl medizinischer Bewertungskriterien, auf die eine Evaluierung

zurückgreifen kann [64] [60].

Dabei wird die Evaluierung der Planqualität innerhalb dieser Arbeit in mehreren Stufen durchgeführt:
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1. Universelle, vereinfachte Testszenarien: Diese erlauben isolierte Betrachtungen einzelner Effekte

bzw. einzelner Konzepte. Durch die Simplizität ist dabei die Nachvollziehbarkeit gewährleistet

bzw. es k̈onnen die Schlüsseleigenschaften nachgewiesen werden.

2. Fallbeispiele aus der klinischen Routine: Anhand von realistischen Patientendaten unterschiedli-

cher Komplexiẗat können verschiedene Bestrahlungsplanungen durchgeführt werden, um g̈unstige

Planungsparameter festzustellen und den Aufwand für Eingaben und Berechnungen abzuschätzen.

3. Vergleich mit anderen Planungssystemen: Erst dadurch kann die Qualität der generierten Bestrah-

lungspl̈ane (im Verḧaltnis zum Aufwand) eingeordnet werden. In dieser Arbeit wird zum Vergleich

das MIPART-System [49] verwendet.

1.4 Thematisches Umfeld

Forschungsbereiche Neben bestehenden Systemen zur Bestrahlungsbehandlung wird intensiv in allen

beteiligten Disziplinen geforscht, um diese zu verbessern, bzw. neue Systeme zu entwickeln.

• Bestrahlungsgeräte und Kollimatoren: Eine Weiterentwicklung sowohl der Hardware als auch der

Software (zur Ansteuerung der Geräte) soll eine immer genauere Fokussierung auf den Tumor bei

immer k̈urzeren Bestrahlungszeiten ermöglichen [18] [39] [40] [48] [64].

• Onkologie: Detaillierte Kenntnissëuber geeignete Strahlendosis für jede Tumorindikation stellen

eine immer genauere und erfolgreichere Behandlung sicher. Langzeitstudien sollen den Erfolg von

einzelnen Maßnahmen der Strahlentherapie bewerten und darüber hinaus die biologische Strahlen-

wirkung besser abschätzbar machen [7] [9].

• Optimierungsverfahren: Besonders die inverse, intensitätsmodulierte Bestrahlungsplanung stellt

hohe Anforderungen an den integrierten Optimierungsalgorithmus. Dieser soll möglichst immer

optimale L̈osungen in kurzer Zeit liefern [42] [45] [53].

• Dosisberechnung: Auch hier stellt die inverse, intensitätsmodulierte Bestrahlungsplanung hohe

Anforderungen. Ein geeigneter Dosisberechnungsalgorithmus soll einerseits entsprechend genau

die Dosiswerte bestimmen, andererseits nur geringe (Rechen-) Zeit beanspruchen [6] [44]. Stell-

vertretend f̈ur die moderne Dosisrechnung seien hier das Forschungsgebiet der Monte Carlo-

Algorithmen genannt [38].

• Strahlrichtungsoptimierung: Eher Neuland betreten Verfahren, die nicht nur die Teilstrahleninten-

sität optimieren, sondern auch in Abhängigkeit der Anatomie des Patienten geeignete Strahlenrich-

tungen ausẅahlen k̈onnen. Grund hierf̈ur ist einerseits die (zu) hohe mathematische Komplexität

bekannter Ans̈atze, andererseits sind die damit erreichbaren Vorteile je nach Patientengeometrie

meist gering [19] [43] [90].
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• Anwendbarkeit (Usability): Fortschritte, die auf einem einfacheren Bedienungskonzept beruhen

oder zu einem zeitlich k̈urzeren Planungs- und Bestrahlungsprozess führen, sind dazu geeignet,

die Strahlentherapie weiter zu etablieren [14] [73] [83].

• Qualiẗatssicherung / Verifikation: Durch die immer exaktere Bestrahlungstechnik können sich Feh-

ler in hohem Maße negativ auf einen Behandlungserfolg auswirken. Um dem zu begegnen müssen

Kliniken bei einem routinem̈aßigen Einsatz der Strahlentherapie geeignete Maßnahmen zur Qua-

lit ätssicherung treffen [59] [98].

Die vorliegende Arbeit erweitert die bestehenden Verfahren im Bereich Optimierungsverfahren und auch

der Strahlrichtungsoptimierung. Die damit verbundene einfachere Bedienung wirkt sich zusätzlich posi-

tiv aus.

Modellierungsaspekt Aufbauend auf dem Wissen um die Strahlentherapie muss eine geeignete Sy-

stemmodellierung erfolgen. Dabei spielten unterschiedliche Bereiche eine große Rolle:

• Mathematische Modellierung: Geeignete mathematische Formulierung von physikalischen Aufga-

bestellungen. Aspekte wie Determinismus, Nachvollziehbarkeit und Universalität sollen vorrangig

betrachtet werden.

• Software-Engineering: Umsetzung von Problemen aus der Realität in geeignete Software, die diese

Aufgaben l̈osen kann. Die typischen Informatikdisziplinen Datenstrukturen, Design, Objektorien-

tierung sowie letztlich die eigentliche Implementierung und Systemtests sind dabei zu berücksich-

tigen.

• Benutzerinterface: Aggregation von allen erforderlichen Daten in Form von leicht erfassbaren, in-

tuitiven Bildschirmmasken. Da die Zielgruppe bzw. der Benutzerkreis für das geplante System

haupts̈achlich Mediziner und Strahlenphysiker sind, müssen deren Forderungen und Gewohnhei-

ten explizit ber̈ucksichtigt werden.

1.5 Kapitelübersicht

Neben der zur̈uckliegenden Einf̈uhrung sowie der abschließenden Zusammenfassung der Ergebnisse

beinhaltet die vorliegende Arbeit fünf weitere Kapitel mit unterschiedlicher Zielsetzung.

Kapitel 2 gibt eine Einf̈uhrung in alle wesentlichen Belange der Strahlentherapie bzw. der inversen Be-

strahlungsplanung, soweit diese für das Versẗandnis der Arbeit relevant sind. Ein kurzerÜberblicküber

den aktuellen Stand der Forschung ergänzt diese Beschreibung. Vorbereitend für die n̈achsten Abschnitte

werden einfache, modellhafte Standardszenarien entwickelt, die typische Probleme der Strahlentherapie

modellieren, um so die L̈osungseigenschaften von Bestrahlungsplanungssystemen bewerten zu können.
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Kapitel 3 motiviert die Wahl der Linearen bzw. Quadratischen Programmierung als geeignetes Optimie-

rungsverfahren in der Strahlentherapie. Die flexiblen Möglichkeiten, Constraints und Zielfunktion zu

modellieren werden dazu vor allem im Hinblick auf die Anwendung in der inversen Bestrahlungspla-

nung vorgestellt.

Der Einschub von Kapitel 4 macht den Leser mit den Konzepten des am Lehrstuhl entwickelten inversen

Bestrahlungssystems MIPART vertraut. Mit Hilfe der in Kapitel 2 definierten Standardszenarien wird vor

allem die mathematische Konzeption hinsichtlich der Anforderungen und den Zielen der Strahlentherapie

untersucht.

Kapitel 5 bildet den Kern der vorliegenden Arbeit. Hierin werden die Konzepte für ein inverses, in-

tensiẗatsmoduliertes Bestrahlungsplanungssystem entworfen, das die genannten Anforderungen erfüllt.

Basierend auf dem mathematischen Fundament der linearen Optimierung aus Kapitel 3 wird in Kenntnis

der Problematik der Strahlentherapie (Kapitel 2) ein Nachfolgesystem zu MIPART (Kapitel 4) imple-

mentiert. Folgerichtig leitet sich der Name des neuen Systems (MIPART EQ) aus der Verwendung von

mathematischen Gleichungen (engl.: Equalities) als Constraints ab, die in dem Kapitel als ein wesent-

liches und richtungsweisendes Konzept vorgestellt werden. Die günstigen Eigenschaften eines derart

aufgebauten Planungssystem für die Strahlentherapie werden erstens anhand der Lösungen f̈ur Stan-

dardszenarien beschrieben und zweitens mit klinisch relevanten Testbeispielen in Kapitel 6 evaluiert.

Weiterhin werden Ans̈atze f̈ur eine automatische Wahl von Strahlrichtungen skizziert, um auch diesen,

bisher nicht genutzten Freiheitsgrad der Bestrahlungsplanung zu integrieren.

Die Evaluierung von MIPART EQ in Kapitel 6 stellt drei typische Fallbeispiele aus der klinischen Praxis

vor. Hier wird die Konzeption erstmals mit realistischen Daten getestet und die erhaltenen Ergebnisse

praxisgerecht anhand der in der Medizinüblichen Dosis-Volumen-Histogrammen verglichen. Durch-

geführte Vergleiche von Bestrahlungsplänen der beiden Systeme MIPART und MIPART EQ zeigen die

Vorteile von MIPART EQ in Hinblick auf L̈osungsqualiẗat und Benutzerf̈uhrung und runden die Arbeit

ab.
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Kapitel 2

Strahlentherapie

In diesem Kapitel werden alle im Zusammenhang der Strahlentherapie auftretenden Aspekte vorgestellt,

soweit sie f̈ur die vorliegende Arbeit relevant sind.

Die moderne intensitätsmodulierte Bestrahlung setzt dabei eine inverse Bestrahlungsplanung voraus, de-

ren Komponenten (einzusetzende Hardware, implementiertes Dosismodell, zu erreichende Planungszie-

le) einen erheblichen Einfluss auf die weitere Konzeption eines inversen Bestrahlungsplanungssystems

haben.

2.1 Arten der Strahlentherapie

Die Strahlentherapie zur Behandlung von (meist bösartigen) Tumoren ist eine von mehreren Behand-

lungsmethoden in der Onkologie (= Spezialgebiet der inneren Medizin, das sich mit der Ursachenfor-

schung, der Diagnose und der Behandlung von Krebs befasst).

Innerhalb der Strahlentherapie haben sich bisher mehrere unterschiedliche Verfahren für den Einsatz am

Patienten qualifiziert. Ziel aller Therapieformen der Strahlentherapie ist das gezielte Abtöten von Tu-

morgewebe mittels energiereicher, ionisierender Strahlung bzw. hochenergetischen Teilchen, bei gleich-

zeitiger Schonung von normalem Körpergewebe.

2.1.1 Brachytherapie

Die Brachytherapie (=Kontakttherapie) ist die Erweiterung der früheren Radiumtherapie. Bei ihr wird

ein radioaktiver Strahler in K̈orperḧohlen oder Hohlorganen positioniert, bzw. im Rahmen einer Opera-

tion direkt an den Tumor gebracht.

Durch geeignete Positionierung der Strahlenquelle bzw. der Strahlenquellen und der jeweiligen Verweil-

dauer l̈asst sich eine tumorkonforme Bestrahlung durchführen [54]. Die Brachytherapie kann teilweise

Konzepte der inversen Bestrahlungsplanungübernehmen um erfolgreichere Behandlungen zu ermögli-

9
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chen.

2.1.2 Perkutane Strahlentherapie

Charakteristisch f̈ur die perkutane (=externe) Strahlentherapie ist, dass die erzeugte Strahlung gezielt

von außen in den K̈orper eintritt um das Ziel, den Tumor abzutöten, zu erreichen. Dadurch sind keine

operativen Eingriffe n̈otig, jedoch kann vermehrt gesundes Gewebe durchstrahlt werden.

Es m̈ussen zwei Varianten unterschieden werden:

2.1.2.1 Konventionelle Strahlentherapie

Die energiereiche Strahlung wird durch Kollimatoren auf den Tumor fokussiert (siehe Abbildung 2.1).

Es ergibt sich eine gleichm̈aßige Dosisverteilung quer zur Strahlenrichtung im Strahl. Die Schonung

Abbildung 2.1: Konventionelle Strahlentherapie: Drei-Felder-Technik.

besonders strahlenempfindlicher Körperregionen kann hierbei nur durch das manuelle Einbringen von

Absorbern (z.B. Bleikeilen) in den Strahlenweg erreicht werden. Durch gleichzeitiges oder zeitlich ver-

setztes Einstrahlen aus mehreren Richtungen auf einen
”
Brennpunkt“ summiert sich eine hohe Dosis

im darin liegenden Tumorgewebe, bei gleichzeitig verhältnism̈aßig niedriger Dosisverteilung im um-

liegenden Gewebe. Durch die einfach geformten Strahlenfelder, in der Praxis meist mit rechteckigem

Querschnitt, kann nur bei Tumoren mit regelmäßiger, besser kugelförmiger Geometrie eine konforme

Bestrahlung erzielt werden.

Komponenten Ein für die konventionelle Bestrahlung geeignetes System muss im Wesentlichen fünf

Komponenten aufweisen:

• Vorrichtung zur pr̈azisen, wiederholbaren Lokalisierung des zu bestrahlenden Tumors im Patien-

ten.
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• Eine Quelle hochenergetischer, biologisch wirksamer Strahlung. Diese muss zur Abgabe einer

definierten Strahlungsmenge an- und abschaltbar sein.

• Flexible Positionierm̈oglichkeit der Strahlenquelle.

• Verfahren zur Steuerung bzw. Kontrolle der Bestrahlung.

• Dosimetrie-Algorithmen, um Patientenbehandlung vorab simulieren zu können.

Ein alle Punkte erf̈ullendes Behandlungsgerät für die konventionelle Strahlentherapie ist der Siemens

Primus / Mevatron- Beschleuniger, wie in Abbildung 2.2 zu sehen. Dieser enthält einen Linearbeschleu-

niger, der die letztendlich zur Bestrahlung verwendete Röntgenstrahlung bereitstellt, die im Körper die

gewünschte Dosis (SI-Maßeinheit Gray (Gy) = J/kg) erzeugt. Bei diesem Gerät kann durch Anpassung

Abbildung 2.2: Beispiel einer Bestrahlungsanlage.

der Freiheitsgrade Gantry-Winkel, Couch- bzw. Tisch-Winkel und Kollimator-Winkel (siehe Abbildung

2.3) die Strahlenquelle im Raum durch einfache geometrische bzw. kinematische Rechnung [49] positio-

niert werden. S̈amtliche erreichbare Positionen liegen auf einer Kugeloberfläche im Abstand von einem

Meter um das gemeinsame Isozentrum. Die (punktförmig angenommene) Strahlenquelle zielt dabei je-

weils auf das Isozentrum, in dem der Schwerpunkt des Tumors (durch entsprechende Translation des

Behandlungstisches, auf dem der Patient liegt) fixiert wird. Der Strahlquerschnitt in der Tumorebene
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Gantry−Rotation

fokussierter Strahl
durch Kollimator

Strahlprojektion

1 Meter

Strahlquelle

Rotation
Kollimator−

Tisch−Rotation

Isozentrum

Abbildung 2.3: Freiheitsgrade der Bestrahlungsanlage von Abbildung 2.2.

eines jeden Strahles wird durch Blenden so eingeschränkt, dass der gesamte Tumor getroffen wird1. Die-

ses vorgestellte Bestrahlungsgerät ist bei den Projektpartnern (Klinikum
”
Rechts der Isar“ und Klinikum

”
Großhadern“) vorhanden und bildet die Grundlage aller weiteren Betrachtungen und Entwicklungen

dieser Arbeit.

Dabei wird in die koplanare Bestrahlung, bei der die Strahlen parallel zur Computertomographie-Bild-

Schnittebene geẅahlt werden (Couch-Winkel =0o) und die non-koplanare Bestrahlungstechnik, die alle

konstruktiv m̈oglichen Positionen der Strahlenquelle zulässt, unterschieden. Diese Varianten werden bei

der Strahlrichtungsoptimierung relevant (siehe Abschnitt 5.7). In beiden Fällen m̈ussen jedoch verschie-

dene Aspekte, wie Lage, Bezugssystem und Kollisionen von Patient und Gerät(-en) betrachtet werden.

Für die konventionelle Bestrahlung mit den oben definierten offenen Strahlenfeldern ohne Intensitätsmo-

dulierung, sind sowohl Planungssysteme mit den unterschiedlichen Planungsphilosophien der Vorwärts-

planung (siehe Abschnitt 2.5.1) als auch der inversen Planung (siehe Abschnitt 2.5.2) verfügbar.

2.1.2.2 Intensiẗatsmodulierte Strahlentherapie

Erfolgt eine Bestrahlung mittels einzelner nacheinander aktivierter Strahlen wie bei der konventionel-

len Strahlentherapie, besteht aber jeder Strahl wiederum aus vielen in ihrer Intensität steuerbaren Teil-

1Andere Bestrahlungsgeräte mit unterschiedlichen Freiheitsgraden (z.B. vielachsige Roboter [2] [1] [96] oder auch das
sogenannte

”
Gamma knife“ [37]) k̈onnen ebenso zur Strahlentherapie allgemein und unter Verwendung der Linearen Program-

mierung im Besonderen verwendet werden.
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strahlen, so spricht man von intensitätsmodulierter Strahlentherapie (engl.: IMRT = Intensity Modulated

Radiation Therapy) [48]. Zusätzlich zu den erforderlichen Komponenten aus Abschnitt 2.1.2.1 wird zur

Intensiẗatsmodulierung ein weiterer Kollimator an die Strahlöffnung des Ger̈ates montiert und somit

in den Strahlenweg eingebracht. Dieser besteht alternativ aus einem statischen Kompensator (z.B. aus

Bleiguss, eine Gussform zeigt Abbildung 2.4-links) oder aus einer elektrisch steuerbaren beweglichen

Lamellenblende (engl.: Multi Leaf Collimators, MLC) (siehe Abbildung 2.4-rechts). Es ergibt sich in

beiden F̈allen eine 2D-Matrixanordnung der Teilstrahlen [79].

Abbildung 2.4: Hardware zur Intensitätsmodulierung. Gussform zur Herstellung eines statischen Kom-
pensators (links) und teilweise geöffnete Lamellenblende (rechts).

Ergebnis Der Hauptvorteil dieser Anordnung besteht in besserer Schonung von Risikostrukturen, da

sich mit Hilfe der zum Einsatz kommenden Kollimatoren Orte hoher Dosis gezielt dem Tumorvolu-

men angleichen lassen, was in diesem Zusammenhang mit hoher Tumorkonformität bezeichnet wird.

Im Gegenzug k̈onnen nicht zum Tumor gehörige Strukturen gezielt ausgeblockt werden, sind also da-

mit niedriger dosiert. Die in der IMRT̈ubliche zweidimensionale Schemazeichnung nach Abbildung 2.5

verdeutlicht dies. Dort bedeuten dunkle Bereiche (= Tumor) eine hohe Dosis.

Abbildung 2.5: Intensiẗatsmodulierte Strahlentherapie: Bessere Schonung von Risikostrukturen.
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Abbildung 2.6: Fluenzmatrix als abstrakter Zwischenplan.

Der Nachteil der intensitätsmodulierten Bestrahlung ist der hohe Planungsaufwand. Die große Anzahl

an zu optimierenden Teilstrahlen macht die inverse Planung erforderlich, die schließlich einen abstrak-

ten Zwischenplan, die Fluenzmatrix (ein vereinfachtes Beispiel zeigt Abbildung 2.6), berechnet. Sind

bei der konventionellen Bestrahlung typischerweise nur fünf Strahlrichtungen und ihre Intensitäten ge-

eignet zu bestimmen (evtl. ergänzt um ein bis zwei Absorberkeile), so steigt der Konfigurationsraum

bei der intensiẗatsmodulierten Bestrahlung̈ublicherweise je nach Tumorgröße auf das Hundertfache an

(Annahme: Fluenzmatrizen mit 10x10 Teilstrahlen pro Strahl). Der Aufwand zur Lösung der (inversen)

Planungsaufgabe ist also mindestens hundertmal größer.

Umsetzung des Zwischenplans in einen BestrahlungsplanDie aus dem inversen Planungssystem

erhaltenen zweidimensionalen Fluenzmatrizen stellen einen Zwischenplan dar. Die letztendliche Trans-

formation dieser Matrizen in zu bestrahlende Teilfelder kann auf mehrere Arten erfolgen:

• Mittels eines statischen Kompensators: In diesem Fall muss für jeden Strahl eigens eine Gussform,

sowie damit das Positiv angefertigt werden, was zeit- und materialaufwändig ist. Die Abbildung

2.7 zeigt f̈ur die exemplarische Fluenzmatrix nach Abbildung 2.6 den entsprechenden Absorber

in schematischer Darstellung. Die unterschiedlichen Materialdicken bewirken die gewünschte Ab-

sorption der Strahlung.

• Mittels der Lamellenblende: Soll diese zum Einsatz kommen, müssen die zeilenweise links und

rechts angeordneten Lamellen so in den Strahlenweg eingebracht werden (durch Verschieben),

dass nur ein wohldefinierter Teil der Strahlung die Blende passieren kann, um die Teilstrahlinten-

sitäten gem̈aß der Fluenzmatrix modulieren zu können.
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Abbildung 2.7: Schematischer Kompensator.

Die Modulierung kann auf zwei Arten erfolgen:

–
”
Step-and-Shoot“-Methode.

– Dynamische Lamellenbewegung während der Bestrahlung.

Beide Methoden erfordern einen - zusätzlich zur Optimierung der Fluenzmatrizen - weiteren kom-

plexen Optimierungsprozess, der die abstrakten Fluenzmatrizen in möglichst (zeit-) optimale Steu-

ersequenzen umsetzt und zusätzlich auftretende, physikalische Nebeneffekte kompensiert.

Bei der
”
Step-and-Shoot“-Methode werden durch das gezielteÖffnen der Lamellenfinger irre-

guläre Strahlfelder erzeugt. Nacheinander werden dann die Strahlenfelder durch Verschieben der

Lamellen eingestellt und eine genau vorberechnete Zeit bestrahlt (siehe Abbildung 2.8). Durch

Summation ergibt sich dann eine Intensitätsverteilung gem̈aß der Fluenzmatrix. In der Realität

müssen jedoch Abstriche bei der Genauigkeit der Umsetzung wegen der Begrenzung der Se-

quenzanzahl, sowie physikalisch begründete Abweichungen der Intensität an den Lamellengrenzen

miteingerechnet werden. Die Berechnung der Strahlfelder (bzw. der Stellungsmuster der Lamel-

len) stellt dabei die Optimierungsaufgabe dar, in der hauptsächlich die Gesamtbestrahlungszeit

über alle Segmente minimiert werden soll. Im Gegensatz zu [88] müssen die Stellungsmuster da-

bei nicht nur zeilenweise, sondern wegen Beschränkungen der Hardwarëuber alle Lamellenzeilen

optimiert werden.

Algorithmen hierf̈ur wurden von A. Siochi [8] publiziert bzw. entstanden im Rahmen universitärer

Projekte [63] [69]2.

2Algorithmik für Lamellen- und Backenkollimatoren
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Abbildung 2.8: Umsetzung der Fluenzmatrix aus Abbildung 2.6 in entsprechende Sequenzen.

Die hier nicht weiter betrachtete dynamische Methode erfordert einen größeren Hardwareaufwand

und ḧohere Pr̈azision: Durch ein unabhängiges Verschieben der Lamellen von links nach rechts in

unterschiedlicher Geschwindigkeit während der Bestrahlung können werden die Intensitäten der

Fluenzmatrizen erzeugt, was im Allgemeinen schneller ist als mit der
”
Step-and-Shoot“-Methode.

2.2 Körper-Strukturen

2.2.1 Überblick

Für die Anwendung der Strahlentherapie müssen alle relevanten Organe und Tumore des Patienten er-

kannt, gekennzeichnet und klassifiziert werden. Dies geschieht in einer durch bildgebende Verfahren

gewonnenen Abbildung; in der Strahlentherapieüblich ist die Computertomographie (CT) mit unter-

schiedlichen Stufen der Verarbeitung [26]. Die CT-Technik ist in der Strahlentherapie deshalb gut geeig-

net, da in der Strahlentherapie und Computertomographie gleichermaßen Strahlungähnlicher Energie

verwendet wird. Dadurch k̈onnen aus den ermittelten Gewebedichten die Absorptionskoeffizienten be-

rechnet werden.

Die dabei gewonnenen Daten bestehen nach dem Rekonstruktionsprozess aus einem Stapel von zwei-

dimensionalen gerasterten Grauwert-Schichtbildern und werden in einer dreidimensionalen Matrix ge-

speichert. Jeder Matrixwert repräsentiert dann ein kleinstes quaderförmiges Volumen des K̈orpers und

wird Voxel (Kurzform von
”
Volume pixel“) genannt. Gerade diesem ersten Diskretisierungsschritt ist da-

bei große Beachtung beizumessen, da die erzielte Planungsgenauigkeit maßgeblich von den Voxelmaßen

abḧangt.

Tabelle 2.1 zeigt exemplarisch die pro Patient anfallende Datenmenge für drei verschiedene Tumor-

entiẗaten und Bestrahlungskonfigurationen. Man bemerktübergreifend bei allen Fallbeispielen, dass die

Anzahl der enthaltenen Matrixwerte sehr hoch ist gegenüber der Anzahl an tatsächlich zu ber̈ucksichti-

genden Voxeln, die in Strukturen liegen. Dies kann bei einer SW-technischen Realisierung berücksichtigt

werden, um das tatsächlich zu berechnende Datenvolumen möglichst klein zu halten. Dabei gilt selbst-

versẗandlich der Zusammenhang, dass feine Gewebestrukturen eine hohe Voxelauflösung (kleine Werte)

erforderlich machen; die Anzahl der Matrixwerte steigt somit.
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Eigenschaften Fall 1 Fall 2 Fall 3

Lokalisation Prostata Lunge Kopf/Hals

Matrixdimension X x Y x Z 144 x 103 x 35 167 x 95 x 53 162 x 90 x 59

Voxelaufl̈osung (mm) X x Y x Z 2.8 x 2.8 x 5.0 2.4 x 2.4 x 5.0 2.7 x 2.7 x 5.0

Anzahl Matrixwerte 519120 840845 860220

Anzahl Strukturvoxel 11853 98962 22321

Anzahl Tumorvoxel 6352 11113 17920

Tabelle 2.1: Datenmenge bei Tumorpatienten.

Man beachte, dass die Schichtbilder bzw. die einzelnen Voxel bisher noch keinerlei Strukturinformation

beinhalten. Um diese zu ergänzen ist es notwendig, zuerst einige wichtige Strukturbegriffe im Kontext

der Strahlentherapie zu klären:

• ROI (Region Of Interest = interessante Struktur / Region): Markierung und Klassifiktion eines

interessanten K̈orper- oder Organbereichs.

• PTV (Planning Target Volume): Das Planungsvolumen wird in der Strahlentherapie als zu bestrah-

lendes Zielvolumen verwendet. Es entspricht dem nachweisbaren Tumorvolumen erweitert um

einen Sicherheitssaum aufgrund von Organbeweglichkeit und Einstell-Ungenauigkeiten.

• Boost: Abstrakte Struktur, die nicht (direkt) aus den Schichtbildern abgeleitet werden kann. Der

Boost liegt normalerweise innerhalb des PTV und definiert Voxelgruppen mit erhöhter erforderli-

cher Dosis. Oft dienen Booststrukturen dazu, gemeinsam mit dem (etwas niederer dosierten) PTV

physikalisch sinnvolle Dosisgradienten zu erreichen.

• OAR (Organ At Risk = kritische Struktur): Strahlensensibles Organ, das vor zu hoher Dosis zu

scḧutzen ist, um Scḧaden oder v̈olligen Funktionsverlust zu verhindern. Abhängig vom biologi-

schen Aufbau und der Funktionsweise klassifiziert man ein OAR in folgende zwei Kategorien:

– Parallele Struktur: Die organische Funktion der Struktur kann bei einem stellenweisen De-

fekt durch nichtbetroffene Strukturteile aufrecht erhalten werden. Beispiele hierfür sind Le-

ber und Lunge, wo einzelne sehr hohe Dosisspitzen bei insgesamt geringer Dosisbelastung

weniger scḧadlich sind als eine gleichm̈aßige Dosisbelastung auf hohem Niveau. Dieser Um-

stand kann durch spezielle Volumen-Algorithmen bzw. eingeschränkt durch das Setzen von

Dosis-Volumen-Constraints (höchstens x Volumen-Prozent einer Struktur dürfen mehr als

Dosis y erhalten) modelliert werden, was einige Planungssysteme bereits verwenden [33]

[93]. Beispiele f̈ur medizinische Vorgaben liefert Tabelle 6.2 im Evaluierungskapitel.

– Serielle Struktur: Eine Organfunktion ist nur bei Unversehrtheit der gesamten Struktur mög-

lich, eine lokal begrenzte Schädigung der Struktur bewirkt den Ausfall der gesamten Struk-
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tur. Beispiele daf̈ur sind alle Nervenbahnen, wie Rückenmark und Sehnerv, bei denen zum

Funktionserhalt eine bestimmte Dosisschranke nichtüberschritten werden darf, jedoch alle

Dosisbelastungen unter dieser Schranke weitgehend folgenlos bleiben. Der Unterschied in

der zul̈assigen Dosisverteilung wird durch das Dosis-Volumen-Histogramm (DVH) in Ab-

bildung 2.9 deutlich (zur Erläuterung des Dosis-Volumen-Histogramms siehe Abschnitt 2.6).

serielles OAR

11(D  , V  ) für
paralleles OAR

DV−Constraint

1V

1D maxD       für

0

0

OAR−Volumen
in %

Dosis 

100

Abbildung 2.9: Zul̈assige DVH-Kurven f̈ur serielle Strukturen (gestrichelte Linie) und parallele Struk-
turen (durchgehende Linie) mit gleich hoher Gesamtdosisbelastung, d.h. Flächeninhalt (Integral) der
Kurven im ersten Quadranten ist gleich.

Im inversen Planungssystem MIPART wird ein OAR weiter klassifiziert [49]:

– Kritische Struktur: In Konkurrenz mit dem PTV hat das Einhalten der Dosisschranken des

PTVs die ḧohere Prioriẗat. Dies kann züUberdosierung in der kritischen Struktur führen.

– Sehr kritische Struktur: In Konkurrenz mit dem PTV hat das Einhalten der Dosisschranken

der sehr kritischen Struktur höhere Prioriẗat. Umgekehrt bedeutet dies ein in Kauf nehmen

von Unterdosierung im PTV, um eine sehr kritische Struktur vor zu hoher Dosisbelastung zu

scḧutzen.

• Normalgewebe (engl.: Normal tissue): Körpergewebe, das keinem der oben genannten Typen zu-

geordnet wird und damit entweder bei der Strahlentherapie ganz unberücksichtigt bleibt oder als

kritische Struktur geringer Priorität den Optimierungsprozess beeinflussen kann.
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2.2.2 Segmentierung

Der Begriff Segmentierung bedeutet in diesem Umfeld eine manuelle oder teilautomatischeÜberführung

von Bildbereichen mit abweichender Helligkeit in eine Umrißform. Von der Präzision der Segmentierung

hängt unter anderem die weitere Planung und der Behandlungserfolg selbst ab. Schwierigkeiten treten

bei den folgenden Fragestellungen auf:

• Welche Strukturen sind kritisch, d.h. welche Strukturen sind relevant und müssen segmentiert wer-

den, um im Planungsprozess der Strahlentherapie berücksichtigt zu werden? In der klinischen

Routine ist der Zeitbedarf der Segmentation das limitierende Element.

• Wie werden Organ- und Tumorüberlappungen erkannt und behandelt?

• Wie groß ist das PTV einzuzeichnen? Gerade dieser Aspekt wird in der Literatur teilweise kon-

trovers diskutiert, ist aber für einen Erfolg der Strahlentherapie maßgeblich verantwortlich [67]

[74]. Es gilt allgemein der Zusammenhang, dass ein zu knappes Segmentieren des PTV den Tu-

mor nicht g̈anzlich abẗotet, so dass in Folge weiteres Wachstum oder Metastasenbildung möglich

ist. Im Gegensatz dazu führt ein zu großz̈ugig geẅahlter Umriss zu einer Dosismehrbelastung der

strahlensensiblen Organe [102].

• Wie wird die verbleibende Organbeweglichkeit während der Bestrahlung berücksichtigt? Patienten-

Immobilisierung oder Nachführung der Strahlenquellen können die Lagegenauigkeit verbessern

[97] [89] [58].

Für das weitere Vorgehen der Arbeit ist hier relevant, dass die einzelnen Strukturen von verschiedenen

Ärzten unterschiedlich eingezeichnet werden, es dementsprechend (in den meisten Fällen) keine
”
Mus-

terlösung“ gibt, was die Definition von expliziten Dosisschranken schwierig macht.

Die Segmentierung reichert letztendlich die Voxel um die jeweilige Strukturzugehörigkeit an. Voxel

können dabei durchaus mehreren Strukturen zugeordnet sein. Dieser Umstand ist inbesondere bei der

inversen Planung zu berücksichtigen.

2.3 Planungsziele

Ausschlaggebend für einen Heilerfolg der Strahlentherapie ist das Erreichen der Planungsziele. Je nach

Anwendungsfall werden verschiedene, auch zueinander konträre, wechselseitig konkurrierende Ziele

die Bestrahlungsplanung bestimmen [3] [45]. Stellen die unten aufgeführten Ziele mehr oder weniger

physikalische Bedingungen dar, die es einzuhalten gilt, sind auch biologische definierte Ziele bekannt

(z.B. Dosis-Wirkungs-Kurven, (N)TCP [7]) [20]; diese werden in der Arbeit nicht betrachtet, da sie nur

schwer modellierbar sind.
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• Dosishomogeniẗat im Tumor: Der naive Ansatz
”
minimale Dosis in den Risikostrukturen, maxi-

male Dosis im PTV“ muss relativiert beziehungsweise verfeinert werden: Die Minimaldosiswerte

dürfen im Tumor eine bestimmte im Einzelfall zu definierende Grenze nicht unterschreiten [41].

Umgekehrt erzeugen Areale wesentlich höherer Dosis auch eine zu vermeidende höhere Gesamt-

dosisbelastung des Patienten. In [74] wird daher eine möglichst homogene Dosis im Tumor und

somit auch im PTV gefordert.

• Schonung von Risikostrukturen: Gleichermaßen Kernziel wie größtes Problem der Strahlenthera-

pie ist die Einschr̈ankung von bestrahltem Gewebe auf das Volumen des Tumors beziehungsweise

des PTVs (tumorkonforme Strahlentherapie). Erst mit konsequenter Anwendung der intensitäts-

modulierten Bestrahlungstherapie ist es möglich, Risikostrukturen durch das gezielte Ausblocken

der Strahlen zu schonen und gleichzeitig für das PTV die f̈ur eine erfolgreiche Zerstörung von

Tumorgewebe erforderliche Dosis aufzubringen.

• Begrenzung von Dosisspitzen: Ist es das erklärte Ziel, das PTV m̈oglichst homogen zu bestrah-

len, sowie Risikostrukturen auszusparen, können Bereiche, in denen eigentlich keine expliziten

Risikostrukturen vorhanden sind, trotzdem unzulässig hohe Dosiswerte (=Dosisspitzen) erhalten

[36].

• Abstand von kritischen Strukturen: Durch Bewegungen des Patienten verursacht, können a priori

beim Bestrahlungsplan ausgesparte Strukturen dennoch in den Strahlfokus kommen. Daher ist der

durch die Einstrahlrichtung festgelegte Strahlenweg so fern wie möglich von kritischen Strukturen

zu halten, um hier ausreichenden Sicherheitsabstand zu gewährleisten. Eine Planung mit nicht

koplanarer Anordnung und flexiblen Winkelstellungen ist hier von Vorteil.

• Begrenzung der Zahl von Einstrahlrichtungen: Theoretisch lassen sich Strukturen und das umge-

bende Normalgewebe durch möglichst viele Einstrahlrichtungen am besten schonen. In der kli-

nischen Praxis werden aus Zeitgründen meist zwischen 3 und 7 intensitätsmodulierte Strahlen

verwendet. Dar̈uberhinaus zeigen [19],[43] und [72], dass mehr als 9 Strahlen keine nennenswerte

Verbesserung mehr erbringen.

• Zeitaufwand: Der Forderung nach Minimierung des Zeitaufwandes für die Planung, f̈ur die Be-

strahlung oder f̈ur die Gesamtbehandlungszeit kann mittels zusätzlicher Planungsstrategien ent-

sprochen werden (z.B. spezielle Fluenzmatrizen, die nur wenig Lamellenbewegungen des Kol-

limators erfordern). Im Rahmen dieser Arbeit wird jedoch nur die Planungszeit berücksichtigt,

andere Zeitvorteile k̈onnen sich als Nebeneffekt ergeben.
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2.4 Dosismodelle

Um durch Strahlung verursachte Dosisverteilungen in Körpergewebe vor dem eigentlichen Bestrahlungs-

vorgang simulieren zu k̈onnen (Vorẅartsplanung, siehe Abschnitt 2.5.1), werden mathematische Modelle

zur Berechnung der Dosis verwendet. Auch hängt die gesamte inverse Bestrahlungsplanung (siehe Ab-

schnitt 2.5.2) von der Verfügbarkeit eines ad̈aquaten, d.h. an die Genauigkeitsanforderungen angepassten

Dosismodells ab.

Die Dosisrechnung muss je nach geforderter Genauigkeit vielschichtige Zusammenhänge ber̈ucksichti-

gen. Es existieren dazu bereits einerseits schnelle, jedoch weniger genaue Modelle, sowie andererseits

komplexe, die Realität sehr genau erfassende Algorithmen, die allerdings einen nicht unerheblichen Re-

chenaufwand bedingen.

Abstraktion Erst durch Verfahren, die im K̈orper absorbierte Dosis (näherungsweise) zu berechnen,

gelingt es, den realen Patientenfall und die Strahlentherapie derart zu abstrahieren, dass der Einsatz von

allgemeinen, computerisierten Rechenverfahren möglich wird.

Durch die - vom Segmentierungsprozess - erhaltene Diskretisierung werden nun nicht mehr alle Schicht-

bilder des gesamten K̈orpers, sondern einzelne, in Voxel unterteilte Strukturen betrachtet.

Mit Hilfe des Dosismodells l̈asst sich, wenn alle betroffenen Voxel und die Strahlkonfigurationen (Strah-

lenenergie, -richtung, -öffnung, siehe Abschnitt 2.1.2.1) bekannt sind,vorabdie Koeffizientenmatrix (K)

berechnen.K ist somit f̈ur die weitere Rechnung konstant. Die Koeffizientenkij entsprechen den relati-

ven Dosisbeitr̈agen, also der Dosis, die Teilstrahlj mit Einheitsintensiẗat im Voxeli abgibt.

Die numerischen Koeffizienten vonK bilden fortan die Eingabe für den nachfolgenden Optimierungs-

prozess. Anders herum betrachtet ermöglicht erst die Berechnung dieser Dosiskoeffizienten eine Entkop-

pelung des Optimierungsalgorithmus von der Geometrie der Strahlen und der anatomischen Information.

Nachstehendes Schaubild (siehe Abbildung 2.10 links) vermittelt die Idee der Modellierung von Strahlen

und die vorzunehmende Diskretisierung des Körpervolumens. Im gleichen Bild ist rechts die Modellie-

rung der Strahlschẅachung durch physikalische Effekte zu sehen.

Bei mehreren Strahlen gilt wegen der Additivitätseigenschaft der Intensitäten bzw. der Dosis für die

Dosisdi eines jeden VoxelsVi bei bekannten Einstrahlrichtungen stets die lineare Gleichung:3

di =
n∑

j=1

kijxj (2.1)

3Diese ist sowohl f̈ur die perkutane Bestrahlung, als auch für die Brachytherapie, sowie für die unterschiedlichsten Strah-
lenarten, z.B. Protonen, Photonen- oder Elektronenstrahlung, erzeugt aus Linear- bzw. Kreisbeschleuniger oder radioaktivem
Zerfall gültig.
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Abbildung 2.10: Schematisches Strahl-Voxel-Modell und Strahlschwächungsmodell.

bzw. zusammengefasst in Matrixnotation:

~d = K · ~x (2.2)

Dabei sindxj die zu optimierenden Vielfachen der Einheitsintensität, also die zu ermittelnden Teilstrah-

lengewichte. Allexj sind proportional zur emitierten Strahlenergie innerhalb der Bestrahlungszeit. Das

Produktkijxj ist dann gleichbedeutend mit der von Voxeli absorbierten Dosis von Teilstrahlj.

Physikalische Grundlagen und Effekte Je nach Pr̈azision der Modellierung der physikalischen Gege-

benheiten k̈onnen nun mehrere Dosismodelle für oben genanntes Schema entwickelt werden. Mathema-

tisch betrachteẗaußern sich diese Modelle nur in einer unterschiedlichen Berechnung der Koeffizienten

kij . Verschiedene Effekte mit unterschiedlichem Einfluss auf die Genauigkeit sind hierbei zu berücksich-

tigen:

• Abstandsquadratgesetz: Die Strahlleistung nimmt quadratisch mit der Entfernung zur Strahlquelle

ab.

• Gewebeabsorption: Die Strahlleistung nimmt innerhalb von Gewebe exponentiell ab. Die Abnah-

me ist dar̈uberhinaus abḧangig von der jeweiligen Gewebedichte [91] [92]. Dieser Effekt wird

durch Messung sogenannter Tiefendosiskurven quantifiziert. Je nach Strahlenenergie unterschei-

det sich der Aufbaueffekt und die Tiefenabsorption.

• Nichtlineariẗaten im Beschleuniger: Ein erzeugter Strahl hat keine ideale Intensitätsverteilung,

sondern wird durch Strahlprofile, die auf individuellen Messungen beruhen, beschrieben. Dazu

werden in Wasserphantomen laterale Dosisprofile durch eine Vielzahl von Einzelmessungen er-
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stellt und durch Approximation mittels mathematischer Funktionen einer weiteren Verarbeitung

zug̈angig gemacht.

• Kollimatorbedingte Effekte: Die zur Strahlfokussierung bzw. -modulierung eingesetzten Kollima-

toren k̈onnen die Strahlung (vor allem an den Randbereichen) nicht zu 100 Prozent blockieren.

Besonders an R̈andern von Lamellen des MLC kann zu viel oder auch zu wenig Strahlung austre-

ten.

• Gewebestreuung: Die fortgesetzte Reaktion der Strahlung mit dem Gewebe erzeugt Dosis auch

”
neben“ den bestrahlten Bereichen.Üblich ist an dieser Stelle eine Aufteilung der zu berechnenden

Dosis in Prim̈ar- und Streuanteil (Cunningham-Methode, [30] [31]).

2.4.1 Korrekturbasierte Verfahren

Korrekturbasierte Dosismodelle verwenden experimentelle Daten von durchstrahlten, homogenen Medi-

en (Wasserphantomen), die im Rechner gespeichert werden. Dabei kommen vor allem Tiefendosisprofile

(Messungen entlang dem Zentralstrahl) und Sternprofile (quer zum Zentralstrahl gemessen) zum Tragen.

In einem zweiten Schritt wird versucht, die tatsächlichen, f̈ur eine Bestrahlung verwendeten Strahlenfel-

der (nicht quadratische Formen, Einsatz von Absorbern) in die ursprünglich gespeicherten, in Form von

Funktionen vorliegenden Profilen einzurechnen.

Schließlich werden diese solchermaßen vorbereiteten Dosismodelle mit den Daten des Patienten kor-

rigiert. Dabei erzeugen die vom Phantom abweichende Außenkontur, sowie inhomogenes Gewebe die

größten Abweichungen.

Durch den in [49] vorgestellten einfachen Algorithmus zur Schnittberechnung von Teilstrahl und Vo-

xelpunkten bzw. von deren Repräsentanten k̈onnen f̈ur jeden Strahl alle getroffenen Voxel angegeben

werden, umgekehrt k̈onnen naẗurlich auch alle einen Voxel treffenden Teilstrahlen berechnet werden.

Zur Vereinfachung kann weiterhin nur die Projektion des Repräsentants eines jeden Voxels zum Schnitt

von Teilstrahl und Voxel verwendet werden, d.h.kij = 0 wenn der Teilstrahlj nicht das Voxeli schneidet

(Repr̈asentantenmodell nach Abbildung 2.11 links). Das in dieser Arbeit verwendete Dosismodell folgt

im Wesentlichen diesem Ansatz. Der Realität eher entsprechende volumetrische Schnitte (siehe Abbil-

dung 2.11 rechts) oder das Nadelstrahl-Modell (Aufteilung des Strahles in einzelne, dünne Strahlen,

engl.: pencil beams [5] [6] [21]) werden aufgrund der höheren Komplexiẗat [23] [24] nicht betrachtet.

2.4.2 Modellbasierte Verfahren

Moderne und exakte Dosisberechnungsalgorithmen verwenden ein statistisches modellbasiertes Verfah-

ren, die sogenannte Monte Carlo-Methode ([9], [13], [47], [38]). Hier wird der Weg einzelner Photonen

durch den K̈orper modelliert, d.h. die verschiedenen Wahrscheinlichkeiten für Reaktion und Streustrah-

lung berechnet. Wird diese Modellierung für sehr viele Teilchen vorgenommen (Größenordnung106), so
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Abbildung 2.11: Schnittmodellierung von Teilstrahl und Voxel.

ergibt sich eine der Realität pr̈azise entsprechende Dosisverteilung. Nachteilig beziehungsweise limitie-

rend ist hier die hohe Rechenzeit, die pro Strahlkonfiguration und Patient zwischen Stunden und Tagen

liegt. Dieses Verfahren eignet sich dadurch besonders bei komplizierten Tumorlokalisationen, bei denen

das Streuungsverhalten der Strahlung auf Grund von verschiedenen nebeneinanderliegenden Gewebety-

pen und Hohlr̈aumen sehr kompliziert ist [34].

Auch dieses Dosismodell modifiziert lediglich die Absorptionskoeffizienten der Koeffizientenmatrix.

2.5 Planungsarten

2.5.1 Vorwärtsplanung

Die Vorwärtsplanung geht von definierten Strahlenintensitäten aus und ermittelt die daraus resultierende

Dosisverteilung (siehe Abbildung 2.12).
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Abbildung 2.12: Prinzip der Vorẅartsplanung.
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Die Vorwärtsplanung erfolgt typischerweise gemäß folgendem Ablaufplan:

1. Festlegung der Strahlrichtungen und -intensitäten.

2. Ggf. Einbringen von Kompensatoren (Blei-Absorber-Keile).

3. Berechnung und Bewertung der Körperpunktdosis.

4. Wenn Resultat aus (3) nicht zufriedenstellend, zurück zu (1) bzw. (2).

Nachteile ergeben sich aus dem iterativem Ablauf und der offenkundigen Abhängigkeit vom Wissen

bzw. der Erfahrung des Bedieners solcher Systeme. Durch das
”
Trial-and-Error“-Verfahren sind keine

optimalen Pl̈ane m̈oglich. Zus̈atzlich impliziert dies in der Regel lange Planungszeiten.

Schließlich ist die Vorẅartsplanung bei Nutzung von intensitätsmodulierter Bestrahlung (siehe Abschnitt

2.1.2.2) wegen der damit verbundenen drastisch erhöhten Freiheitsgrade im Lösungsraum̈uberfordert

und damit a priori ungeeignet.

2.5.2 Inverse Bestrahlungsplanung

Im Gegensatz zur Vorẅartsplanung wird bei der inversen Bestrahlungsplanung die zu erreichende Do-

sisverteilung festgelegt, um daraus die unbekannten (Teil-)Strahlenintensitäten zu berechnen (siehe Ab-

bildung 2.13).

!

!

? ?

?

Abbildung 2.13: Prinzip der inversen Bestrahlungsplanung.

Der Prozeß der inversen Bestrahlungsplanung sei dabei wie folgt festgelegt [22] [27] [11]:

Definition 1 (Inverse Bestrahlungsplanung)Verfahren der Bestrahlungsplanung, bei dem für vorgege-

bene Randbedingungen (z.B. Dosiswerte für Strukturen) von einem Optimierungsalgorithmus eine Feld-
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konfiguration berechnet wird.

Vergleicht man das Vorgehen mit der Vorwärtsplanung, so wird der
”
inverse Charakter“ des Verfahrens

deutlich: Aus der Dosisrechnung nach Gleichung 2.1 berechnen sich die Strahlintensitäten~x in Ma-

trixdarstellung zu

~xIDEAL = K−1 · ~dIDEAL. (2.3)

Es ist festzuhalten, dass in der Formel die Dosisverteilung~dideal nicht bekannt ist, bzw. eine einfache

Definition (z.B.di = 0 ausserhalb des Tumors) physikalisch unmögliche (negative) Intensitäten erzeugt.

Folglich ist die inverse Operation nach Formel 2.3 allein nicht brauchbar. In [49] wird ferner klargestellt,

dass es hierzu keine bekannten mathematisch analytischen Methoden gibt. Deswegen bildet den Kern

eines jeden inversen Planungssystem ein Optimierungsalgorithmus, der aus den festgelegten Optimie-

rungszielen (OBJ), der Koeffizientenmatrix (K) sowie der geẅunschten Dosisverteilung (dSOLL
s für

alle Strukturen S) die optimale Feldkonfiguration errechnet:

~xOPT = OPT (OBJ,K, dSOLL
s ), ∀s ∈ S. (2.4)

Der Ablauf der inversen Bestrahlungsplanung gestaltet sich dadurch wie folgt [42]:

1. Festlegung von Dosisgrenzen und Optimierungszielen (~d).

2. Optimierung der Feldkonfiguration, i.W. der Strahlintensitäten (~x).

3. Bewertung des Ergebnisses (erreichte Dosisverteilung).

4. Wenn Resultat aus (3) nicht zufriedenstellend, zurück zu (1).

Durch die maschinelle Optimierung der Feldkonfiguration können somit m̈ogliche Freiheitsgrade der Be-

strahlungsplanung optimal ausgenutzt werden. Ein Einsatz von Lamellenkollimatoren ist somit möglich.

Die Dauer des Rechenvorganges einer solchen Planung ist nur am Rande interessant, da während dieses

Vorgangs selbst in der Regel kein Personaleinsatz notwendig ist. Eine dazu kritische Betrachtung der

inversen Strahlentherapie in Hinsicht auf Kosten und Zeitbedarf befindet sich im Anhang.

Je nach Verfahren und Vorgaben liefern inverse Bestrahlungsplanungssysteme dann entweder

• Lösungen, die alle geforderten Kriterien genau einhalten,

• Näherungsl̈osungen,

• oder auch, im Fall von zu strengen Vorgaben die Ausgabe
”
keine L̈osung m̈oglich“.
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Festlegen der zul̈assigen Dosis Die im Ablaufplan vorgesehene Definition der Dosis bzw. der Dosis-

verteilung kann auf verschiedene Arten erfolgen bzw. bestimmt das einzusetzende Optimierungsverfah-

ren maßgeblich:

• Vergabe von zul̈assigen Dosisintervallen (
”
hard constraints“): Beispielsweise definiert

dmin
S ≤ Vi ≤ dmax

S , ∀Vi ∈ S

die zul̈assigen Dosiswerte für alle VoxelVi in der StrukturS. Diese M̈oglichkeit verwendet prin-

zipiell das MIPART-System.

• Vorgabe von Solldosiswerten (
”
soft constraints“): S̈amtliche Dosiswerte innerhalb der StrukturS

sollen nach M̈oglichkeit die SolldosisdSOLL
S erreichen, bzw. nur wenig davon (nach oben oder

unten) abweichen. Es gilt

f(d(s)− dSOLL
S ) → min!, ∀s ∈ S.

Solldosiswerte werden meist beim Einsatz von Gradientenverfahren vergeben (siehe unten) und

auch im Rahmen dieser Arbeit (siehe Kapitel 5) verwendet.

• Aufstellen von Dosisgradienten am Tumorrand: Zur expliziten Schonung von benachbarten Risi-

kostrukturen kann der Dosisabfall festgelegt werden (z.B.1
x ·dmax

PTV im Abstand vonx Millimetern

vom Planungsvolumen).

• Mit Dosis-Volumen-Constraints: Diese Angaben zerlegen eine Struktur in mehrere Teilvolumina,

die wiederum unterschiedliche Dosiswerte erhalten können (Bsp: In StrukturS darf ḧochstens das

Teilvoumenx eine Dosis von mehr alsdx Dosis erhalten). Das MIPART-System verwendet diese

Angaben, um die L̈osbarkeit zu erḧohen (siehe Abschnitt 4.5.3.2).

Direkt abḧangig von der Dosisdefinition bzw. des dadurch implizierten Optimierungsverfahrens sind die

Lösungseigenschaften des darauf basierenden Bestrahlungsplanungssystems. Mit MIPART und MIPART

EQ werden in dieser Arbeit zwei unterschiedliche Systeme (mit unterschiedlicher Planungsphilosophie)

vorgestellt.

Lösungsverfahren Basis aller Optimierungsverfahren ist eine Zielfunktion, die in der Strahlenthera-

pie durch die Planungsziele modelliert wird. Diese werden dadurch auf einen einzigen skalaren Wert

(=Score) abgebildet, der fortan das Maß für die Qualiẗat des Bestrahlungsplanes ist. Geeignet sind in der

Strahlentherapie quadratische Zielfunktionen (least square objectives) [70] [94].

Im Falle einer ausschließlichen Betrachtung des Planungsvolumens ergibt sich:

OBJ(~d) =
∑

iPTV

(diPTV − dSOLL
PTV )2. (2.5)

Berücksichtigt man dar̈uberhinaus die Risikostrukturen (siehe Abschnitt 2.3), so erhält man:

OBJ(~d) =
∑

iPTV

(diPTV − dSOLL
PTV )2 + ω

∑

iOAR

(diOAR)2. (2.6)
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Es ist dabeidiPTV bzw. diOAR die Dosis in Voxeli des Planungsvolumens bzw. einer Risikostruktur,

dSOLL
PTV die Solldosis im PTV, sowieω ein beliebiger Gewichtungsfaktor.

Um diese Zielfunktion zu optimieren, also vernünftige klinische Bestrahlungspläne zu erhalten, sind

verschiedene mathematische Optimierungsverfahren geeignet. Im Nachfolgenden wird der Stand der

Forschung auf dem Gebiet der inversen Bestrahlungsplanung durch die drei wichtigsten Klassen von

Optimierungsverfahren erläutert und ihre Eigenschaften in diesem Kontext kurz miteinander verglichen

[68].

Lineare Programmierung In frühen Arbeiten [10] [28] [82] wird diese Technik zur Optimierung

von offenen Strahlenfeldern und wahlweise von einzusetzenden Keilfiltern verwendet. Ebenso wird hier

neben der grundlegenden Vorstellung von Constraints und möglichen Zielen [27] [76] meist auf wei-

terführende Techniken wie Dosis-Volumen-Constraints oder selbstoptimierende Grenzen verzichtet.

Eine mehr theoretische Beschreibung der Linearen Programmierung für intensiẗatsmodulierte Strahlen-

felder liefert [88]. Eine darauf aufbauende Implementierung zeigt [52], dessen Laufzeit bei realistischen

Patientenf̈allen im Minutenbereich liegt.

Gemeinsames Merkmal aller Arbeiten ist die Betonung der Beschränkung auf jeweils eine untere und

obere Dosisschranke für jede Struktur und deren etwaige Unlösbarkeit. Diese Betrachtungsweise soll in

dieser Arbeit im Kapitel MIPART EQ untersucht und durch neuere, universelle Konzepte ersetzt werden.

Da sich die Quadratische Programmierung von der Linearen Programmierung nur durch das Zulassen

von quadratischen Termen in der Zielfunktion unterscheidet, aber die Möglichkeiten dadurch stark er-

weitert sind, wird diese Variante hier ebenfalls ergänzt und bildet die Grundlage des in dieser Arbeit

entwickelten Bestrahlungsplanungssystems.

Gradientenverfahren Eine in der inversen Bestrahlungsplanung gängige Optimierungstechnik ist das

Gradientenverfahren [25]. Gradientenverfahren selbst bestimmen (ausgehend von einem Startpunkt) mit

unterschiedlichen Strategien (z.B. “Steepest descent“ oder konjugierte Gradientenverfahren) den nächs-

ten Punkt, bis das Optimum erreicht ist. Ist die Ableitung der Zielfunktion (∇f(~x) =
(

∂f
∂x1

, ∂f
∂x2

, ..., ∂f
∂xn

)
)

bekannt, k̈onnen theoretisch beliebige Zielfunktionen (d.h. in der Strahlentherapie sowohl physikalisch

als auch biologische Zielfunktionen) optimiert werden.

Jedoch verhindern die sich ergebenden Näherungsl̈osungen das exakte Einhalten von Dosisschranken.

Feste Dosisgrenzen (
”
hard constraints“) sind nicht ohne algorithmische Erweiterungen möglich. Durch

die Effizienz des Gradientenverfahrens und den Einsatz von Straffaktoren können auch Dosis-Volumen-

Constraints ber̈ucksichtigt werden [93], was letztlich zu einer großen Verbreitung von Systemen mit

dieser Technik geführt hat.

Bei einem Einsatz von strahlentherapie-üblichen Zielfunktionen ist bei Gradientenverfahren im Allge-
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meinen sowohl die Konvergenz wie auch das Erreichen des globalen Optimums (unter der Voraussetzung

konvexer Zielfunktionen) bei noch kurzer Laufzeit (Minutenbereich) gewährleistet.

Simulated Annealing Auch die mathematische Optimierungstechnik des Simulated Annealing [57]

wird in der Strahlentherapie eingesetzt. Der Hauptvorteil ist die flexible Zielfunktionsdefinition, die aber

die Gefahr von lokalen Optima bedingt; Nachteile ergeben sich aus der hohen Rechenzeit (typisch meh-

rere Stunden) und der nichtdeterministischen Arbeitsweise, was nicht reproduzierbare Ergebnisse zur

Folge hat [99]. Weiterhin k̈onnen die in der Strahlentherapieüblichen
”
hard constraints“ nur̈uber Um-

wege in die Zielfunktion eingebracht werden [66] [75] [100].

Die Problematik der Strahlrichtungsoptimierung wird in [95] ebenfalls mit Simulated Annealing unter-

sucht. Durch die dann nicht mehr konvexe Zielfunktion (d.h. erhöhter Aufwand zur Vermeidung lokaler

Minima) und der hohen Komplexität des Ansatzes ergeben sich jedoch selbst für einfache Konfiguratio-

nen zu lange Optimierungszeiten.

Weitere Verfahren Vereinzelt werden auch spezielle Verfahren der CT-Projektion [4] [17], neuronale

Netze [81] oder die inverse Monte Carlo-Methoden [35] in der inversen Bestrahlungsplanung eingesetzt.

Die Eigenschaften dieser Verfahren hängen dabei stark von der jeweiligen Implementierung und den

spezifischen Randbedingungen ab.

2.6 Hilfsmittel zur Planevaluierung

Die Evaluierung bzw. der Vergleich verschiedener Pläne erfolgt in der Strahlentherapie hauptsächlich

mittels drei grafischer Auswertungen:

• Dosis-Volumen-Histogramme: In diesen zweidimensionalen Diagrammen ist nach rechts die Do-

sis aufgetragen, die Ordinate enthält das prozentuale Strukturvolumen. Jeder Diagrammpunkt cha-

rakterisiert somit den Volumenanteil einer bestimmten Dosis in akkumulierter Darstellung. Zur

Planbeurteilung ist das Dosis-Volumen-Histogramm das wichtigste Hilfsmittel und wird auch in

dieser Arbeit durchg̈angig zur Evaluierung eingesetzt.

Abbildung 2.14 zeigt je eine geeignete Dosisverteilung (durchgezogene Linie) und weniger geeig-

nete Dosisverteilung (gestrichelte Linie) für ein Planungsvolumen (PTV) bzw. eine Risikostruktur

(OAR). Eine Dosisverteilung im Planungsvolumen ist umso besser, je mehr Volumen eine hohe

Dosis erḧalt (die Kurve im Diagramm f̈allt steil ab und umschließt m̈oglichst viel Fl̈ache). Im Ge-

gensatz dazu soll das Produkt von Volumen und zugehöriger Dosis f̈ur Risikostrukturen m̈oglichst

klein sein.
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Abbildung 2.14: Dosis-Volumen-Histogramm für PTV und OAR.

• Isodosislinien / -fl̈achen: Wird in jedem Punkt in der 2D- bzw. 3D-Patientendarstellung die Do-

sis berechnet und werden gleiche Werte miteinander durch Linien (2D) bzw. Flächen (3D) glei-

cher Farbe verbunden, so entstehen Isodosislinien bzw. Isodosisflächen. Damit lassen sich schnell

Unter- undÜberdosierungen auch in nicht segmentiertem Gewebe erkennen. Dabei umschließen

die Isodosen jeweils Dosisareale größer als der angegebene Wert bezogen auf das Dosismittel des

Planungsvolumens (ein Beispiel zeigt Abbildung 6.7 im Evaluierungskapitel).

• Fluenzmatrizen: Werden die berechneten Intensitäten innerhalb der Fluenzmatrizen durch Hellig-

keitsstufen visualisiert, kann damit das gezielte Aussparen von Risikostrukturen, die Homogenität

oder auch die Verteilung der Intensitäten beurteilt werden (siehe auch Planungsziele, ein Beispiel

zeigt Abbildung 6.8 im Evaluierungskapitel).

2.7 Beispielszenario

Um die Ergebnisse inverser Planungssysteme bzw. deren Optimierungsalgorithmen besser analysieren

zu können, m̈ussen m̈oglichst einfache Eingabedaten gewählt werden. Dies stellt zum einen sicher, dass

die Ergebnisse direkt, d.h. ohne Rechnerhilfe bestimmt undüberpr̈uft werden k̈onnen, zum anderen kann

damit der Einfluss einzelner Parameter-/ oder Geometrieänderungen isoliert betrachtet werden. Reales

Datenmaterial scheidet hier aufgrund der um Größenordnungen höheren Komplexiẗat aus.

Eine simple Anordnung aus 3 mal 2 Voxeln (V1, V2, ..., V6) sowie 3 + 2 Teilstrahlen (x1, x2, ..., x5) erfüllt

hingegen die Anforderung, wenn zusätzlich folgende Vereinfachungen getroffen werden:

• Verwendung eines einfachen Dosismodells ohne jede (!) Abschwächung und Streueffekte, d.h.

Teilstrahlen treffen Voxel zu 100 Prozent oder gar nicht.
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x1 x2 x3 x4 x5

V1 1 0 0 1 0

V2 0 1 0 1 0

V3 0 0 1 1 0

V4 1 0 0 0 1

V5 0 1 0 0 1

V6 0 0 1 0 1

Tabelle 2.2: Zuordnungen in der Standardkonfiguration des Voxel-Strahlen-Modells: Treffer sind mit ’1’
markiert.

• Voxel sind ẅurfelförmig; es erfolgt keine Aufweitung der (Teil-) Strahlen in Strahlrichtung.

• Der Querschnitt der Teilstrahlen entspricht der Breite und Höhe der Voxel.

• Strahlen treffen in0o und90o.

Dies führt zur Entwicklung einer Standardkonfiguration nach Abbildung 2.15 (hier schematisch zwei-

dimensional gezeichnet), die durch Modifikation der Strukturzugehörigkeit einzelner Voxel bereits alle

Szenariotypen (siehe unten) hinreichend nachbilden kann. Unabhängig von der Strukturzugehörigkeit

V5V4

x1 x2 x3

x4

x5 V6

V3V1 V2

Abbildung 2.15: Standardbeispiel des Voxel-Strahlen-Modells.

der einzelnen Voxel sind aus dieser Standardkonfiguration alle Möglichkeiten des Zusammentreffens der

Teilstrahlen und Voxeln unmittelbar in Tabelle 2.2 ablesbar:

2.8 Szenario-Klassifikation

In der Praxis lassen sich alle aus realen Patientendatensätzen gewonnenen Strukturdaten auf wenige

geometrische Grundmuster zurückführen. In diesem Prozess wird das Datenmaterial aufgrund der geo-

metrischen Anordnung von Tumor (bzw. PTV) und Risikostrukturen untersucht und klassifiziert, die

tats̈achliche Gr̈oße, Form und Ausprägung der Strukturen wird hingegen vernachlässigt. Dar̈uberhinaus
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wird die in der Realiẗat übliche Kombination aus verschiedenen kritischen Strukturen und einer / mehre-

rer Zielregion(en) (geteiltes PTV, zusätzlicher Boost) nur insoweit berücksichtigt, dass in diesen Fällen

mehrere Grundmuster parallel auftreten. Es ergeben sich folgende drei Klassen:

2.8.1 Einfache Geometrie

Liegen PTV und OAR hinreichend weit voneinander entfernt, so dass sich eine physikalisch und medizi-

nisch sinnvolle Dosisverteilung ergibt, lassen sich solche Beispiele in die Klasse der einfachen Geometrie

einordnen. Die Standardkonfiguration der Klasse zeigt Abbildung 2.16 (links schematisches Volumen-

modell / rechts Voxel-Strahlenmodell).

OARPTV

(PTV)

V5V4

(PTV)

x1 x3

x4

x5

(OAR)

(OAR)

V6

V3

x2

V2V1

(PTV)

Abbildung 2.16: Beispiel einfacher Gometrie von PTV und OAR.

Anmerkungen:

Um Dosisspitzen zu vermeiden, kann es in einem klinisch sinnvollem Gesamtbestrahlungsplan durchaus

sinnvoll sein, auch mittels Teilstrahlen, die a priori vermeidbare Strukturen treffen, Dosis zu applizieren.

Treten in einem Fall ausschließlich Vertreter dieser Klasse auf, sind dies oft triviale Fälle, bei denen

bereits eine konventionelle Strahlentherapie den Behandlungserfolg garantieren kann.

2.8.2 Komplexe Geometrie

Kennzeichnend ist eine enge Nachbarschaft von PTV und OARs derart, dass ein Großteil aller (Teil-)

Strahlen sowohl das PTV als auch das OAR treffen. Dies wird als komplexe Geometrie bezeichnet.

Entsprechende Dosisvorgaben vorausgesetzt, führt hier eine physikalisch m̈ogliche Dosisverteilung un-

weigerlich zu einem Kompromiss, d.h. es ergibt sich im Allgemeinen eine Aufweichung von Dosis-

schranken. Eine einfache Ausprägung zeigt Abbildung 2.17.

2.8.3 Überlappung

Die Abbildung 2.18 zeigt den Fall einerÜberlappung von PTV und OAR. Hier ist die zu erzielende Do-

sisverteilung vor allem im̈Uberlappungsbereich interessant. Entsprechend können einige Planungssyste-
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OARPTV

(PTV)

V3

V6V5

(OAR)(OAR)

(OAR)
x4

x3x2x1

(PTV)

V4
x5

(PTV)

V2
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Abbildung 2.17: Beispiel komplexer Geometrie von PTV und OAR.

me diese Klasse von Fällen mit ihren geometrischen Verhältnissen nicht oder nur ungenügend behandeln.

OARPTV

(PTV)

V4

(PTV)

x2 x3

x4

x5

(PTV)

V2

(OAR)

(OAR)
(OAR)

V5
V6

V3

(OAR)

(PTV)

x1

V1

(PTV)

Abbildung 2.18: Beispiel von̈Uberlappung des PTV mit OAR.
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Kapitel 3

Lineare Programmierung

Das f̈ur die inverse Bestrahlungsplanung eingesetzte Optimierungsverfahren bestimmt wesentlich die

Eigenschaften des Planungssystems und damit letztlich die Planungsqualität.

Die schrittweise Transformation der Aufgabenstellung zwischen der konkreten Anwendung (inverse Be-

strahlungsplanung) und der jeweiligen Optimierungsmethode ist Thema des ersten Abschnitts.

Bei Einsatz der Linearen bzw. Quadratischen Programmierung mit ihren flexiblen Möglichkeiten, Con-

straints zu formulieren, ist es m̈oglich, wahlweise definierte Dosisvorgaben unbedingt einzuhalten, oder

auch N̈aherungsl̈osungen zuzulassen. Diese Eigenschaften macht das Verfahren speziell für die Anwen-

dung im System MIPART und MIPART EQ geeignet, was im Hauptteil des Kapitels gezeigt wird.

Eine Betrachtung der Problematik der Unlösbarkeit sowie dessen Auflösung schließt das Kapitel ab.

3.1 Transformation der Aufgabenstellung

Die jeweilige Anwendung benutzt zur Lösung ihresanwendungsbezogenenOptimierungsproblems ein

allgemeinesOptimierungsverfahren. In der Praxis wird dazu meist eine Implementierung des Optimie-

rungsverfahrens als (unveränderliche) Bibliothek eingesetzt. Diese Bibliothek umfasst in der Regel eine

wohldefinierte Schnittstelle zur̈Ubergabe von Werten und Rückgabe von Ergebnissen, als auch einen

beschr̈ankten Zugriff auf interne L̈osungsparameter. Jedoch ist die Funktionalität von Bibliotheken uni-

versell ausgelegt und nicht auf die Belange der speziellen Anwendung zugeschnitten. Daher müssen

folgende Transformationsschritte durchgeführt werden, die je nach Anwendung und gewähltem Opti-

mierungsverfahren unterschiedlich komplex sind:

1. Extraktion der f̈ur die Optimierung ben̈otigten, relevanten Beschreibung der Aufgabenstellung.

2. Transformation dieser Beschreibung in eine für das Optimierungsverfahren geeignete Form.

3. Rückführung der vom Optimierungsprozess berechneten Resultate in eine für die Anwendung

35
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geeignete Form.

Beispiel Für das Fallbeispiel komplexer Geometrie (siehe Abbildung 2.17) sollen die optimalen Teil-

strahlintensiẗaten berechnet werden. Dabei liegt das Beispiel bereits in einer extrahierten Form vor, d.h.

Strukturen, Voxel und Teilstrahlen sind bekannt.

In Punkt (1) sind zudem folgende Modellierungsentscheidungen zu treffen:

• Dosismodell: Abḧangig vom verwendeten Dosismodell müssen die Dosisabsorptionskoeffizienten

in den Dosisgleichungen bestimmt werden. Im Beispiel wird das einfachste Dosismodell ohne

Abschẅachung und Streueffekte vorausgesetzt. Aus der Dosisgleichung 2.1 von Abschnitt 2.4

erḧalt man:

V1 : x1 + x4 = d1

V2 : x2 + x4 = d2

V3 : x3 + x4 = d3

V4 : x1 + x5 = d4

V5 : x2 + x5 = d5

V6 : x3 + x5 = d6

• Definition der Dosisverteilung: Im Beispiel werden explizite Solldosis-Werte vergeben,d1 = d2 =

d3 = 1 (Planungsvolumen) sowied4 = d5 = d6 = 0 (Risikostruktur). Eine Alternative ẅare die

Angabe von festen Dosisschranken, die stets einzuhalten sind (Damit wären aber Schwierigkeiten

mit der Repr̈asentation f̈ur Gradientenverfahren - siehe unten - verbunden).

• Festlegen des Planungsziels: Analog zu 2.5.2 sollen die quadratischen Abweichungen aller Do-

siswerte minimiert werden (Ausschluss des Verfahren der Linearen Programmierung mit linearer

Zielfunktion).

• Reduzierung der Komplexität: Entgegen dem weiteren Beispiel muss der Teilstrahlx3 nicht un-

bedingt als Variable aufgenommen werden, da er ausschließlich Risikostrukturen trifft, und somit

niemals einen sinnvollen Dosisbeitrag liefern wird.

Eine für ein Optimierungsverfahren geeignete Repräsentation (siehe Punkt (2)) ergibt sich z.B. für Gra-

dientenverfahren zu:

OBJ(~x) = (x1+x4−1)2+(x2+x4−1)2+(x3+x4)2+(x1+x5−1)2+(x2+x5)2+(x3+x5)2 → min!

(3.1)
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oder alternativ f̈ur die Quadratische Programmierung zu:

OBJ(~x) = x2
6 + x2

7 + · · ·+ x2
14 → min!

x1 + x4 + x6 − x7 = 1

x2 + x4 + x8 − x9 = 1

x3 + x4 − x10 = 0

x1 + x5 + x11 − x12 = 1

x2 + x5 − x13 = 0

x3 + x5 − x14 = 0 (3.2)

Anhand der gegebenen Funktion ist die Semantik der Aufgabenstellung nicht mehr ersichtlich, es ist

also ein allgemeines mathematisches Optimierungsproblem ohne Bezug zur tatsächlichen Anwendung

entstanden (Abstraktion). Somit können allgemein formulierte Optimierungsverfahren dieses eigentlich

konkrete anwendungsbezogene Problem lösen.

Anmerkung: Ein Optimieren dieser Funktion mit jedem dafür geeigneten Optimierungsverfahren erzeugt

mathematisch korrekte Lösungen. Diese werden im Beispiel der Lösung durch Gradientenverfahren (sie-

he Formel 3.1) jedoch negative Werte enthalten (siehe Abbildung 3.1-links). Im Kontext der Strahlenthe-

rapie ẅurde dies jedoch negativen Strahlgewichten entsprechen, die physikalisch freilich nicht realisier-

bar sind. Die Einschränkungxi ≥ 0 muss dem Optimierungsverfahren also gegebenenfalls zusätzlich

bekannt sein, wenn es wie im Fall der Quadratischen Optimierung nicht Voraussetzung ist.

Der vom Optimierungsverfahren berechnete Lösungsvektor wird schließlich in den Kontext der Bestrah-

lungsplanung gesetzt (Punkt (3)), d.h. aus den nun physikalisch realisierbaren Teilstrahlintensitäten wird

die damit erzielbare Dosisverteilung berechnet (siehe Abbildung 3.1-rechts).
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Abbildung 3.1: Gradientenverfahren: Ergebnis für Formel 3.1 -
links: xi ∈ R, f(~x) = 1

3 , rechts:xi ∈ R+
0 , f(~x) = 3

8 .

Dabei ist das Resultat mitxi ≥ 0 besonders in Hinsicht auf Abschnitt 3.3.2 interessant, da dort mittels

linearer Gleichungen als Constraints sowie dem Konzept der quadratischen Minimierung der Abwei-

chungen vom Sollwert ein identisches Resultat erzielt wird.
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3.2 Wahl der Linearen Programmierung

Die Lineare und Quadratische Programmierung ist ein deterministisches Optimierungsverfahren. Die

definierten Nebenbedingungen (Constraints) sind dabei linear, ebenso wie die Zielfunktion (bei Quadra-

tischer Programmierung kann diese quadratische Terme beinhalten). Durch die Linearität bedingt, sind

numerische Stabilität und Effizienz f̈ur gängige Implementierungen unkritisch.

Für das MIPART-System [49] ist die sichere Erfüllung von festen Dosisschranken ein Hauptmotiv für

die Verwendung der Linearen Programmierung. Dabei bildet vor allem die Vollständigkeitseigenschaft

des Verfahrens die notwendige Voraussetzung. Die damit verbundene Unlösbarkeit bei zu eng definierten

Dosisschranken wurde nur teilweise aufgehoben, siehe Abschnitt 4.5.3.

In der vorliegenden Arbeit wurde ebenfalls die Lineare bzw. Quadratische Programmierung als Opti-

mierungsverfahren für die inverse Bestrahlungsplanung eingesetzt. Wie in Abschnitt 5.6 erläutert, ist

eine Erweiterung um quadratische Zielfunktionen wichtig, um die Planungsziele der Strahlentherapie

umsetzen zu k̈onnen. Es sei jedoch angemerkt, dass die Konzeption dieser Arbeit (im Gegensatz zum

MIPART-System) nicht auf die Lineare bzw. Quadratische Programmierung als Optimierungsverfahren

beschr̈ankt ist. Auch andere Verfahren, z.B. Gradientenmethoden könnten als Optimierungskomponente

eingesetzt werden. Die unten aufgeführten Vorteile der Linearen bzw. Quadratischen Programmierung

machen diese jedoch auch hier zum Mittel der Wahl.

Neben der Flexibiliẗat bei der Modellierung von Dosisschranken mittels Constraints und von erweiterten

Planungszielen in der Zielfunktion, die in einem eigenen Abschnitt vorgestellt werden (siehe Abschnitt

3.3) waren hierf̈ur folgende Gesichtspunkte ausschlaggebend:

• Geeignetes Programmierungsmodell.

• Effiziente L̈osungsalgorithmen.

• Verfügbare Implementierung.

3.2.1 Geeignetes Programmierungsmodell

Das Aufstellen eines Programmierungsmodells bedingt bei der Linearen Programmierung folgende An-

nahmen [32]:

1. Proportionaliẗat: In dem linearen Programmierungsmodell sind die Flussmengen der verschiede-

nen Posten in die und aus der Aktivität stets dem Aktiviẗatsgrad proportional. Ẅunscht man z.B.

den Aktivitätsgrad zu verdoppeln, so muss der gesamte zu der Aktivität geḧorende Fluss verdop-

pelt werden.

2. Nichtnegativiẗat: Während irgendein positives Vielfaches einer Aktivität möglich ist, so sind
”
ne-

gative Mengen“ von Aktiviẗaten nicht m̈oglich.
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3. Additivit ät: Der n̈achste Schritt beim Aufbau des Modells besteht darin, im einzelnen festzuset-

zen, dass das System der Aktivitäten in dem Sinne
”
vollständig“ wird, dass eine Buchführung jedes

Postens in Bezug auf jede Aktivität möglich wird. Genauer gesagt, für jeden Posten wird verlangt,

dass seine Totalmenge, die durch das System im Ganzen bestimmt ist, gleich ist der Summe der

Mengen, die in die verschiedenen Aktivitäten fließen, minus der Summe der Mengen, die heraus-

fließen.

4. Lineare Zielfunktion: Einer der Posten des Systems wird als
”
wertvoll“ in dem Sinne angesehen,

als seine durch das System hergestellte Totalmenge den
”
Wert“ misst. Der Beitrag jeder Aktivität

zur Gesamtauszahlung ist die Menge des
”
Wert-Postens“, der bei jeder Aktivität hinein- und hin-

ausfließt.

Anwendungskontext Substituiert man Flussmenge bzw. Aktivität mit Teilstrahlintensiẗat(en) bzw. den

erreichten Dosiswerten der einzelnen betrachteten Voxel, so erhält man direkt den Bezug zur Strahlen-

therapie:

1. Proportionaliẗat: Wird die Intensiẗat aller Teilstrahlen verdoppelt, verdoppelt sich die Voxeldosis

(siehe auch Gleichung 2.1). Im̈ubrigen beruht darauf das Prinzip der Skalierung von MIPART EQ

(siehe Abschnitt 5.5.4).

2. Nichtnegativiẗat: Es sind keine negativen Intensitäten m̈oglich; damit sind auch die erzielten Do-

siswerte immer gr̈oßer oder gleich Null.

3. Additivit ät: In der Strahlentherapie gilt stets die Gleichung nach 2.1.

4. Lineare Zielfunktion: Die Planungsziele der Strahlentherapie (siehe Abschnitt 2.3) müssen durch

eine lineare Zielfunktion modelliert werden. Dies wird im weiteren Verlauf des Kapitels hinrei-

chend dargestellt.

Zusammenfassend folgt die Modellierung der Strahlentherapie nach Kapitel 2 den wesentlichen Prinzi-

pien der Linearen Programmierung. Somit ist die Lineare Programmierung als Optimierungsverfahren

der inversen Bestrahlungsplanung zulässig und geeignet.

3.2.2 Effiziente L̈osungsalgorithmen

Für eine genaue Beschreibung und Begründung der einzelnen Prozessschritte sei hier auf die zahlreich

vorhandene mathematische Literatur verwiesen [32] [15].

• Simplex-Methode: Bis in die 70er Jahre galt der Simplex-Algorithmus von G. Dantzig [32] als

einziges praxisgerechtes Lösungsverfahren für die Lineare Programmierung. Relativ einfach zu
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implementieren, bei praktischen Aufgaben verhältnism̈aßig kurze Rechenzeiten und in der Lage,

auch
”
Large scale problems“ mit einigen tausend Variablen und Ungleichungen zu lösen, waren

ausschlaggebend, den Simplex-Algorithmus seinerzeit alsdasLösungsverfahren für Anwendun-

gen vor allem in Wirtschaft und Miliẗar anzusehen. Verbesserungen wurden meist lediglich in der

geometrischen Interpretation des Verfahrens gefunden.

Allerdings ist die Laufzeit des gegenwärtig bekannten Simplex-Algorithmus nachweislich expo-

nentiell, was lediglich f̈ur die meisten betrachteten Anwendungen keine Rolle spielt. Nach [15] ist

die gr̈oßtm̈ogliche Anzahl von Schrittens(m,n) des Simplex-Verfahrens, die nötig ist, um ein LP,

etwa in kanonischer Form zu lösen, begrenzt durch

s(m,n) ≤
(

m + n

m

)
, unds(n, n) ≥ 2n − 1 für allen ∈ N. (3.3)

Trotzdem besitzt das Simplex-Verfahren im Durchschnitt eine recht günstige Komplexiẗat. Nach

[16] liegt der ErwartungswertE der Anzahl Prozessschritte bei

E[S(m,n)] ≤ 2π + eπ2

5
m1/(n−1)(n + 1)4, (3.4)

abḧangig von den LP-Parametern.

• Ellipsoid-Methode: Die Ellipsoid-Methode nach [56] propagiert einen polynomiellen (also eigent-

lich günstigeren) Algorithmus, der sich aber für eine reale Implementierung als völlig ungeeignet

erwies. Jedoch erzielte dieser Algorithmus auf Grund seiner mathematischen Eleganz undÜberle-

genheit große theoretische Bedeutung.

• Interior Point-Methode: Ein bedeutender Schritt auf dem Gebiet der Linearen Programmierung

stellt der erste praktisch nutzbare, polynomielle Algorithmus dar, die
”
Interior point method“ [55].

Dieser erwies sich meist als leistungsfähiger wie die Simplex-Methode, insbesondere bei sehr

großen Aufgabestellungen. In der Praxis verwenden viele Optimierungsprogramme deshalb die-

ses Verfahren. Ein weiterer Vorteil ist, dass mit dem Interior Point-Verfahren auch quadratische

Zielfunktionen untersẗutzt werden [65].

Alle vorgestellten L̈osungsalgorithmen sind deterministisch. Durch die ausschließlich linearen Con-

straints und die lineare bzw. quadratische Zielfunktion ergibt sich eine hohe Rechengeschwindigkeit.

3.2.3 Verfügbare Implementierung

In dieser Arbeit wird f̈ur den eigentlichen Optimierungsprozess die Cplex-Bibliothek verwendet. Diese

stellt besonders effiziente Lösungsalgorithmen für allgemeine, komplexe Aufgabenstellungen bereit. Die

Möglichkeitüber das Interior Point-Verfahren auch quadratische Zielfunktionen zu definieren, ist speziell

für das Erreichen der Planungsziele in der Strahlentherapie ein Vorteil (siehe Abschnitt 2.5.2).
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3.3 Modellierung von Constraints

Die Festlegung und / oder Optimierung1 von Constraints ist bei der Linearen Programmierung von ent-

scheidender Bedeutung. Davon hängt in der Regel ab, ob das zu Grunde liegende Problem korrekt erfasst

wird und gegebenenfalls erfolgreich gelöst werden kann. Abbildung 3.2 zeigt einige wichtige Varian-

ten der zur Verf̈ugung stehenden M̈oglichkeiten, Constraints zu definieren. Nicht aufgenommen wurden

Minimierung dervariable Schranke

Constraintoptimierung

einseitig beidseitig einseitig

feste Schranke(n)

mittels Ungleichungen mittels Gleichungen

Minimierung der

Abweichungen

einseitig beidseitig

Lineare

einseitig beidseitig

Abweichungen

Abbildung 3.2: M̈oglichkeiten der Constraintoptimierung.

wenig sinnvolle Kombinationsm̈oglichkeiten wie
”
Gleichung - feste Schranke“, da dies ein herkömmli-

ches Gleichungssystem darstellt, wodurch trivialerweise keine Optimierungsmöglichkeit gegeben ist. Zu

den sinnvollen Varianten werden jeweils mindestens eine repräsentative LP-Matrix einschließlich aller

ben̈otigten (Zusatz-)Variablen, ein explizites BeispielconstraintCi in mathematischer Notation, sowie

ein Funktionsdiagramm des Zielfunktionswertes vorgestellt.

3.3.1 Ungleichungen als Constraints

3.3.1.1 Feste Schranken

Der Paradefall der Linearen Programmierung definiert ein- oder beidseitig feste Schranken. Trotz ihrer

recht simplen Funktion k̈onnen mit diesem Prinzip bereits viele Anwendungen realisiert werden. Die

nachfolgenden drei Abbildungen erläutern den Aufbau von Constraints sowie die zulässigen Werteberei-

che.

Eigenschaften Werden ein- oder beidseitig feste Schranken gesetzt, so ist zusätzlich zu den Constraints

keine Zielfunktion notwendig, d.h. sämtliche Zielfunktionskoeffizienten können Null sein. Dadurch sind

alle Werte innerhalb des durch die festen Schranken definierten zulässigen Bereiches m̈oglich. In der

Praxis werden jedoch meist (zusätzlich) die Spaltenwertexj minimiert bzw. maximiert, also mit Koeffi-

zienten ungleich Null in die Zielfunktion mitaufgenommen (siehe Abschnitt 3.4.2).

1Die Festlegung unterscheidet sich von der Optimierung allgemein durch das Fehlen von Koeffizienten in der Zielfunktion
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OBJ : 0 0 . . . 0 → min
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nicht zulässig

i

c   x
j
Σ

Abbildung 3.3: Constraints mit fester unterer Schranke.

OBJ : 0 0 . . . 0 → min

A ≤ bmax
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i

0
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ij   j
Σ
j

c   x

i

nicht zulässig

zulässig

Abbildung 3.4: Constraints mit fester oberer Schranke.

Weiterhin ist zu ber̈ucksichtigen, dass bereits durch die Definition eines Constraints mit festen Grenzen

im Allgemeinen die L̈osbarkeit nicht mehr garantiert werden kann.

Anwendungskontext Die einseitig bzw. beidseitig festen Schranken ermöglichen das Festlegen von

unbedingt einzuhaltenden Dosiswerten für den Tumor (durch beidseitige Schranken) bzw. für Risi-

kostrukturen (durch obere Schranke). Solche Dosisvorgaben werden im Kontext der Strahlentherapie

als
”
hard constraints“ bezeichnet. Alle Schranken müssen dabei einen expliziten numerischen Wert auf-

weisen, dessen Definition oft schwierig ist, um nicht unlösbare Constraints zu erzeugen, gleichzeitig

aber die Dosiswerte so weit wie erforderlich eingrenzen zu können. Wird dar̈uberhinaus die Dosis von

ganzen Strukturen mit festen Schranken definiert, so liegt die Dosis der einzelnen Voxel a priori beliebig

OBJ : 0 0 . . . 0 → min

bmin ≤ A ≤ bmax

Ci : bmin
i ≤

n∑

j=1

aijxj ≤ bmax
i

ij   j

b maxminb0

zulässig

nicht zulässig

i i

c   x
j
Σ

Abbildung 3.5: Constraints mit beidseitig festen Schranken.
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innerhalb dieser Grenzen, was nachteilig für die Gesamtdosisverteilung sein kann (siehe Kapitel 4).

3.3.1.2 Optimierung von gemeinsamer Schranke

Soll für eine Gruppe von Constraints eine gemeinsame Schranke nicht fest vorgegeben werden, sondern

erst durch den Optimierungsprozess bestimmt werden, ist nachfolgendes Vorgehen erforderlich. Wichtig

ist, dass durch weitere Constraints sichergestellt ist, dass der Wertebereich weiter eingeschränkt ist, da

sonst Null-L̈osungen (bei einer Minimierung der oberen Schranke) bzw. unbegrenzte Werte (bei Maxi-

mierung der unteren Schranke) auftreten können. Grundlage eines solchen Vorgehens zur Maximierung

OBJ : 0 0 . . . 0 1 → max

-1

-1

0 ≤ A
...

-1

x′ → max!

Ci : 0 ≤
n∑

j=1

aijxj − x′

ji
min (   a  x )Σ

max
im

ier
en

0

0

OBJ

ij

Abbildung 3.6: Constraints zur Maximierung einer gemeinsamen unteren Schranke.

einer (gemeinsamen) unteren Schranke nach Abbildung 3.6 ist wiederum die Ungleichung

bmin ≤
n∑

j=1

aijxj .

Soll bmin in diesem Fall maximiert werden, d.h.bmin ist variabel, dann ist diese Ungleichung wegen der

Unzul̈assigkeit von Variablen als Grenze(n) umzuformen in

0 ≤
n∑

j=1

aijxj

︸ ︷︷ ︸
≥0

− bmin︸︷︷︸
≥0

.

bmin wird nun wegen der Aufnahme in die Zielfunktion alsx′ substituiert. Istx′ die gemeinsame Schran-

ke von mehreren Constraints so gilt:

x′ ≤ minm
i=1(

n∑

j=1

aijxj).

Aus x′ → max! folgt unmittelbarminm
i=1(

∑n
j=1 aijxj) → max!, d.h. damit begrenzt (und bestimmt)

das Zeilen-Constraint mit der kleinsten Summe die untere Schranke. Die untere Schranke wird bei ent-

sprechender Aufnahme vonx′ in die Zielfunktion maximiert. Die Herleitung der Minimierung der ge-
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OBJ : 0 0 . . . 0 1 → min
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Abbildung 3.7: Constraints für die Minimierung einer gemeinsamen oberen Schranke.

meinsamen oberen Schranke gemäß Abbildung 3.7 erfolgt analog zur Maximierung der gemeinsamen

unteren Schranke.

Eigenschaften Im Fall, dass die gemeinsame zu optimierende Schranke durch wenige (ein einziges)

Constraint(s) bzw. die Summe
∑n

j=1 aijxj bestimmt wird, ist zu beachten, dass alleübrigen Constraints,

die auch die gleiche Schrankenvariable optimieren keinerlei Optimierung unterliegen, also je nach Opti-

mierungsziel entweder unbegrenzt groß oder klein (≥ 0) werden k̈onnen.

Wegen der Optimierung tauchen die in der Basisungleichung auftauchenden Schrankenwertebmin bzw.

bmax bei Anwendung des Verfahrens nicht mehr auf.

Eine Kombination der Maximierung der gemeinsamen unteren Schranke sowie der Minimierung der

gemeinsamen oberen Schranke ist mit diesem Verfahren nicht sinnvoll.

Anwendungskontext Eine naheliegende Idee im Kontext der Strahlentherapie ist, obere Dosisschran-

ken von Risikostrukturen vom System minimieren zu lassen, anstatt je einen maximalen Dosiswert vor-

zugeben. Dadurch wird die Eingabe vereinfacht, die Gesamtdosisverteilung wird im Allgemeinen güns-

tiger, sowie die L̈osbarkeit erḧoht. Nachteilig ist, dass nur der höchste Dosiswert - dieser definiert die

obere Dosisschranke - minimiert wird, d.h. alleübrigen Voxel mit Dosiswerten darunter werden nicht

beeinflusst. Bez̈uglich des Rechenaufwandes bewirken die mäßige Vergr̈oßerung der LP-Matrix durch

neu hinzugef̈ugten Spalten pro Struktur keine signifikanten Geschwindigkeitseinbußen.
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3.3.1.3 Minimierung der Abweichungen

Ähnlich der f̈ur mehrere Constraints gemeinsamen optimierten Schranken kann auch die Abweichung

einzelner Constraints von dessen Schranken optimiert werden. Dazu wird eine zusätzliche Spalte (im

Fall der beidseitigen Optimierung jeweils zwei Spalten) unabhängig f̈ur jedes Constraint eingefügt, so

dass sich die Schemas nach Abbildung 3.8 - 3.10 ergeben.

OBJ : 0 0 . . . 0 1 1 . . . 1 → min

+1 0
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...

0 +1
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b

a   x

OBJ

0

0
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j
Σ
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Abbildung 3.8: Constraints für die Minimierung der unteren Abweichungen von einer unteren Schranke.
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Abbildung 3.9: Constraints für die Minimierung der oberen Abweichungen von einer oberen Schranke.

Eigenschaften Besonders diese Formulierung von Schranken ist (bei Verwendung von Ungleichun-

gen) interessant. Stellt diese doch eine Aufweichung der festen Schranken nach Abschnitt 3.3.1.1 dar,

d.h. neben dem zulässigen Bereich innerhalb der Schranken werden bis zu zwei Bereiche ausserhalb de-

finiert. Ein Constraintwert in diesen Bereichen quantifiziert eine Abweichung zum zulässigen Bereich,
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OBJ : 0 0 . . . 0 1 1 1 1 · · · 1 → min
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Abbildung 3.10: Constraints für die Minimierung der Abweichungen von beiden Schranken.

der jedoch nicht zur Unlösbarkeit, sondern lediglich zu einem erhöhten (=ung̈unstigeren) Zielfunktions-

wert führt. Somit erm̈oglichen diese
”
weichen“ Schranken N̈aherungsl̈osungen. Wird dieses Verfahren

konsequent eingesetzt, also für alle auftretenden (kritischen) Constraints verwendet, so ist die Lösbarkeit

des Systems stets garantiert.

Anwendungskontext Die oben dargestellte Funktionalität der Minimierung der Abweichungen wird

in der Strahlentherapie unter dem Begriff der
”
soft constraints“ zusammengefasst. Im Gegensatz zu festen

Dosisschranken ist nun auch einÜber- bzw. Unterschreiten dieser Dosiswerte möglich, bei gleichzeiti-

ger Verschlechterung des Zielfunktionswertes. Trotzdem müssen die Dosisschranken weiterhin sinnvoll

definiert sein, was wie in Abschnitt 4.5.1 erläutert ein Problem sein kann. Auch der zeitliche Aspekt

muss ber̈ucksichtigt werden, da die so modifizierte LP-Matrix für n Teilstrahlen undm Voxel bereits

2 ∗ (m + n) Spalten2 aufweist.

3.3.2 Gleichungen als Constraints

Naheliegend ist es, anstatt dem Optimierungsverfahren die Transformation der Ungleichungen in Glei-

chungen mit Schlupfvariablen zuüberlassen, direkt Gleichungen zu verwenden und die Schlupfvariablen

explizit in die LP-Matrix mitaufzunehmen. Gleichzeitig müssen verschiedene Forderungen erfüllt sein,

um Gleichungen tatsächlich f̈ur die Optimierung verwenden zu können.

Wird als
”
Schranke“ etwa ein fester Wert vorgegeben, so ergibt sich ein herkömmliches Gleichungs-

system ohne Optimierungspotential. Auch gemeinsame zu optimierende Schranken wie bei den Un-

gleichungssystemen vorgestellt, schränken die L̈osung zu sehr ein bzw. verhindern die Lösbarkeit des

Gleichungssystems. Als erfolgreich einsetzbares Optimierungsverfahren mit Gleichungen ist jedoch das

folgende Konzept der (unabhängigen) Minimierung der Abweichungen geeignet. Während dieeinseiti-

2Die Doppelungleichungen werden mittels weiterer Schlupfvariablen auf Gleichungen zurückgef̈uhrt.
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geMinimierung der Abweichungen der nächsten beiden Abschnitte nur der Vollständigkeit halber auf-

geführt ist, so stellt besonders diebeidseitigeunabḧangige Minimierung der Abweichungen ein mächti-

ges Instrument in der Optimierung dar.
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Abbildung 3.11: Constraints zur Minimierung der unteren Abweichungen.
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Abbildung 3.12: Constraints zur Minimierung der oberen Abweichungen.

Da speziell dieses Konzept in den Folgekapiteln eine wichtige Rolle spielt, sei an Stelle der bislang

aufgef̈uhrten allgemeinen Formel für die Constraints die Minimierung der beidseitigen Abweichungen

nun detaillierter erl̈autert.

Satz Die unabḧangige Minimierung der Abweichungen nach oberem Tableau ist identisch mit dem be-

kannten und in vielen Anwendungenüblichen Minimieren der Differenz bzw. Quadrates der Differenz

nach Formel 3.5 bzw. 3.6.
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OBJ : 0 0 . . . 0 1 1 1 1 · · · 1 → min

-1 1 0

-1 1

A
... ... = b

0 -1 1

b

a   x

OBJ

0

0
j
Σ

ij   j

i

Abbildung 3.13: Constraints zur Minimierung der beidseitigen Abweichungen.

Zur Vereinfachung der Schreibweise substituiert man
∑n

j=1 aijxj durch IST, mit der Bedeutung des Ist-

wertes,b durch SOLL, mit der Bedeutung des Sollwertes. Dann ist die Minimierung der Abweichungen

eines jeden ConstraintsCi definiert durch

|SOLLi − ISTi| → min! (bei linearer Zielfunktion), bzw. (3.5)

(SOLLi − ISTi)2 → min! (bei quadratischer Zielfunktion). (3.6)

Der Zielfunktionswert ergibt sich als Summeüber alle so erhaltenen Differenzen zu

OBJ =
m∑

i=1

|SOLLi − ISTi| (bei linearer Zielfunktion), oder (3.7)

OBJ =
m∑

i=1

(SOLLi − ISTi)2 (bei quadratischer Zielfunktion). (3.8)

Beweis (bei linearer Zielfunktion)

Aus dem Tableau ergibt sich für diei.te Zeile



n∑

j=1

aijxj


 + xj+2i−1 − xj+2i = bi, mit (3.9)

xj+2i−1 → min!, j = (1...n), i = (1...m) (3.10)

xj+2i → min!, j = (1...n), i = (1...m) (3.11)

xj ≥ 0, j = (1, 2, ..., n + 2m). (3.12)
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Man unterscheide die drei Fälle

1.
∑n

j=1 aijxj > b :

⇒ xj+2i−1 = 0 wegen (3.10) und (3.12)

⇒ −xj+2i = bi −
n∑

j=1

aijxj → min!

⇒ xj+2i = ISTi − SOLLi = |SOLLi − ISTi| → min!.

2.
∑n

j=1 aijxj < b :

⇒ xj+2i = 0 wegen (3.11) und (3.12)

⇒ xj+2i−1 = bi −
n∑

j=1

aijxj → min!

⇒ xj+2i−1 = SOLLi − ISTi = |SOLLi − ISTi| → min!.

3.
∑n

j=1 aijxj = b :

⇒ xj+2i−1 = xj+2i = 0 wegen (3.10) bis (3.12)

⇒ SOLLi = ISTi.

Wichtige Eigenschaften

• Durch dieses Konzept werden sämtliche Constraints unabhängig voneinander optimiert. Gerade

diese Schl̈usseleigenschaft macht das Verfahren für viele Anwendungen g̈unstiger als Konzepte

mit festen bzw. gemeinsam optimierten Schranken.

• Das Konzept garantiert in jedem Fall eine (Näherungs-) L̈osung, unabḧangig von den einzelnen

Constraints. Diese vor allem in den verschiedenen Anwendungen wichtige Schlüsseleigenschaft

ergibt sich aus den neu eingeführten2m Spalten, die die Constraints wechselseitig unabhängig

machen.

• Zur Lösung eines Ungleichungssystems mit festen Schranken ist es erforderlich, dieses zuerst

wiederum auf einGleichungssystemzurückzuf̈uhren, indem dazu die sogenannten unabhängigen

Schlupfvariablen eingeführt werden. Unter diesem Aspekt ist die Lösung des Gleichungssystems

zur Minimierung der Abweichungen̈ahnlich, mit dem Unterschied, dass die
”
Schlupfvariablen“

explizit in die LP-Matrix aufgenommen worden sind.
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• Gegen̈uber der herk̈ommlichen Zwei-Schranken-Optimierung scheint die so wesentlich erweiterte

Matrix (plus2m Spalten) zun̈achst die Laufzeit deutlich zu verlängern. Ber̈ucksichtigt man jedoch,

daß zur L̈osung eines herkömmlichen Ungleichungssystems ebensom bzw.2m Schlupfvariablen

eingef̈uhrt werden m̈ussen, verbessert sich der Sachverhalt entscheidend. Empirische Laufzeitbe-

trachtungen zeigen, dass die Minimierung der Abweichungen in vielen Fällen mit Ungleichungs-

Constraintsystemen vergleichbare Rechenzeiten aufweist.

Anwendungskontext Die Variante der Minimierung der Abweichungen mit Gleichungen als Con-

straints verhilft dem MIPART EQ-Planungssystem zu einer Reihe von Vorteilen (siehe Kapitel 5). Streng

genommen wird dort die Dosis in Risikostrukturen mittels der Minimierung der oberen Abweichungen

minimiert, während die Dosisverteilung im Tumor mit der Variante der Minimierung der beidseitigen

Abweichungen optimiert wird.

Im Gegensatz zur Modellierung der Constraints mit Ungleichungen ist so nurmehr eine einzige Schranke

(die Solldosis) erforderlich; genau dieser Umstand vereinfacht die Eingabe entscheidend.

Zus̈atzlich ist damit eine L̈osungsgarantie wie bei 3.3.1.3 gegeben.

3.4 Modellierung von (zus̈atzlichen) Optimierungszielen

Eine Optimierung wird bei der Linearen Programmierung stets durch die Aufnahme von Variablen in

die Zielfunktion bewerkstelligt. Je nach gewählter Modellierung der Constraints (siehe letzter Abschnitt)

unterscheidet sich die Zielsetzung zur Modellierung von Optimierungszielen:

Werden feste Schranken als Constraints verwendet (siehe Abschnitt 3.3.1.1), so spannen diese lediglich

einen L̈osungsraum auf. Die gewünschten Optimierungsziele wählen daraus dann die günstigste L̈osung

aus. Sind bei der Constraintdefinition bereits Variablen in die Zielfunktion aufgenommen, so kombinie-

ren sich die zus̈atzlichen Ziele entsprechend zur Optimallösung.

3.4.1 Feste Grenzen der Variablen

Wegen dem Fehlen von Koeffizienten in der Zielfunktion eigentlich gar nicht zu den Optimierungszielen

zurechenbar, bieten feste Grenzen für die Spaltenvariablenwerte oft eine einfache Möglichkeit, die Werte

der auftretenden Variablen sinnvoll zu begrenzen.

Anmerkung:

LP-Solver wie Cplex implementieren oft ein vereinfachtes Interface zur Beschreibung für unabḧangig

feste Variablengrenzen3. Explizit ist dies durch das folgende Einfügen zus̈atzlicher Constraints zu errei-

chen (siehe Abbildung 3.14):

3in den standardisierten MPS-Dateien, die zur LP-Problembeschreibung dienen, ist die Festlegung von festen Variablen-
grenzen ebenfalls vorgesehen
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OBJ : 0 0 . . . 0 → min

... A
...

≤ ≤
1 0

1

bmin ... bmax

0 1

Abbildung 3.14: Unabḧangig feste Grenzen für Variablen.

Anwendungskontext Teilstrahlintensiẗaten k̈onnten auf diese Weise zwar wirksam begrenzt werden,

was aber in den beiden betrachteten Systemen MIPART und MIPART EQ zu Gunsten anderer Optimie-

rungen (siehe unten) nicht verwendet wird.

3.4.2 Einfache Variablenminimierung

Setzt man an den Positionen der
”
echten“ Spaltenvariablen die Koeffizienten der Zielfunktion ungleich

null, so erreicht man die mithin einfachste Form der Variablenminimierung.

OBJ : 1 1 . . . 1 → min

... A
...

Abbildung 3.15: Einfache Variablenminimierung.

Anwendungskontext Die einfache Minimierung kann verwendet werden, um die Teilstrahlintensitäten

unabḧangig voneinander zu minimieren. Tritt diese Variante ausschließlich in der Zielfunktion auf, muss
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über feste Constraints sichergestellt werden, dassüberhaupt Dosis appliziert wird, d.h. Teilstrahlinten-

sitäten gr̈oßer Null erreicht werden. Ansonsten kannüber eine Gewichtung der einfachen Minimierung

zu den Zielfunktionsbeiträgen der Constraints gezielt auf die Strahlenhomogenität bzw. die Gesamtdo-

sisverteilung eingewirkt werden (siehe MIPART EQ).

3.4.3 Abḧangige Optimierung der Variablen

Ähnlich wie in Kapitel 3.3.1.3 die Constraints kann auch die Abweichung der zu optimierenden Varia-

blen optimiert werden. Soll diese Minimierung in Abhängigkeit aller Variablen erfolgen, so gilt folgendes

Schema:

Man erweitert die vorgegebene LP-MatrixA durch genaun Constraints sowie um zwei zusätzliche Spal-

tenxn+1 undxn+2, die in die Zielfunktion Eingang finden und so minimiert werden (denn die unteren

und oberen Schrankenbmin undbmax selbst d̈urfen bei der Linearen Prorammierung nicht variabel sein).

bmin
1 ≤ x1 ≤ bmax

1 ⇒ bmin
1 ≤ x1 − xn+1 + xn+2 ≤ bmax

1 ,

bmin
2 ≤ x2 ≤ bmax

2 ⇒ bmin
2 ≤ x2 − xn+1 + xn+2 ≤ bmax

2 ,

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

bmin
n ≤ xn ≤ bmax

n ⇒ bmin
n ≤ xn − xn+1 + xn+2 ≤ bmax

n .

(3.13)

OBJ : 0 0 . . . 0 1 1 → min

0 0

0 0
... A

...
...

...

≤ 0 0 ≤
1 0 -1 +1

1 -1 +1

bmin ...
...

... bmax

0 1 -1 +1

Abbildung 3.16: Abḧangige Optimierung der Variablen.

Anmerkung 1: Das Schema minimiert bzw. maximiert lediglich den größten bzw. kleinsten Variablen-

wert. Alle anderen Variablen bleiben unbeachtet.

Anmerkung 2: Setzt man jeweils (pro Constraintzeile)bmin
i = bmax

i , so ergibt sich die bekannte Mi-

nimierung der Abweichungen von einem festen Wertbi. Weiterhin ergibt das Setzen vonbi = 0 eine

Minimierung der entsprechenden Variablen, da diese per Definition alle größer gleich Null sein m̈ussen.
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Anwendungskontext Die abḧangige Optimierung der Variablen wird vom MIPART-Bestrahlungs-

planungssystem genutzt, um das maximale Teilstrahlengewicht zu minimieren. Da aber die Dosiscons-

traints unbedingt einzuhalten sind, resultiert daraus eine Erhöhung aller anderen (niedrigeren) Teilstrahl-

intensiẗaten, was letztlich zu homogeneren Fluenzmatrizen und dadurch zu einer Vermeidung von Do-

sisspitzen f̈uhrt.

3.5 Unlösbarkeit

Eine der Linearen Optimierung oft zugeschriebener Nachteil ist das Auftreten von Unlösbarkeit. Ẅahrend

andere Verfahren in jedem Fall eine (Näherungs-)L̈osung anbieten, kann es bei der (herkömmlichen) Li-

nearen Optimierung tatsächlich zu keiner L̈osung kommen. Dies ist insoweit problematisch, weil das

Auftreten bereits einer nicht erfüllbaren Ungleichung das ganze System unlösbar macht.4

3.5.1 Auftreten von Unlösbarkeit

Ist die Schnittmenge der durch die Ungleichungen dargestellten Constraints leer, widersprechen sich al-

so die gegebenen Nebenbedingungen, dann besitzt das Optimierungsproblem keine zulässige L̈osung. Es

sind also lediglich die fest vorgegebenen Constraints, die Unlösbarkeit verursachen können, zu betrach-

ten, die Zielfunktion ist in dieser Hinsicht irrelevant.

Es sind folgende F̈alle zu unterscheiden:

• Zeilenweise (einfache) Unlösbarkeit: Sei diei.te Zeile gegeben als

bmin ≤ ∑n
j=1 aijxj ≤ bmax mit bmin > bmax,

so kann trivialerweise unabhängig von jeder Variablenbelegungxj und Konstantenbelegungaij

keine L̈osung erzielt werden. Der ebenso zur Unlösbarkeit f̈uhrende Sonderfall,

bmin ≤ ∑n
j=1 aijxj ≤ bmax mit aij = 0, j = 1, 2, ..., n, sowie0 < bmin ≤ bmax

kann in der Praxis durch eine geeignete Problemmodellierung vermieden werden.

• Zeilenverschr̈ankte Unl̈osbarkeit mit identischen Koeffizienten: Seien die Zeilen mit identischen

Koeffizienten, aber unterschiedlichen Grenzen wie folgt gegeben:

bmin
1 ≤ ∑n

j=1 aijxj ≤ bmax
1 , sowie

bmin
2 ≤ ∑n

j=1 aijxj ≤ bmax
2 mit bmin

1 < bmax
1 < bmin

2 < bmax
2 .

Ist auch jede Zeile f̈ur sich l̈osbar, dann f̈uhren beide Zeilen zusammen stets zur Unlösbarkeit.

• Zeilenverschr̈ankte Unl̈osbarkeit mit identischen Grenzen: Folgende Variante mehrerer Zeilen kann

ebenso zur zeilenverschränkten Unl̈osbarkeit f̈uhren: Seien die Zeilenk und l mit unterschiedli-

chem Koeffizienten, aber identischen Grenzen wie folgt gegeben:

4In diesen F̈allen kann eine hier nicht weiter betrachtete Analyse der Schlupfvariablen helfen, um dann nach einer (leichten)
Veränderung der entsprechenden Constraints und nachfolgender Berechnung doch eine Lösung zu erzielen.
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Ck : bmin ≤ ∑n
j=1 akjxj ≤ bmax, sowie

Cl : bmin ≤ ∑n
j=1 aljxj ≤ bmax mit bmin ≤ bmax.

Selbst wenn jede Zeile für sich l̈osbar ist, kann bei entsprechender Belegung der Koeffizientenakj

bzw.alj die Lösungsmenge für diexj leer sein.

Dazu ein kl̈arendes Beispiel mitj = 1:

C1 : 1 ≤ 1x ≤ 2, x = [1, 2]

C2 : 1 ≤ 3x ≤ 2, x = [13 , 2
3 ]

⇒ x = ∅

Charakteristisch f̈ur das Auftreten von Unlösbarkeit in allen F̈allen ist die Definition von festen Schran-

ken. Dies wird besonders im Hinblick auf die verschiedenen Konzepte zur Auflösung von Unl̈osbarkeit

in Kapitel 4 relevant (Dort wird die zeilenweise Unlösbarkeit durch optimierende Schranken und die zei-

lenverschr̈ankte Unl̈osbarkeit mit identischen Koeffizienten, die nach Definition der Strukturüberlappung

entspricht, durch die Prioritätshierachie zumindest teilweise aufgehoben).

3.5.2 Vermeidung von Unl̈osbarkeit

Es sind zwei im Ansatz verschiedene Arten zur Vermeidung der Unlösbarkeit realistisch:

• Constraintlockerung bzw. Constraintlöschung: Sind im ursprünglichen Constraintsystem sich wi-

dersprechende (Un-) Gleichungen vorhanden, müssen diese für eine L̈osung eliminiert werden.

Welche Constraints ohne Beeinträchtigung der Qualität des Optimierungsergebnisses gelöscht

oder gëandert (gelockert) werden können, ḧangt ausschließlich vom Optimierungsproblem selbst

ab (siehe dazu MIPART-Unlösbarkeit). Eine allgemeingültige Regel, d.h. abstrahiert vom konkre-

ten Anwendungsfall kann es hier nicht geben. Das zweidimensionale Beispiel nach Abbildung

3.17 ist unl̈osbar (x1 ≥ 0, x2 ≥ 0). Die Strichelung gibt die f̈ur das jeweilige Constraint zulässige

Halbebene an. Eine L̈osung kann durch L̈oschen vonC1 oderC3 erreicht werden.

• Minimierung der Abweichungen: Wie im Abschnitt 3.3.2 erläutert, findet die Lineare Optimierung

bei einem Constraintsystem zur Minimierung der Abweichung stets eine (Näherungs-) L̈osung.

Daher ist bei schwierigen Konstellationen von Problem und Constraints generell diese Methode

zu bevorzugen, da so immer eine Lösung garantiert werden kann. Im zweidimensionalen Beispiel

(Abbildung 3.18) teilen die Constraints nicht den Lösungsraum, sondern generieren parallel zu den

durch die Constraints festgelegten Geraden jeweils erhöhte Zielfunktionswerte, die mit dem Ab-

stand (=Abweichung) zu einem Constraint steigen. Die Minimierungüber alle Constraints ergibt

so stets eine zulässige und eindeutige Lösung.
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x1

C3

C2C1

x2

Abbildung 3.17: L̈osung nur durch Constraintlöschung.

x1

Optimale LösungC3

C2C1

x2

Abbildung 3.18: Constraints erm̈oglichen stets eine L̈osung.

Das im Rahmen dieser Arbeit (und im̈ubern̈achsten Kapitel vorgestellte) Bestrahlungsplanungssystem

MIPART EQ basiert auf dem zweiten Ansatz, was sich nicht nur hinsichtlich der Unlösbarkeit als vorteil-

haft herausstellen wird, da es eine einfache und elegante Modellierung der Bestrahlungsplanung zulässt.

3.6 Fazit

Die Lineare bzw. Quadratische Programmierung ist für die Strahlentherapie eine geeignete Optimie-

rungsmethode. Die physikalisch begründete Modellierung der Strahlentherapie entspricht dabei den Mög-

lichkeiten der linearen Constraints. Durch die flexibel zu setzenden Constraints sind sowohl feste Schran-

ken (=
”
hard constraints“) als auch eine Minimierung der Abweichungen (=

”
soft constraints“) model-

lierbar. Dar̈uberhinaus sind beide in der Strahlentherapieüblichen Ans̈atze zur Dosisvorgabe für das

Planungsvolumen m̈oglich, also untere und obere Dosisschranken bzw. die Vorgabe eines (einzigen)

Sollwertes.

In der Tabelle 3.1 werden die einzelnen Constraintvarianten abschließend gegenübergestellt. Dabei be-

wertet die Spalte
”
Eingabe“ den Aufwand bzw. die Schwierigkeit (- = hoch, o = neutral, + = niedrig),

um die erforderlichen Parameter im Kontext der Strahlentherapie geeignet zu bestimmen. Die Spalte
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Constraintdefinition siehe Eingabe Zeitverhalten Lösung Lösbarkeit Verwendung

Feste Schranke(n) 3.3.1.1 - + - - MIPART

Optimierte Schranke 3.3.1.2 + o o + MIPART

Min. Abweichungen (≤) 3.3.1.3 - - o +

Min. Abweichungen (=) 3.3.2 + o + + MIPART EQ

Tabelle 3.1:Überblicküber verschiedene Constraintdefinitionen.

Variablenoptimierung siehe Eingabe Zeitverhalten Lösung Verwendung

Feste Grenzen 3.4.1 - o o

Einfache Minimierung 3.4.2 + o + MIPART

Abhängige Optimierung 3.4.3 + o + MIPART EQ

Tabelle 3.2:Überblicküber verschiedene (zusätzliche) Optimierungsziele.

”
Lösung“ gibt dar̈uberhinaus die zu erwartende Planqualität an. Trotz der Einschränkung auf lineare

bzw. quadratische Zielfunktionen können damit eine Reihe von in der Strahlentherapie relevanten Opti-

mierungszielen modelliert werden (Überblick in Tabelle 3.2).

Die in den n̈achsten beiden Kapiteln vorgestellten inversen Bestrahlungsplanungssysteme machen dabei

Gebrauch von den in diesem Kapitel vorgestellten unterschiedlichen Varianten der Linearen bzw. Qua-

dratischen Optimierung, was letztlich die Planungseigenschaften (z.B. Lösungseigenschaften, Lösbar-

keit, Zeitbedarf), aber auch die notwendigen Eingaben des Systems bestimmt.



Kapitel 4

MIPART

Dieses Kapitel dient der Vorstellung des am Lehrstuhl entwickelten inversen Bestrahlungsplanungssys-

temsMIPART (= MunichInversePlanningAndRadiotherapyTreatment).

Das in dieser Arbeit entwickelte Nachfolgesystem MIPART EQ (siehe nächstes Kapitel) baut auf MIPART

auf und f̈uhrt neue, umfassendere Konzepte in die inverse Planung ein. Nach einemÜberblick über die

technischen Grundlagen wird das mathematische Konzept von MIPART diskutiert, das eine im Vergleich

zum MIPART EQ-System andere Planungs-Philosophie realisiert.

4.1 System̈uberblick

Das System MIPART wurde unter der Vorgabe entwickelt, sowohl geeignete Algorithmen für die inverse

Planung zur Verf̈ugung zu stellen, als auch möglichst schnell in die klinische Routine integrierbar zu

sein.

MIPART wurde urspr̈unglich in C++ auf dem Betriebssystem Unix bzw. Sun Solaris entwickelt unter

Einsatz der LP-Solver Minos und Soplex. Klinische Erfordernisse machten einen Wechsel zu Microsoft

Windows notwendig. Gleichzeitig wurde die Implementierung auf Java umgestellt und ein Wechsel nach

Cplex als deutlich schnelleren LP-Solver vollzogen. Diese Variante bot höhere Flexibiliẗat (Java) und

Geschwindigkeit (Cplex).

Obwohl der Prototyp und die spätere Referenzimplementierung direkt in Zusammenarbeit mit dem Kli-

nikum
”
Rechts der Isar“ entstand, waren die weiteren Projektpartner (Klinikum

”
Großhadern“ und Kli-

nikum
”
Regensburg“) mit techniscḧahnlicher Ausr̈ustung zu ber̈ucksichtigen. Infolgedessen wurde bei

der Implementierung auf universelle Schnittstellen geachtet, um das System im, aus HW- und SW-Sicht

heterogenen, klinischen Umfeld flexibel einsetzen zu können. Im Laufe des Projekts neu entwickelte

Algorithmen sollten ebenfalls problemlos integriert werden können.

Im klinischen Umfeld der Bestrahlungstherapie sindüberdies mehrere wichtige Komponenten in Form

57
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von Softwaresystemen vorhanden, auf deren Funktionalität MIPART und damit auch MIPART EQ (siehe

Abschnitt 5) zur̈uckgreifen kann:

• CT-Datensatz-Erfassung

• Bestrahlungsplanungssystem (Einzeichnen vorhandener Strukturen, Vorwärtsplanung und Dosis-

berechnung)

• Fluenzmatrix-Segmentierung (Erzeugung von geeigneten Sequenzen für den Lamellenkollimator)

• Beschleunigeransteuerung

Mit MIPART ist es m̈oglich, auch mit ungenauem Dosismodell (siehe Abschnitt 4.4) Bestrahlungspläne

für klinische F̈alle zu berechnen und diese letztlich auch anzuwenden. MIPART liefert in diesen Fällen

nur eine Alternative zu einem manuell erstellten Bestrahlungsplan. Die Evaluierung aller Pläne (gleich

ob manuell erstellt oder invers geplant) wird vor deren Einsatz mit den in den Kliniken vorhandenen,

zertifizierten Komponenten vorgenommen. Dadurch stellt die Verwendung von mit MIPART generierten

Plänen auch bei ungenauer interner Dosisberechnung und fehlender Zertifizierung (z.B. TÜV, CE) kein

Risiko für den Patienten dar.

Datenfluss und Funktionsmodule innerhalb des inversen Planungssystems MIPART sind in dem Schau-

bild 4.1 dargestellt. Eine Erklärung aller wichtigen Elemente des Diagramms liefern die darauf folgenden

weiteren Abschnitte.
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binär
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IMPORT
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ASCII
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Abbildung 4.1: Datenfluss im MIPART-System.
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4.2 Eingaben

CT-Daten Die Übernahme der Computertomographie-Daten aus dem TMS-System (Helax-TMS der

Firma MDS Nordion [71]) erfolgt mittels Gewebedichtewerte, die von den ursprünglich gemessenen

Hounsfieldwerten abstrahieren und gleichzeitig die Werte ganzzahlig auf das Intervall[0, 255] eingren-

zen. Dies ist durch den limitierten Speicherplatz des TMS-Systems begründet: Jedes Voxel beansprucht

ein Byte. Die Gewebedaten sowie weitere Angabenüber Voxelgr̈oßen, Matrixdimensionen und Patien-

tendaten werden in ein MIPART-eigenes Datenformat konvertiert.

Anmerkung: MIPART verwendet die Dichtewerte nur zur Abgrenzung von Luft und Körpergewebe, die

Information über die mit dem Grauwert korrespondierende Abschwächung wird nicht ber̈ucksichtigt

(siehe Dosismodell in Abschnitt 2.4).

Strukturen Neben den Dichtewerten liefert TMS die vom Physiker segmentierten Körperstrukturen.

Einschr̈ankungen in TMS f̈uhren dazu, dass nur eine begrenzte Anzahl von Strukturen (8 bzw. 16)über-

nommen werden k̈onnen, sowie keine geteilten Strukturen möglich sind.

In MIPART werden die Strukturen in nachstehende Kategorien eingeteilt (siehe dazu auch Kapitel 2.2):

• Planungsvolumen

• Kritische Strukturen

• Sehr kritische Strukturen

• Boost

• Normalgewebe (allëubrigen, nicht in mindestens eine andere Kategorie fallenden Voxel)

Wichtig ist die MIPART-seitige Einschränkung auf genau ein Planungsvolumen und höchstens ein Boost-

volumen sowie ḧochstens eine sehr kritische Struktur. Dies liegt in der Optimierungsalgorithmik be-

gründet. Alle vom TMS-System̈ubernommenen Strukturen können wahlweise auch unberücksichtigt

bleiben, wenn diese für einen Bestrahlungsplan nicht relevant sind.

Dosis- und Volumenangaben Charakteristisch f̈ur das System ist die Angabe von zwei Dosisschran-

ken für jede StrukturS: Minimaldosisdmin
S und Maximaldosisdmax

S .

Dabei sind die unteren Schranken für alle Risikostrukturen sinnvollerweise auf Null zu setzen, nur die

Strukturen des Typs Boostvolumen bzw. Planungsvolumen erhalten beide Schranken mit Werten größer

Null. Im Fall von kritischen Strukturen k̈onnen sogenannte Dosis-Volumen-Constraints gesetzt werden.

Dies geschieht durch Angabe von maximal drei Wertpaaren (Höchstvolumen, Dosisschranke)1 zus̈atzlich

1Semantik: Ḧochstensx Prozent aller Strukturvoxel dürfen mehr alsy Gy Dosis erhalten.
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zur oberen Dosisschranke. Ein umgekehrtes Vorgehen ist beim Auftreten von sehr kritischen Strukturen

erforderlich, hier ist dann genau ein Dosis-Volumen-Constraint (Mindestvolumen, Mindestdosis) für das

Planungsvolumen erforderlich.

Homogenität In einigen F̈allen ist trotz Einhaltung aller gegebenen Dosisschranken ein berechneter

Bestrahlungsplan nicht klinisch einsetzbar, da in (nicht berücksichtigtem) Normalgewebe unzulässige

Dosisspitzen auftreten. Analysiert man ihr Zustandekommen genauer, so fallen ungleichmäßige Inten-

sitätsmuster der Teilstrahlen auf. Selbst beim Fehlen von naheliegenden kritischen Strukturen bestehen

die resultierenden Fluenzmuster nicht aus Teilstrahlen gleichmäßiger Intensiẗat, sondern es tritt oft unver-

mittelt ein Wechsel von hohen und niedrigen Intensitäten auf. Die Teilstrahlen hoher Intensität erzeugen

dabei die in den Schichtbildern bei dargestellten Isodosislinien sichtbaren, unerwünschten Brennstrahlen.

Abhilfe schafft ein Eingabeparameter, der direkt das LP-System beinflusst und so die Strahlhomogenität

kontrolliert. Nachteile ergeben sich aus der schwer zu treffenden Abschätzung des im jeweiligen Fall

wirksamen Eingabewertes (zwischen 0 und 1) und der Tatsache, dass die Strahlhomogenität die L̈osung

für betrachtete Strukturen qualitativ und quantitativ verschlechtert.

Geometrische Strahlparameter Obwohl klinische Behandlungspläne meist mit koplanaren Strahlen,

zus̈atzlich oft noch mit festem Winkelraster erstellt werden, bietet MIPART eine universelle Eingabe von

Gantry-, Couch- und Kollimatorwinkel an. Ebenso können Pl̈ane sowohl mit offenen Strahlen als auch

unter Einsatz von elektrisch gesteuerten Lamellenblenden erzeugt werden. Ein Ansatz einer einfachen

automatischen Reduzierung der Strahlanzahl findet sich ebenfalls in der Eingabemaske und den darauf

basierenden Strahlauswahlalgorithmen.

4.3 Ger̈atekonfiguration

MIPART bietet die M̈oglichkeit, Ergebnisse mittels speziell auf das Bestrahlungsgerät abgestimmter

Strahlabsorptionskurven und Strahlprofile zu berechnen. Auch können verschiedene Planungsstrategien

und Ger̈ate zus̈atzlich zur vorhandenen Isozentrumsbestrahlung hinzugefügt und f̈ur eine Berechnung

verwendet werden.

4.4 Dosismodell

Grundlage jeder erfolgreichen Optimierung von Bestrahlungsplänen ist der Einsatz eines geeigneten

Dosismodells. Aufgabe dieses Dosismodells ist es, die relativen Dosiskoeffizientenkij der LP-Matrix zu

bestimmen.
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4.4.1 Korrekturbasiertes Verfahren

MIPART verwendet zur schnellen Planberechnung beziehungsweise beim Testen verschiedener Algo-

rithmen ein einfaches, korrekturbasiertes Dosismodell. Aufgrund von physikalisch gegebenen Nicht-

lineariẗaten der Bestrahlungsanlage (was durch den Einbezug von Tiefendosiskurven und Sternprofile

zumindest teilweise berücksichtigt werden kann) und vor allem wegen der ungenügenden Modellierung

von Streustrahlung (Teilstrahlen, die einen Voxel nicht direkt treffen, können trotzdem einen Dosisbeitrag

in diesem Voxel liefern) ist dieses Dosismodell für die Bestrahlungsplanung zum Einsatz am Patienten

nicht gen̈ugend pr̈azise, was durch mehrere Phantommessungen belegt wurde [101].

Eine Alternative hierzu stellt eine nachgeschaltete Dosisberechnung mittels externer Systeme dar, die

eine ḧohere Pr̈azision erreichen. Allerdings können so Situationen auftreten, bei denen MIPART mit

seinem einfachen Dosismodell gute Pläne berechnet, diese aber nach dem Durchrechnen mit genauerer

Dosis-Engine die Vorgaben nur mehr ungenügend erf̈ullen. Die bessere L̈osung ẅare also der Einsatz

eines genaueren Dosismodells, zumindest bei der abschließenden Planberechnung für einen realen Pati-

enten.

4.4.2 Modellbasiertes Verfahren

Das zweite Dosismodell, das von MIPART testweise eingesetzt wird, beruht auf der Arbeit von Scherer

[84] und verwendet die Monte Carlo-Methode [47] (siehe Abschnitt 2.4). Der hohe Zeitbedarf zur Be-

rechnung der Dosiskoeffizienten ist besonders für die interaktive Planerstellung nachteilig, da sowohl vor

dem eigentlichen Optimierungsprozess für eine bestimmte Strahlkonfiguration die langdauernde Mon-

te Carlo-Simulation ausgeführt werden muss, als auch die durch Berücksichtigung von Streustrahlung

dichter besetzte LP-Matrix zu stark erhöhten Zeiten f̈ur die Optimierung und Dosisberechnung führt.

Für einen realen Patientenfall (Tumor im Kopf-/Halsbereich mit CT-Auflösung von 73 x 73 x 26 Voxel)

ergibt dies folgende Tabelle:

Vergleich korrekturbasiertes Verfahrenmodellbasiertes Verfahren

Rechenzeit Koeffizientenberechnung20 s mehrere Stunden

LP-Matrix-Dimension 6803 x 944 6803 x 944

Matrixbesetzung dünn (0.81 %) dicht (35 %)

Rechenzeit Optimierung 24 s 23 min

Tabelle 4.1: Exemplarische Auswirkungen verschiedener Dosismodelle.
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4.5 Optimierung

Die mathematische Basis von MIPART ist die Optimierung mittels der Linearen Programmierung [52],

d.h. es werden die Dosis-Constraints pro Voxel durch eine Doppelungleichung mit Minimaldosis, Line-

arkombination und Maximaldosis beschrieben. Wichtig war bei dieser Entwicklung die Vollständigkeits-

eigenschaft der Linearen Programmierung, d.h. im Fall einer Lösung wird diese auch vom Optimierungs-

verfahren gefunden. Umgekehrt kann erkannt werden, ob das Problem bzgl. vorgegebener Constraints

nicht lösbar ist. Unl̈osbarkeit kann in MIPART durch die gewählte Formulierung mit konstanten Schran-

ken durchaus auftreten. Diesem Problem wird durch mehrere unten beschriebene Verfahren begegnet, es

kann aber in MIPART nicht v̈ollig eliminiert werden.

4.5.1 Voxel-Constraints

Der Aufbau der Constraints erfolgt bei MIPART in der Regel analog zu Abschnitt 3.3.1.1, mit beidsei-

tigen festen Schranken. Dabei erzeugt in der Regel lediglich jeder VoxelVi der sowohl in mindestens

einem Teilstrahlj, als auch innerhalb einer als relevant gekennzeichneten StrukturS liegt, ein Constraint

Ci.

Ci : dmin
S ≤

∑

(Vi∩j)6=∅
kijxj ≤ dmax

S , mit (Vi ∈ S), ∀j = 1, 2, ..., n. (4.1)

Im Vergleich zur Ber̈ucksichtigung aller Voxel des CT-Datensatzes wird somit erheblich Speicher und

im Optimierungsprozess auch Zeit gespart. Mit Festlegung der minimalen und maximalen Dosis für alle

Voxel einer Struktur ist diese Art der Constraintbildung auf den ersten Blick für die Strahlentherapie sinn-

voll. Der zul̈assige Dosisbereich für eine Struktur ist so durch die zwei gegebenen Schranken begrenzt,

im Fall von (sehr) kritischen Strukturen istdmin = 0. Die Kombination der Constraints (Dosisschranken

und Dosiskoeffizienten) der Voxel aller beteiligten Strukturen bildet zusammen die Werte der LP-Matrix,

eine geeignete Repräsentation eines Problems der Linearen Programmierung [29].

Die Nachteile eines solchen Vorgehens sind jedoch:

• Konflikte beim Aufstellen der Dosisschranken für die Constraints im̈Uberlappungsfall mehrerer

Strukturen. Genauere Details, sowie der von MIPART gewählte L̈osungsweg liefert der nächste

Abschnitt.

• Unlösbarkeit, etwa wenn benachbarte Voxel stark unterschiedliche Dosiswerte bekommen sollen

(PTV und OAR), dies aber durch die vorgegebene Strahlkonfiguration und / oder Einfluss von

Streustrahlung unm̈oglich zu erreichen ist. Es sei angemerkt, dass innerhalb des gesamten aufge-

stellten Constraintsystems bereits ein einziges die Ungleichungen verletzendes Constraint genügt,

um das ganze Problem unlösbar zu machen, also um keinen Plan zu erhalten. Das Zustandekom-

men von Unl̈osbarkeit bei der Linearen Programmierung beschreibt Abschnitt 3.5. Darauf aufbau-

end liefert der̈ubern̈achste Abschnitt Konzepte, um viele unlösbare Konstellationen zu verhindern.
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• Beliebigkeit der L̈osung innerhalb der Dosisgrenzen, was oftmals einer geforderten Dosishomoge-

nität entgegensteht. Diesem Aspekt wird vor allem durch eine geeignete Zielfunktion (Abschnitt

4.5.5) Rechnung getragen.

• Schwierigkeiten bei der Angabe von Dosisschranken: Schließlich ist es in der Bestrahlungsplanung

für die beteiligtenÄrzte nicht einfach, zwei absolute Schranken für das PTV anzugeben. Wird das

entstehende Dosisintervall zu klein gewählt, ist Unl̈osbarkeit die Folge. Bei zu weit auseinander-

liegenden Schranken besteht hingegen die Gefahr eines suboptimalen Ergebnisses. Ein iteratives

Vorgehen, d.h. mehrmals den Prozess Eingabe-Optimierung-Ausgabe mit unterschiedlichen Dosis-

vorgaben zu durchlaufen, ist für inverse Planungssysteme nicht erwünscht, da dies im Prinzip der

herk̈ommlichen Vorẅartsplanung entspräche. Die Alternative, das Zulassen von Näherungsl̈osun-

gen, wurde jedoch zu Gunsten der Vollständigkeitseigenschaften der Linearen Programmierung

im MIPART-System nicht verfolgt.

4.5.2 Auflösung von Dosiskonflikten

Geḧort ein VoxelVi im Überlappungsfall mehreren Strukturen an, so ergibt sich im Allgemeinen beim

Setzen der Dosisschranken ein Konflikt. Im Fall von nur zwei beteiligten Strukturen (PTV und OAR) ist

dies leicht ersichtlich (Abbildung 4.2):
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OAR
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x1 x2 x3

x4
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V2

(OAR)

(OAR)
(OAR)

V5
V6

V3

(OAR)

(PTV)
(PTV)

(PTV)

V1PTV

Abbildung 4.2: Dosiskonflikte beïUberlappung des PTV mit OAR.

Vi ∈ {PTV } und zugleichVi ∈ {OAR} ergibt im Allgemeinen keine zulässige L̈osung, da der Schnitt

der beiden geforderten Dosisintervalle in der Regel leer ist, also

[0, dmax(OAR)] ∩ [dmin(PTV ), dmax(PTV )] = ∅.

Daher bedient sich MIPART in erster Linie einer hierarchischen Strukturcharakterisierung, deren mögli-

che Auspr̈agungen hier in absteigender Priorität aufgelistet sind:

• Boost (ḧochste Prioriẗat)



4.5. OPTIMIERUNG 65

• Sehr kritische Struktur

• Planungsvolumen

• Kritische Struktur (niedrigste Priorität)

Da in linearen Constraints auch im Falle einerÜberlappung von mehreren Strukturen nur jeweils eine

minimale und eine maximale Dosisschranke festgelegt werden kann,überschreibt die Struktur mit der

höchsten Prioriẗat alle anderen Schranken mit ihren entsprechenden Dosisschranken.

Dieses Vorgehen löst die Dosiskonflike beïUberlappung durch Eliminieren derÜberlappung auf, kann

jedoch damit die Unl̈osbarkeit nicht zuverlässig verhindern.

4.5.3 Verfahren bei Unl̈osbarkeit

Trotz hergestellter̈Uberlappungsfreiheit existieren zahlreiche Fälle, die mittels der Linearen Program-

mierung und dem starren Konzept der zwei fest vorgegebenen Schranken unlösbar sind. Es ist wichtig,

an dieser Stelle festzuhalten, dass Unlösbarkeit hier vor allem bei räumlicher N̈ahe oder direkter Nach-

barschaft von Strukturen bzw. deren zugehörigen Voxeln auftritt. Aucḧubt das zur Dosisberechnung

verwendete Dosismodell entscheidenden Einfluss auf die Unlösbarkeit aus: Werden Streueffekte (rea-

lit ätsnah) miteinbezogen, so ist oft kein genügend steiler Dosisgradient zu erzielen, was eine Lösung bei

unmittelbarer Nachbarschaft von PTV und OAR verhindert.
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(PTV)(PTV)
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PTV

Abbildung 4.3: Unl̈osbarkeit bei komplexer Geometrie.

Wie das Standardszenario komplexer Geometrie eingängig demonstriert (Abbildung 4.3), ist es dort

unmöglich, die Strahlintensitätenx1, x2, ..., x5 so zu bestimmen, dass die exemplarisch, aber durchaus

realistisch geforderten DosiswertedPTV ∈ [50, 60]unddOAR ∈ [0, 20] eingehalten werden. Resultat des

LP-Solvers ẅare daher die Ausgabe
”
unlösbar“.

Mittels drei eigens zur Behebung von Unlösbarkeit eingef̈uhrten Konzepten, versucht MIPART dem zu

begegnen.
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4.5.3.1 Objekterweiterung

Ein naheliegender Ansatz um Unlösbarkeit zu vermeiden, ist die räumliche Trennung von Strukturen

unterschiedlicher Solldosis. Dies kann durch eine erzwungene Löschung von Constraints zwischen den

Strukturen erfolgen, d.h. es wird ein die Struktur umhüllendes Volumen definiert, in dem enthaltene Vo-

xel keinerlei Constraints erzeugen. In der Praxis wird dieser constraintlose Bereich durch Angabe der

Struktur erfolgen, die virtuell um einen bestimmten Faktor erweitert (bildlich: aufgeblasen) werden soll.

Im Differenzvolumen der Struktur vor und nach der Vergrößerung werden dann ausnahmslos alle Con-

straints eliminiert. Dadurch kann, vorausgesetzt die zu vergrößernde Struktur und das Vergrößerungsmaß

ist geeignet geẅahlt, meist eine L̈osung herbeigeführt werden.

Das entsprechende (zweidimensionale) Schema der Objekterweiterung wird in Abbildung 4.4 vorge-

stellt. Dort ist auch die Wirkung des Konzeptes am Beispiel des Standardszenario komplexer Geometrie

zu sehen.
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V5 V6
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V2

(PTV)(PTV)

V1PTV

Abbildung 4.4: L̈osbarkeit durch Objekterweiterung.

Dieses Konzept der Objekterweiterung wurde in [51] [50] eingeführt.

Beispiel Zur Lösung des in Abbildung 4.4 dargestellten Schaubildes genügt es, die Teilstrahleninten-

sitätenx1 undx2 jeweils so zu setzen, dass die Dosis der VoxelV1, V2 undV4 innerhalb eines geforderten

Intervalls[dmin
PTV , dmax

PTV ] liegt. Das durch die Objekterweiterung constraintlose VoxelV5 erḧalt diese Do-

sis dann ebenfalls. Die Intensität der Teilstrahlenx3, x4, x5 hingegen wird auf Null gesetzt, dass die

Voxel V3 undV6 der Risikostruktur wie geẅunscht keine Dosis erhalten. Damit ist dieser Fall komplexer

Geometrie hinsichtlich der gewählten Strategie optimal gelöst. Zus̈atzlich ist diese L̈osung dann weitge-

hend unabḧangig von konkreten Dosisschranken.

Das einfach zu implementierende Konzept der Objekterweiterung birgt jedoch einige Nachteile: Im

völlig constraintlosen Zwischenbereich unterliegen die Dosiswerte keinerlei Beschränkung. Durch die

symmetrische Erweiterung der Struktur ergeben sichüberfl̈ussig große constraintlose Bereiche, d.h. das
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Konzept der Objekterweiterung nimmt keine Rücksicht auf die relative Lage der verschiedenen Struk-

turen. Eine direkt an eine Struktur angrenzende weitere Struktur findet sich aber in der Praxis meist nur

an einem kleinen Teil der Strukturoberflächen, und wahrscheinlich nicht ebenfalls auf der Strukturrück-

seite. Es ist komplex, den Randbereich geeignet einzugrenzen, da eine zu große Erweiterung zu viele

Constraints l̈oscht, und der Plan hierdurch qualitativ schlecht ausfallen kann. Umgekehrt führt eine zu

knappe Vergr̈oßerung wieder zur Unlösbarkeit. Aufgrund dieser doch erheblichen Nachteile wird das

Verfahren der Objekterweiterung in MIPART zu Gunsten der beiden anderen im Folgenden beschriebe-

nen Konzepte nicht mehr verwendet.

4.5.3.2 Dosis-Volumen-Constraints

Bei der oben beschriebenen
”
Objekterweiterung“ wird eine Menge von Constraints (darunter die, die zur

Unlösbarkeit f̈uhrten) komplett eliminiert. In einem verfeinerten Verfahren ist es auch möglich, die (kri-

tischen) Strukturen selbst in disjunkte Teilvolumina mit unterschiedlichen Dosisschranken einzuteilen.

Somit brauchen Dosisschranken in den problematischen Bereichen nur gelockert zu werden, anstatt sie

komplett zu l̈oschen. Die Eingabe erweitert sich also neben der weiterhin festzulegenden Minimaldosis

und Maximaldosis um die sogenannten Dosis-Volumen-Constraints (kurz: DV-Constraints), die angeben,

dass maximal ein bestimmter Prozentsatzx einer Struktur mehr als die Dosisy erhalten darf.
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Abbildung 4.5: L̈osbarkeit durch Dosis-Volumen-Constraints.

Um das Konzept f̈ur die Lineare Optimierung zu adaptieren, müssen allerdings diese Teilvolumina vor

der eigentlichen Optimierung feststehen [76]. Diese Zuordnung wird in MIPART mittels einer Heuristik

vollzogen, die die N̈ahe zum Planungsvolumen sowie die Anzahl potenziell treffender Teilstrahlen mit-

einbezieht. Im Allgemeinen (anders als in Abbildung 4.5) sind DV-Constraints nicht auf eine bestimmte

Anzahl Teilvolumina begrenzt. Wie sich eine sinnvolle Teilung letztendlich nach erfolgter Planung im

Dosis-Volumen-Histogramm niederschlägt, zeigt Abbildung 4.6. Dort wurde als obere Dosisschranke

(für 100% des Volumens) 50 Gy, sowie die DV-Constraints (10%, 40 Gy), (20%, 20 Gy) und (50%, 10

Gy) festgelegt; im Fall einer L̈osung liegen die dafür erhaltenen DVH-Kurven im zulässigen Bereich.
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obere Dosisschranke

Dosis−Volumen−Constraints
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Abbildung 4.6: Dosis-Volumen-Constraints im DVH.

MIPART verwendet dieses Konzept sowohl für kritische Strukturen (0 bis 3 m̈ogliche DV-Constraints

entsprechen 1 bis 4 Teilvolumina), als auch beim Auftreten einer sehr kritischen Struktur zur Teilung des

PTV in genau zwei verschiedene Dosisbereiche. Dort gilt, dass für eine g̈ultige Lösung die DVH-Kurve

des PTV oberhalb der markierten Dosisvolumenpunkte verlaufen muss.

Beispiel In Abbildung 4.5 ist das OAR-Volumen durch die gegebene Heuristik in zwei Teilvolumina

geteilt wie dargestellt, was bei diesem gegebenen Szenario auch die einzig vernünftige Teilungsm̈oglich-

keit für die kritische Struktur ist. Seien die zulässigen Dosisintervalle[dmin
PTV , dmax

PTV ] für V1, V2 undV4,

[0, dmax
OAR1

] für V3 undV6 sowie[0, dmax
OAR2

] für V5 gegeben. Eine sinnvolle exemplarische Belegung der

Dosisschranken (dmin
PTV = 0.75, dmax

PTV = 1.25, dmax
OAR1

= 0.25, dmax
OAR2

= 0.5 kann dann das Resultat

nach Abbildung 4.7 ergeben: Dabei fällt auf, dass im Gegensatz zur Objekterweiterung jede weitere Ver-

0.00

0.25

0.000.500.75

0.000.500.75

0.251.00 0.75

Abbildung 4.7: Dosis-Volumen-Constraints: Lösungsbeispiel.

kleinerung der Dosisintervalle sofort zur Unlösbarkeit f̈uhrt. Umgekehrt wird nun aber auch die Dosis



4.5. OPTIMIERUNG 69

vonV5 (eigentlich OAR) ber̈ucksichtigt.

Durch das Konzept der Dosis-Volumen-Constraints kann besonders die unterschiedliche kritische Struk-

turarchitektur ber̈ucksichtigt werden [62] [61]. Dabei ist sowohl die Aufteilung in Volumenteile als auch

der zugeḧorenden Dosisschranken schwierig und bedarf einiger Erfahrung der beteiligtenÄrzte hinsicht-

lich Programm und Fall [33].

Schließlich ist das verwendete Konzept der Bestimmung von Teilvolumina mittels Heuristik kritisch: Da-

durch k̈onnen einzelne Voxel falschen Dosisbereichen zugeordnet werden, wodurch sich wieder Unlösbar-

keit ergibt. Beispielsweise genügt ein einzelner Voxel, der im Optimierungsprozess eine hohe Dosis

erḧalt, aber dem Niedrigdosisbereich zugeteilt wird, um den gesamten Fall wieder unlösbar zu machen.

Im Fall von bestehender Unlösbarkeit ergibt sich die Frage, welche Eingaben weiter zu lockern sind.

Trotz einiger tabellarischer Vorgaben von Körperstrukturen und zugehörigen DV-Constraints ist dazu

manchmal ein (unerẅunschtes)
”
Trial and Error-Vorgehen“ notwendig, indem Dosisschranken und Vo-

lumenbereiche iterativ verändert werden.

4.5.3.3 Optimierung von Grenzen

Ein gutes Verfahren zur Verhinderung der Unlösbarkeit ist die Einf̈uhrung von variablen Schranken.

Durch das Fehlen von konkreten Werten wird es der Optimierungüberlassen, diese Schranken automa-

tisch zu bestimmen, und im Fall von kritischen Strukturen, auf die die folgende Beschreibung abzielt,

diese zu minimieren.

Gem̈aß Abbildung 4.4 bzw. 4.5 wird also auf die Eingabe einer Dosissgrenze für dasOAR bzw.OAR1

undOAR2 verzichtet, und eine Minimierung der Grenze veranlasst.

Das Konzept basiert auf den Ausführungen in Abschnitt 3.3.1.2, in dem pro zu minimierender Dosis-

schrankedmax
p eine Spalte (hierxmax

p genannt) hinzugefügt wird. Die dort verwendete obere Schranke

bmax
p wird auf Null gesetzt.

Es ergibt sich also für ein solches ConstraintCi folgende Formel:

n∑

i=1

kijxj − xmax
n+p ≤ 0, p ist der Index der zu minimierenden Schranke. (4.2)

Jede zu minimierende obere Schrankexmax
n+p ist damit aber a priori unbestimmt.

Anmerkung: Die normalerweise auftretende zweite Ungleichung,dmin
i ≤ ∑n

i=1 kijxj braucht wegen

dmin
i = 0 und der Positiviẗatsbedingung nicht in die LP-Matrix aufgenommen werden. Soll die untere

Schranke des PTV maximiert werden, so kann dies in analoger Weise erfolgen.

Das Konzept des Optimierens von Schranken stellt eine gute Möglichkeit zur Verhinderung von Unlösbar-

keit dar. Die fehlende Kontrolle des eigentlichen Wertes der Schranke und demzufolge die Nichtoptimie-

rung aller Voxel mit geringeren Dosiswerten ist allerdings nachteilig. Konsequenz kann ein unzulässig
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hoher Schrankenwert nach der Optimierung sein. Vereinzelt können Werte sogar oberhalb vondmax
PTV für

die eigentlich zu minimierende Dosisschranke einer Risikostruktur entstehen. Durch Aufnahme weiterer

Kriterien in die Zielfunktion k̈onnen diese Schẅachen aber teilweise vermieden werden.

4.5.4 Strahlenhomogeniẗat

Wie im Kapitel Strahlentherapie, in Abschnitt 2.3 beschrieben, stellt die Begrenzung von Dosisspitzen

ein wichtiges Kriterium bei der Beurteilung von Bestrahlungsplänen dar. Dies wird neben einer geeigne-

ten r̈aumlichen Verteilung der Strahlen vor allem durch eine genügend große Homogenität der Teilstrah-

len geẅahrleistet. Die bisher erläuterte Constraintoptimierung leistet dies im allgemeinen nicht, sondern

erzeugt oft unerẅunschte Wechsel von hoher und niedriger Intensität.

Deswegen bietet MIPART das Konzept
”
Minimierung des Maximums der Teilstrahlenintensitäten“ an.

Analog zu Abschnitt 3.4.3 wird dazu die LP-Matrix um gleich viele Zeilen (=Constraints) wie es zu

optimierende Teilstrahlen gibt erweitert, sowie eine neue Variable (entgegen Abschnitt 3.4.3 entfällt die

untere Grenze, die obere Grenze ist Null) eingeführt. Dadurch wird versucht, die maximal auftretende

Strahlintensiẗat klein zu halten. Die Differenz zwischen diesem Wert und der kleinstmöglichen Intensiẗat

”
Null“ wird also reduziert. Somit m̈ussen hohe Dosisbeiträge von mehreren Strahlen gemeinsam erzielt

werden.

4.5.5 Zielfunktion

Die bei MIPART verwendete Zielfunktion setzt sich in der Regel aus drei bzw. vier linearen und linear

zu kombinierenden Komponenten zusammen. Durch die Aufnahme von Prioritäten in die Koeffizienten

der Zielfunktion ist es m̈oglich, diese Linearkombination zu gewichten.

Minimierung der Teilstrahl-Intensit ät Eine einfache Aufnahme von allen Variablen, die Teilstrah-

lengewichte repr̈asentieren, in die Zielfunktion ergibt eine Minimierung der Teilstrahlintensität (siehe

Abschnitt 3.4.2). Damit wird insgesamt eine möglichst geringe Intensität aller Teilstrahlen erreicht, was

die Dosisbelastung in allen Gewebebereichen vermindert.

Minimierung der mittleren Voxeldosis Wahlweise zur Minimierung der Teilstrahl-Intensität kann

auch die mittlere Voxeldosis selbst minimiert werden. Dazu sind lediglich die Indizes aller Teilstrahlko-

effizienten in der Zielfunktion mit den entsprechenden Summen der Spalten-Koeffizienten zu multipli-

zieren.

Minimierung des maximalen Strahlgewichtes Die Homogeniẗat aller Teilstrahlen nach Abschnitt

4.5.4 wird durch Aufnahme eines Koeffizienten in die Zielfunktion an der Stelle der Homogenitätsspalte
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aktiviert. Dieses Konzept sieht in der aktuellen Fassung lediglich ein gemeinsames Minimieren aller

Teilstrahlen auf einmal vor.

Minimierung von variablen Dosisschranken Sind Dosisschranken zu optimieren, werden entspre-

chende Variablen in die LP-Matrix mitaufgenommen und die neu entstehenden Spalten analog zu Ab-

schnitt 4.5.3.3 mit Werten gefüllt. Um bei der Optimierung Berücksichtigung zu finden, wird an der

Stelle dieser erg̈anzten Variablen ein entsprechender Wert auch in die Zielfunktion geschrieben.

Es sei angemerkt, dass diese vier Zielfunktionskomponenten konkurrieren, d.h. die Berücksichtigung

von einer Komponente wirkt sich im Allgemeinen negativ auf die anderen Optimierungskriterien aus.

4.5.6 Zusammenfassung

Die LP-Matrix stellt sich unter Berücksichtigung aller vorgestellten Konzepte folgendermaßen dar:

0

K
... Smin 0

K
... 0 Smax

0

-1

E
... 0 0

-1

Abbildung 4.8: LP-Matrix von MIPART.

Dabei entsprechen die beiden TeilmatrizenK der eigentlichen Koeffizientenmatrix (jeweils mit Dimen-

sionm× n). Die EinheitsmatrixE (Dimensionn× n) sowie die rechtsseitig folgende Einspaltenmatrix

(2m+n×1) ist für die Minimierung des maximalen Strahlengewichtes zuständig. Die weiteren Teilmatri-

zenSmin undSmax (m×s, s entspricht der Anzahl der Strukturen mit zu optimierender Dosisschranke)

sind für die Minimierung der Schranken zuständig.

Sollen die Schranken für Voxel nicht minimiert werden (feste Schranken), so sind die betreffenden Zei-

len in den MatrizenSmin bzw.Smax mit Null zu belegen. Weiterhin bestehen Einschränkungen dahin-

gehend, dass sich die Optimierung unterer und oberer Schranken wechselseitig ausschließt, was sich

in ausschließlicher wechselseitiger Nullbelegung von Zeilen inSmin undSmax äußert. Auf Grund des

allgemeinen Schemas nach Abbildung 4.8 können sowohl unn̈otige Constraints (z.B.0 ≤ ...) wie auch

doppelt vorhandene Constraints (z.B. bei Constraints mit beidseitig festen Schranken wird nur eine der
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beidenC-Matrizen ben̈otigt) auftauchen. Diese sind für den Optimierungsprozess nicht von Bedeutung

und k̈onnen somit leicht ẅahrend des Aufstellens der LP-Matrix eliminiert werden.

Insgesamt wirft die geẅahlte Zwei-Schranken-Optimierung mit ihren Erweiterungen die jeweils be-

schriebenen Nachteile für die inverse Bestrahlungsplanung auf. Dabei ist besonders fraglich, ob der

geẅahlte Ansatz der unbedingten Einhaltung von Schranken sinnvoll, vor allem in Hinsicht auf die Be-

nutzergruppe (also Strahlenphysiker bzw.Ärzte) ist, beziehungsweise ob diese nicht gerade erwarten,

dass solche schwierigen Entscheidungen, wie z.B. optimale Schranken festzulegen, von der inversen

Planung selbsẗubernommen werden.



Kapitel 5

MIPART EQ

MIPART EQ wurde als Nachfolgesystem von MIPART zur inversen Bestrahlungsplanung konzipiert.

Im Vergleich zu MIPART f̈uhren grundlegende Unterschiede sowohl in der Konzeption der Software

als auch bei der Handhabung des neuen Systems zu sichtbaren Verbesserungen, die in diesem Kapitel

vorgestellt werden.

MIPART EQ ist eng verkn̈upft mit den in dieser Arbeit neu entwickelten Konzepten, die entsprechend

den Hauptteil des Kapitels einnehmen. Detailliert wird hierzu der mathematische Ansatz vorgestellt und

die Auswirkung eines jeden Konzeptes systematisch untersucht. Ebenso wichtig sind darüberhinaus Be-

trachtungen zur Wahl einer geeigneten Zielfunktion.

Unabḧangig davon wird der Aspekt der Strahlrichtungsoptimierung untersucht. Neben den notwendigen

Randbedingungen der Strahlrichtungsoptimierung werden mehrere Erfolg versprechende Ansätze skiz-

ziert. Auch hier werden die Vorteile der durch MIPART EQ-erreichten Lösungsgarantie offensichtlich.

Am Ende des Kapitels werden einzelne interessante Aspekte der Implementierung aufgegriffen, sowie

eineÜbersichtüber die wichtigsten Eingabemasken und Visualisierungen gegeben, um so ein anschau-

liches Gesamtbild des Systems zu präsentieren.

5.1 Zielsetzung

In Kenntnis der bisherigen Kapitel und speziell des inversen Planungssystems MIPART sollten einige

Vorgaben f̈ur das neu zu entwickelnde Planungssystem eingehalten werden.

Dazu z̈ahlen:

• Einfache Handhabung

• Optimallösung

• Garantierte L̈osbarkeit

73
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• Schnelle Berechnungszeiten

• Einfache Modellumsetzung

• Klare Algorithmik

5.2 Eingaben

Als (nachvollziehbare) Eingaben sind nur solche erlaubt, die aus einem konkret vorliegenden Fall einfach

abgeleitet werden k̈onnen. Daher beschränkt sich das inverse Bestrahlungsplanungsprogramm MIPART

EQ neben den segmentierten Körperstrukturen und den CT-Dichtewerten auf folgenden Input:

• Charakterisierung des Gewebetypus (bzw. mehrerer Gewebetypen) eines jeden Voxels im Körper:

Es stehen hierfür die beiden im Kapitel 4 ausreichend beschriebenen BasistypenPTV (erweitert

durchBoost) undOARzur Verfügung. Es k̈onnen dabei beliebig viele Strukturen eines jeden Typs

modelliert werden.

• Priorisierung der Strukturen: Durch Angabe einer Strukturpriorität kann die unterschiedliche Wich-

tigkeit der Einhaltung von Dosisschranken in Strukturen im Optimierungsprozeß angegeben wer-

den (vgl. in MIPART die
”
Sehr-kritischen-Strukturen“).

• Angabe der Funktionsweise bzw. Architektur einer Struktur: Es stehen die beiden Typen
”
serielle

Struktur“ bzw.
”
parallele Struktur“ zur Auswahl (Definition siehe Abschnitt 2.2.1).

Wesentliche Unterschiede zu den Eingaben im MIPART-System ergeben sich also durch

• die beliebige Anzahl beliebiger Strukturen, statt Begrenzung auf ein einziges PTV und höchstens

eine einzige sehr kritische Struktur im MIPART-System,

• die implizit über den Gewebetypus vordefinierte Solldosis (statt einem zulässigen Dosis-Intervall

und optional anzugebenden Volumen-Constraints bei MIPART), was die Eingabe wesentlich ver-

einfacht,

• die Gewichtung aller Strukturen̈uber eine ẅahlbare Prioriẗat, statt einer Unterteilung in
”
sehr

kritische“ und
”
kritische“ Strukturen mit ihren Beschränkungen hinsichtlich Strukturanzahl und

gegenseitiger Wechselwirkungen,

• die explizite Angabe von seriellen oder parallelen Struktur-Architekturen, anstelle von schwierig

zu setzenden Dosis-Volumen-Constraints.
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5.3 Ger̈atekonfiguration

Aufgrund des Prototyp-Charakters der Implementierung erfolgt die Abstimmung auf das Bestrahlungs-

ger̈at und weiterer Parameter im Gegensatz zu MIPART (siehe Abschnitt 4.3) programmintern. Damit ist

derzeit nur der Einsatz für die in Abschnitt 2.1.2.2 vorgestellte Hardware möglich.

5.4 Dosismodell

Das Dosismodell wird vom MIPART-System̈ubernommen (siehe Abschnitt 4.4). Es stehen also ein

einfaches, korrekturbasiertes Verfahren, sowie optional das modellbasierte Monte Carlo-Verfahren zur

Verfügung.

Durch die stets garantierte Lösbarkeit (siehe n̈achsten Abschnitt) k̈onnen verschiedenen Dosismodelle

zur Planberechnung verwendet werden.

5.5 Neue Konzepte f̈ur die Bestrahlungsplan-Optimierung

Die bei MIPART verwendeten, explizit einzugebenden minimalen und maximalen Dosisschranken für

alle Strukturen werden in dieser Arbeit umgangen, da diese (neben dem Eingabeaufwand) folgende An-

nahmen erfordern:

• Hinreichend genaue Abgrenzung des Tumorvolumens, was nicht gegeben ist, siehe Abschnitt

2.2.2.

• Hinreichend genaues Dosismodell. Dies ist durch das einfache Dosismodell (siehe Abschnitt 4.4)

nicht erf̈ullt.

• Bekannte notwendige bzw. unzulässige Dosisverteilung im Patienten.

Statt dessen werden in diesem Abschnitt neue Konzepte vorgestellt, die den zentralen Kern dieser Arbeit

und somit das MIPART EQ Bestrahlungsplanungssystem bilden. Im Einzelnen sind dies:

• Konzept der Minimierung der Abweichungen: Hier wird das allgemeine Optimierungskonzept

aus Abschnitt 3.3.2 auf die inverse Bestrahlungsplanung angewandt und dessen Eigenschaften in

diesem Kontext analysiert. Der Hauptvorteil dieses Vorgehens besteht darin, dass dadurch für nicht

überlappende Strukturen stets eine Lösung gefunden werden kann (siehe Abschnitt 5.5.1).

• Virtualisierungskonzept: Dieses Konzept löst die Problematik von sicḧuberlappenden Strukturen

auf elegante Weise. Gleichzeitig bietet es eine effiziente Möglichkeit, serielle und parallele Struk-

turen voneinander zu unterscheiden (siehe Abschnitt 5.5.2).
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• Prioritätenkonzept: Um Pläne gem̈aß medizinischen Erfordernissen generieren zu können, m̈ussen

Strukturen gegebenenfalls unterschiedlich stark berücksichtigt werden (siehe Abschnitt 5.5.3).

• Skalierungskonzept: Die relativen Dosiswerte als Eingabe und Resultat des Optimierungspro-

zesses werden durch die nachfolgende Skalierung in praxisgerechte absolute Dosisverteilungen

bzw. absolute Strahlintensitäten umgesetzt. Der vorgeschlagene Wegüber das DVH macht diesen

Schritt gleichermaßen interaktiv wie intuitiv (siehe Abschnitt 5.5.4).

5.5.1 Minimierung der Abweichungen

Die geforderte L̈osungsgarantie impliziert eine voxelweise Minimierung der Abweichungen nach Ab-

schnitt 3.3.1.3 oder 3.3.2. Die einfachere Eingabe mit einer Solldosis (siehe Abschnitt 2.5.2) erzwingt

die Modellierung der Constraints nach Abschnitt 3.3.2, da alle Voxel und damit also auch alle Constraints

als einfache Gleichungen formuliert werden.

Durch die explizite Hinzunahme von bis zu zwei Schlupfvariablen pro Constraint (die in keinem anderen

Constraint mehr auftauchen dürfen) wird die lineare Unabḧangigkeit und damit die L̈osbarkeit garantiert:

Vi : Ci :




n∑

j=1

kijxj


− xn+2i−1 + xn+2i = dSOLL

i , mit den Schlupfvariablenxn+2i−1 undxn+2i.

(5.1)

Zusammenfassend sind mit diesem Konzept bereits drei der anfangs aufgestellten Systemanforderungen

für beliebige sichnicht überlappendeStrukturen erreicht:

• Einfache Art der Eingabe, realisiert durch den für jede Struktur anzugebenden Strukturtypus, der

intern in eine relative Solldosis umgesetzt wird.

• Lösungsgarantie, durch das Berechnen von Näherungsl̈osungen.

• Optimallösung, die durch die voxelweise durchgeführte Optimierung das beste zu erreichende

Resultat (hinsichtlich der Eingabe) garantiert.

Beispiel Für das bekannte Szenario komplexer Geometrie (Abbildung 5.1) sind nun alle bei Verwen-

dung des Konzeptes der Minimierung der beidseitigen Abweichungen auftretende Gleichungen explizit

notiert. Es wurde dabei ein einfaches Dosismodell ohne jede Abschwächung verwendet, d.h. sämtliche

Dosiskoeffizienten sind dabei (wie in allen Beispielszenarios) auf eins gesetzt. Das nach dem Optimie-

rungsprozess (mit quadratischer Zielfunktion analog zu Formel 2.6) erhaltene Ergebnis (siehe Abbildung

5.2) zeigt die L̈osung, wenn analog zu Abschnitt 3.1 die DosiswertedPTV = 1 sowiedOAR = 0 einge-

setzt werden.
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(PTV)
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(OAR)(OAR)

(OAR)
x4

x3x2x1

(PTV)

V4
x5

(PTV)

V2

(PTV)

V1

Schlupfvariablen︷ ︸︸ ︷
V1 : C1 : x1 + x4 − x6 + x7 = dPTV

V2 : C2 : x2 + x4 − x8 + x9 = dPTV

V3 : C3 : x3 + x4 − x10 + x11 = dOAR

V4 : C4 : x1 + x5 − x12 + x13 = dPTV

V5 : C5 : x2 + x5 − x14 + x15 = dOAR

V6 : C6 : x3 + x5 − x26 + x17 = dOAR

Abbildung 5.1: Minimierung der Abweichungen: Lösungsgarantie bei komplexen,überlappungsfreien
Geometrien.
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Abbildung 5.2: Minimierung der Abweichungen: Ergebnis am Beispiel komplexer Geometrie.

Folgerungen Typisch f̈ur die voxelweise Minimierung der Abweichung ist ein im Dosis-Volumen-

Histogramm sichtbarer Kurvenverlauf nach Abbildung 5.3 für das Planungsvolumen. Dabei tritt je nach

Fallgeometrie und der weiter unten erläuterten Parameterjustage für Prioriẗat und Strahlhomogenität eine

Unter- bzw.Überdosierung f̈ur jeweils ein gewisses Teilvolumen auf. Vor allem die Wahl der Priorität

dient dazu, diese Dosisvarianz entsprechend dem vorliegenden Fall sinnvoll zu gestalten. Dazu sind alle

Optimierungskriterien der Strahlentherapie zu berücksichtigen (siehe Abschnitt 2.3), um letztendlich

eine medizinisch sinnvolle Dosisverteilung im gesamten Körperbereich zu erhalten. Die Solldosis für

alle Risikostrukturen ist entsprechend der Semantik
”
Risikostruktur“ auf Null zu setzen. Damit werden

alle in diesen Strukturen auftretenden Dosiswerte größer Null alsÜberdosis bewertet; konzeptbedingt

werden diese folgerichtig voxelweise minimiert.

Dass den Dosis-Volumen-Constraints von MIPART eineähnliche Idee zu Grunde liegt, vermittelt fol-

gendes Gedankenexperiment:

Aus Kapitel 4 ist das Verfahren bekannt, um Strukturen mittels DV-Constraints in bestimmte Teilvolumi-

na einzuteilen und an Stelle von festen Dosisvorgaben die jeweilige Dosis dann automatisch minimieren

zu lassen.

Diese Unterteilung der̈uber die DV-Constraints bestimmten Teilvolumina soll nun solange fortgesetzt
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Abbildung 5.3: Minimierung der Abweichungen: Typisches DVH des Planungsvolumens.

werden, bis jedes Teilvolumen selbst nur noch einen einzigen Voxel enthält. Wird nun die Dosis jedes

Voxels getrennt minimiert, so ergibt sich aus jedem Constraint im MIPART-System

MIPART: Vi : Ci :




n∑

j=1

kijxj


− xn+i ≤ 0,

sowie aus den eingeschränkten Wertebereichen von
∑n

j=1 kijxj ≥ 0 undxn+i ≥ 0 in Kombination mit

der Minimierung der Zielfunktionsvariablenxn+i → min! das zugeḧorige Constraint f̈ur MIPART EQ:

MIPART EQ: Vi : Ci :




n∑

j=1

kijxj


− xn+i = 0.

Im Falle einer Risikostruktur entspricht dies (untere Grenze ist a priori 0, damit kann die zweite Mini-

mierungsvariable pro Constraint entfallen) präzise einer Minimierung der Abweichung des Constraints.

Durch die nunmehr einzeln minimierten Constraints kann sich keine Unlösbarkeit mehr ergeben. Dies

ist ein entscheidender Vorteil verglichen mit dem MIPART-Konzept.Überdies entf̈allt die bei MIPART

oft aufwendige Eingabe von DV-Constraints und die heuristische Wahl der Teilvolumina.

Lediglich im Falle derÜberlappung von Strukturen m̈ussen weitere Maßnahmen getroffen werden (siehe

hierzu den n̈achsten Abschnitt), um auch in diesen Fällen sinnvolle Ergebnisse zu erhalten.

5.5.2 Virtualisierung

Einen entscheidenden Vorteil für die Verarbeitung beliebiger Eingabedaten und Garantie der Lösungs-

sicherheit bei Strukturüberlappungen bringt die logische Trennung von Voxeln und Constraints, womit

der bisherige enge Zusammenhang - ein Voxel wird in ein Constraint, d.h. eine bzw. zwei (Un-) Glei-

chung(en) abgebildet - aufgehoben wird. Sei diese Trennung im Folgenden mit dem Begriff der
”
virtu-
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ellen Voxel“ bezeichnet und sowohl bei derÜberlappung von Strukturen, sowie bei der Modellierung

paralleler Strukturen verwendet:

Überlappung Voxel, die gleichzeitig mehreren Strukturen angehören, werden mit entsprechend vielen

unabḧangigen1 Constraints ins Gleichungssystem mitaufgenommen. Durch das oben eingeführte Kon-

zept Minimierung der Abweichungen führen so auch in sich widersprüchliche Dosisforderungen von

Voxeln (Bsp:dVi = dPTV = dOAR) stets zu N̈aherungsl̈osungen.

Sei nun ein Voxel gleichzeitigp Strukturen zugeordnet (mit der Solldosisd1 bisdp), so sind unter Zuhilfe-

nahme des Tableaus aus Abschnitt 3.3.2 (Minimierung der Abweichungen) gleichzeitig diese Constraints

zu setzen:

Vi





Ci : ki1x1 + . . . + kijxj + . . . + kinxn − xn+2i−1 + xn+2i = d1

Ci+1 : ki1x1 + . . . + kijxj + . . . + kinxn − xn+2(i+1)−1 + xn+2(i+1) = d2

. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Ci+p−1 : ki1x1 + . . . + kijxj + . . . + kinxn − xn+2(i+p−1)−1 + xn+2(i+p−1) = dp

(5.2)

Die in jeder Spalte auftretenden Koeffizientenkij sind identisch f̈ur alle gebildeten Constraints vonVi, da

jedes dieser Constraints den gleichen Voxel beschreibt. Unterschiedlich ist hierbei nur die Dosisvorgabe

di pro Zeile, die dem jeweiligen Dosis-Sollwert deri-ten Struktur entspricht. Weiterhin muss pro Con-

straint noch ein Schlupfvariablenpaar (xn+2(i+j)−1 und xn+2(i+j)) hinzugef̈ugt werden. Erst dadurch

werden die Gleichungen unabhängig, was folglich die L̈osbarkeit geẅahrleistet.

Parallele Strukturen Alle Voxel einer parallelen Risikostruktur (siehe Abschnitt 2.2.1) werden zu

einem Constraint mit entsprechender Solldosis (=Null) zusammengefasst. Die zugehörige mathematische

Formulierung ergibt:

OAR(parallel)





V1 : k11x1 + . . . + k1jxj + . . . + k1nxn − xn+2·1−1 + xn+2·1 = 0
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Vi : ki1x1 + . . . + kijxj + . . . + kinxn − xn+2·i−1 + xn+2·i = 0
. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

Vm : km1x1 + . . . + kmjxj + . . . + kmnxn − xn+2·m−1 + xn+2·m = 0

(5.3)

wird zu

Cpar : (k11 + . . . + ki1 + . . . + km1)x1 + . . . +

(k1j + . . . + kij + . . . + kmj)xj + . . . +

(k1n + . . . + kin + . . . + kmn)xn + xn+2·par−1 − xn+2·par = 0 (5.4)

1Dies istüber die explizit eingef̈uhrten Schlupfvariablen zur Minimierung der Abweichungen sichergestellt.
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Dies folgt genau der Definition der parallelen Strukturen, bei denen die Gesamtdosis (= Fläche unter der

DVH-Kurve) minimiert werden soll. Dabei sind dann
”
Ausreißer“, d.h. einzelne Voxel mit sehr hoher

Dosisabweichung zu Gunsten von einer Mehrheit von Voxeln mit geringer Dosisabweichung geduldet.

Ein wichtiger Vorteil dieses Verfahrens ist die Eliminierung von Constraints und damit eine deutliche

Erhöhung der Rechengeschwindigkeit. Relativiert wird dies durch die Tasache, dass das entstehende

Constraint dichter mit Werten besetzt ist. Die mit den Constraints aufzubauende LP-Matrix hat damit

eine reduzierte Zeilenzahl; die vorhandenen Zeilen besitzen aber mehr von Null verschiedene Einträge.

Obwohl aus dem dargestellten Verfahren die Funktionsweise eindeutig ersichtlich ist, sei hier nochmals

darauf hingewiesen, dass damit parallele Strukturen mitbeliebig hoherVoxelzahl auf ein einziges Con-

straint abgebildet werden können. Es bleibt anzumerken, dassseriellekritische Strukturen unverändert

für jedes Voxel ein Constraint erzeugen. Die Voxel von PTV (und auch Boost) müssen ebenfalls getrennt,

also quasi als serielle Strukturen modelliert werden, da sonst vermehrt unzulässigeÜber- und vor allem

Unterdosierungen einzelner Voxel auftreten können. Die in Formel 5.3 und 5.4 angegebene Dosisd ist

wegen der notwendigen Bedingung einer kritischen Struktur auf Null zu setzen.

Um die Gewichtung der zusammengefassten Voxel zu normieren, bietet es sich darüberhinaus an, jeden

Spaltenterm(k1j + . . . + kij + . . . + kmj)xj durch den normierten Ausdruck(k1j+...+kij+...+kmj)
m xj zu

ersetzen. Das Konzept der Virtualisierung erfüllt die aufgestellten Systemanforderungen
”
klare Algorith-

mik“,
”
einfache Modellumsetzung“ sowie

”
kürzere Berechnungszeiten“ (dies speziell bei Behandlung

paralleler Strukturen).

Ein Nachteil des Verfahrens der
”
virtuellen Voxel“ ist der komplexere Zusammenhang zwischen Anzahl

von Constraints und Voxelzahl, der sich jedoch nur in einer aufwändigeren Beschreibung bzw. der darauf

basierenden Implementierungäußert.

Die im Folgenden gegebenen Beispiele veranschaulichen die sehr abstrakte Definition der einzelnen

Gleichungen in 5.3 und 5.4.

Beispiel Sei wiederum das bekannte Szenario mitÜberlappungen gegeben (siehe Abbildung 5.4).

(PTV)

V4

(PTV)

x2 x3

x4

x5

(PTV)

V2

(OAR)

(OAR)
(OAR)

V5
V6

V3

(OAR)

(PTV)

x1

V1

(PTV)

Abbildung 5.4: Beispiel von̈Uberlappung des PTV mit OAR
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Dann gelten f̈ur die Voxelzuordnung nach Tabelle 2.2 folgende Constraints:

V1

{
C1 : x1 + x4 − x6 + x7 = dPTV

V2

{
C2 : x2 + x4 − x8 + x9 = dPTV

C3 : x2 + x4 − x10 + x11 = dOAR

V3

{
C4 : x3 + x4 − x12 + x13 = dOAR

V4

{
C5 : x1 + x5 − x14 + x15 = dPTV

V5

{
C6 : x2 + x5 − x16 + x17 = dPTV

C7 : x2 + x5 − x18 + x19 = dOAR

V6

{
C8 : x3 + x5 − x20 + x21 = dOAR

Für die Veranschaulichung von parallelen Strukturen sei für das gleiche Szenario angenommen, dass das

OAR zus̈atzlich eine parallele Architektur aufweist. Damit reduzieren sich die Gleichungen von acht auf

fünf. Die Anzahl der Variablen (bzw. Schlupfvariablen) verringert sich ebenfalls erheblich, hier von 21

auf 15 (bzw. von 16 auf 10):

V1

{
C1 : x1 + x4 − x6 + x7 = dPTV

V2

{
C2 : x2 + x4 − x8 + x9 = dPTV

V4

{
C3 : x1 + x5 − x10 + x11 = dPTV

V5

{
C4 : x2 + x5 − x12 + x13 = dPTV

sowieVpar

{
C5 : 2 · x2 + 2 · x3 + 2 · x4 + 2 · x5 − x14 + x15 = dOAR

5.5.3 Struktur-Priorit äten

Um Strukturen unterschiedlich stark im Optimierungsprozess berücksichtigen zu k̈onnen, wird das Kon-

zept der Struktur-Prioritäten eingef̈uhrt. Damit wird der im medizinischen Kontext auftretende Begriff

der Wichtigkeit von Strukturen in das mathematische Modell integriert, was letztlich zu einer intuitiven

Eingabe f̈uhrt.

5.5.3.1 Prioritätenvergabe

Gerade in Konstellationen komplexer Geometrie bzw.Überlappung wird es wichtig, vorab durch Vergabe

von Prioriẗaten zu definieren, welche Strukturen stärker als andere berücksichtigt werden sollen. Im Fall

von zueinander hinreichend weit voneinander entfernten Strukturen kann die gegenseitige Beeinflussung

der Dosisverteilung so gering sein, dass eine Prioritätenvergabe keinen Effekt mehr für die Dosiswerte

von den betroffenen Strukturen zeigt.

Je nach Strukturkombination ergeben sich folgende Anwendungsszenarien:
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• Gewichtung von PTV gegenüber OAR: Inwieweit sind Dosisabweichungen im OAR zu Gunsten

von Dosisabweichungen im PTV zulässig? Vgl. dazu die kritischen Strukturen bei MIPART. Bei

höherer Priorisierung des OAR: Inwieweit sind Dosissenkungen im PTV zu Gunsten des OAR

zulässig (vgl. sehr kritische Strukturen bei MIPART)? Somit können also beliebige Gewichtungen

von PTV und OAR modelliert werden. Jede in MIPART sehr kritische Struktur kann durch ein

OAR mit deutlich ḧoherer Prioriẗat als das PTV ersetzt werden.

• Wechselseitige Gewichtung von OAR-Strukturen: Dies erfolgtüber die Vergabe eines Prioritäts-

wertes f̈ur jede Struktur. Zusammen bilden diese dann (wenn sortiert) ein Prioritätsgef̈alle. Es kann

somit die zum Beispiel am stärksten zu ber̈ucksichtigende Risikostruktur leicht abgelesen werden.

• Auch zur Tumor-Boost-̈ahnliche Konstellationen können alternativ mit Hilfe des Prioritätskon-

zeptes nachgebildet werden2. Hierzu erhalten beide Strukturen (Tumor und Boost) die Struktur-

charakterisierung
”
PTV“, lediglich die Prioriẗat der eigentlichen Boost-Struktur wird erhöht. Das

Ergebnis wird dann eine höhere Abweichung nur im geringer priorisierten PTV zulassen, die Do-

sisvorgabe der Boost-Struktur wird hingegen präziser eingehalten.

Mathematisch wird die Prioritätpk der jeweiligen StrukturSk an allen Stellen in die Zielfunktionskoef-

fizienten multipliziert, die die Minimierung der Abweichungen der betreffenden Strukturk bewirken.

5.5.3.2 Interne Prioritätenkorrektur

Während in konstruierten Beispielen meist gleich oder zumindestähnlich viele Voxel vom Typ PTV bzw.

OAR vorhanden sind, kann die Anzahl der Voxel verschiedener Strukturen in realistischen Fallbeispielen

um Gr̈oßenordnungen differieren (Beispiel Lungentumor - eine räumlich begrenzte Tumorstruktur inner-

halb eines großvolumigen Lungenflügels). Ohne Korrektur kann so die Intention der Prioritätseingaben

von den letztlich erhaltenen Dosiswerten erheblich abweichen. In Folge werden drei unterschiedliche

Ansätze vorgestellt, um eingegebene Prioritätswerte mit den letztendlich erhaltenen Dosiswerten (also

den real auftretenden Strukturprioritäten) konsistent zu halten. Zur besserenÜbersicht werden dazu wie-

der geeignete, den Sachverhalt vereinfachende Beispiele nach Abbildung 5.5 verwendet: Dazu werden

1

1

1

11 1 1x x xOAR PTV PTV OAROAR OAR

OAR OAR

PTV OAR

Abbildung 5.5: Auswirkungen unterschiedlicher Voxelzahl des OAR bzgl. PTV auf die Prioritäten:
(a) links: gleiche Anzahl, (b) Mitte: doppelte Anzahl, (c) rechts: vierfache Anzahl - OAR teils nicht im
Strahl.

2In MIPART EQ ist daneben auch die explizite Charakterisierung
”
Boost“ möglich.
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drei unterschiedliche Korrekturalgorithmen und ihre Lösungen vorgestellt. Seien dabei die (in der An-

wendungsmaske) eingestellten Prioritätenpk für PTV und OAR jeweils gleich (1:1). Die auftretenden

normierten Solldosiswerte sollen dabei
”
1“ f ür PTV und

”
0“ f ür OAR sein. Durch den im Beispiel einzeln

auftretenden, idealen Strahl ohne modellierten Abschwächungseffekt ist die Dosis an den Voxelpunkten

gleich bzw. proportional der Strahlintensitätx. Dieser Wert entspricht der zu berechnenden Istdosis und

sollte folglich gem̈aß der Prioriẗaten f̈ur alle drei Beispielvarianten bei0.5 liegen.

1. Die Prioriẗateneingabe wird unverändert in die Zielfunktionskoeffizienten̈ubernommen, also ist

p′k = pk; k ∈ {PTV,OAR}, (5.5)

was im Beispiel folgende Strahlintensitätx bzw. Voxeldosis bewirkt:

Beispiel (a) (b) (c)

Intensiẗatx 0.50 0.33 0.33

Dieses Vorgehen impliziert bei unterschiedlichen Voxelzahlen verschiedene Dosiswerte für die

betrachteten Strukturen, entspricht damit einer real unterschiedlichen und nicht erwarteten Priori-

sierung.

2. Die Prioriẗat wird mit der Anzahl der Strukturvoxel korrigiert. Es ergibt sich

p′k =
pk

#V oxel(k)
; k ∈ {PTV, OAR}, (5.6)

und daraus folgende Strahlintensität x bzw. Voxeldosis f̈ur die korrigierte Prioriẗat p′OAR im Bei-

spiel:

Beispiel (a) (b) (c)

Intensiẗatx 0.50 0.50 0.66

p′OAR 1.00 0.50 0.25

Dadurch werden im Fallbeispiel (a) und (b) die gewünschten Dosiswerte erzeugt, jedoch wer-

den auch f̈ur die Bestrahlung nichtrelevante Strukturbereiche mitberücksichtigt, wodurch sich un-

erwünschte Werte ergeben (c).

3. Die Prioriẗat wird nur mit der Anzahl von Voxeln korrigiert, die von mindestens einem Teilstrahl

getroffen werden. Daraus resultiert

p′k =
pk

#V oxelhit(k)
; k ∈ {PTV, OAR}, (5.7)

dies ergibt folgende Strahlintensitätx bzw. Voxeldosis f̈ur die korrigierte Prioriẗatp′OAR:

Beispiel (a) (b) (c)

Intensiẗatx 0.50 0.50 0.50

p′OAR 1.00 0.50 0.50
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Erst dieses Verfahren unterstützt eine intuitive Eingabe der Strukturprioritäten. Insbesondere ist

keinerlei Wissen̈uber die Voxelanzahl einzelner oder aller Strukturen erforderlich. Die reale Struk-

turpriorität ist hier gleich der eingegebenen Priorität, wogegen intern andere Prioritätswerte auf-

treten. Folglich wurde ausschließlich dieses Verfahren in MIPART EQ implementiert.

Beispiel Die exemplarische L̈osung der Standardkonfigurationen nach Abschnitt 2.7 mit jeweils vier

verschiedenen geẅahlten Prioriẗaten und quadratischer Zielfunktion zeigt Abbildung 5.6. Wie erwartet,

beeinflusst die Priorität das Szenario einfacher Geometrie (linke Spalte in der Abbildung) nicht, in den

beiden anderen Szenarios erhalten die Voxel entsprechend der Priorität gegebenenfalls unterschiedliche

Dosiswerte. Interessant ist die - durch die quadratische Minimierung der Abweichung der Voxeldosis

bedingte - Homogenisierung der Teilstrahlen, was besonders in der Abbildung bei komplexer Geometrie

auftritt (Strahlgewichtx4 ≥ 0, mit demzufolge reduzierten Strahlgewichten für x1 undx2).

5.5.3.3 Folgerung

Durch das Prinzip der Minimierung der Abweichungen (siehe Abschnitt 5.5.1) sowie der virtuellen Vo-

xel (Abschnitt 5.5.2) ist das Konzept der Struktur-Prioritäten konfliktfrei, d.h. auch bei Strukturüberlap-

pungen erhalten die (nunmehr nur einer Struktur zugehörigen) generierten Constraints eine eindeutige

Priorität. Damit ist f̈ur beliebige Werte vonpk bzw.p′k eine L̈osung garantiert.

Das in MIPART EQ implementierte Verfahren der korrigierten Eingabepriorität nach (3) erf̈ullt die vom

Anwender geẅunschte Forderung einer einfachen Eingabe von Struktur-Prioritäten, die sich entspre-

chend auch in den berechneten Dosiswerten der Strukturen niederschlagen.

Da in MIPART EQ ohnehin schon eine Vorberechnung der Voxel und Strahlanzahl erfolgt (siehe Ab-

schnitt Implementierung) verlangsamt eine dem eigentlichen Optimierungsprozess vorgeschaltete Prio-

ritätenkorrektur das Gesamtverfahren fast nicht.
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Abbildung 5.6: Prioriẗatsabḧangige Ergebnisse der Standardszenarien.
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5.5.4 Dosisskalierung

Die Forderung nach einer m̈oglichst einfachen Eingabe (Strukturen, Dosiswerte, Prioritäten) f̈uhrte am

Anfang des Kapitels zu implizit aus dem Strukturtypus abgeleiteten Solldosiswerten. Diese können des-

halb zwingenderweise nur relativ und nicht fall- bzw. strukturspezifisch sein. Es kann also vorerst nur

unterschieden werden zwischen folgenden normierten Solldosiswerten:

• PTV mit auf
”
Eins“ (=100 Prozent) normierter Solldosis,

• OAR mit Solldosis
”
Null“, sowie zus̈atzlich,

• Boost, hier mit auf 125 Prozent gesetzter Norm-Solldosis.

Als Folge dieser einfachen Eingaben errechnet der Optimierungsalgorithmus ebenfalls relative Ergebnis-

se, die wahlweise als Fluenzmatrixwerte, Dosiswerte oder Dosis-Volumen-Histogramme der Ist-Dosis-

verteilung dargestellt werden können. Im Gegensatz dazu benötigen klinische Bestrahlungspläne aber

absolute Dosiswerte. Eine vorteilhafte Umsetzung von den normierten Ergebnissen der Berechnung in

absolute Werte bietet in diesem Kontext die Skalierung:

Die Dosisskalierung ist im Kontext der Bestrahlungsplanung korrekt, wenn gilt:

Multipliziert man alle auftretenden Dosiswertedi mit einem gemeinsamen Faktorf , so werden auch alle

Strahlintensiẗaten mit diesem Faktor multipliziert.

Dieses Vorgehen ist durch die Proportionalitätseigenschaft des zu Grunde liegenden physikalischen

Strahl-Dosismodells korrekt, wie man sich leicht klar machen kann. Formel 5.8 zeigt dazu den einfa-

chen mathematischen Hintergrund:

f · di = f ·
n∑

j=1

aijxj =
n∑

j=1

aij · f · xj (5.8)

Ein Vielfaches an Dosis an jedem Voxelpunkt kann man allgemein durch

• vielfache Intensiẗat in allen Teilstrahlen, oder

• vielfache Bestrahlungszeit mit gleicher Intensität

erhalten.

Eine solchermaßen durchgeführte Skalierung mit einem Faktorf kann nach Formel 5.8 gleichzeitig

auf die von MIPART EQ berechneten Fluenzmatrizen (Gruppen von Teilstrahlintensitäten) angewandt

werden, und liefert damit die zur Weiterverarbeitung notwendigenskaliertenFluenzmatrizen.

Wichtig ist dabei, dass die Dosiswerte von allen Strukturen, d.h. sowohl vom PTV als von allen OARs

in gleicher Weise skaliert werden. Eine Skalierung einzelner Strukturen ist also nicht möglich.
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Zus̈atzlich m̈ussen alle relevanten Strukturen schon vor der Optimierung ihre richtige Priorität erhalten

haben, da die nachträgliche Skalierung die Dosiswerte aller Strukturen um denselben Faktor beeinflusst.

Der spezielle Vorteil dieses Verfahrens liegt in der Skalierungnachdem eigentlichen Optimierungspro-

zess.

Wahl des Skalierungsfaktors Praktischerweise soll der Skalierungsfaktorf nicht geraten oder durch

Ausprobieren bestimmt werden müssen, sondern aus den schon vorliegenden Informationen der zu-

geḧorigen Fallbeschreibung extrahiert werden können. Eine einfache wie effektive M̈oglichkeit bietet

das skalierbare Dosis-Volumen-Histogramm. Das Planungssystem erstellt dieses zuerst mit den errech-

neten relativen Daten. Der Benutzer kann nun durch einfaches Skalieren der Werte auf der X-Achse den

Skalierungsfaktor interaktiv festlegen. Der Wert des Faktors selbst tritt dabei nicht in Erscheinung, son-

dern wird lediglich intern gespeichert. Damit kann die Lösung sehr fein und gleichzeitig interaktiv auf

die Gegebenheiten des aktuellen Falles angepasst werden. Ist die richtige Skalierung gefunden und vom

Benutzer bestätigt, so werden von MIPART EQ automatisch die Fluenzmatrizen entsprechend skaliert.
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Abbildung 5.7: Normierung: Skalierung der Dosis-Volumen-Histogramme.

Beispiel Eine exemplarische Berechnung mit MIPART EQ liefert als Optimierungsergebnis einrela-

tives DVH nach Abbildung 5.7 (links). Nun soll das PTV eine Solldosis von 60 Gy sowie die Risi-

kostruktur OAR eine Maximaldosis von 47 Gy erhalten. Eine manuell durchgeführte Skalierung ergibt

Abbildung 5.7 (rechts), das nun die entsprechenden Kurven mitabsolutenDosiswerten wiedergibt und

eine korrekte L̈osung darstellt. Man erkennt die entsprechende Solldosis des PTVs sowie eine deutliche

Unterschreitung der zulässigen Dosis im Risikoorgan, dessen Maximum jetzt bei etwa 20 Gy liegt.

5.6 Zielfunktion

Die Konzeption von MIPART EQ l̈asst sowohl lineare als auch quadratische Zielfunktionen zu. Expe-

rimente ergaben dabei bezüglich der L̈osungsgeschwindigkeit von linearen und quadratischen Zielfunk-
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tionen nur einen geringen Vorteil für lineare Funktionen. In der im Rahmen dieser Arbeit entstandenen

Implementierung werden trotzdem ausschließlich quadratische Zielfunktionen verwendet, was in folgen-

dem Abschnitt begr̈undet wird.

5.6.1 Motivation der quadratischen Zielfunktion

Eindeutigkeit der L ösungen Grunds̈atzlich ist bei der Minimierung der Abweichungen nach Ab-

schnitt 3.3.2 die Dosisabweichung für alle Voxel zu minimieren. Bei Verwendung linearer Zielfunktionen

sind die Ergebnisse im allgemeinen nicht eindeutig, wie schon das bekannte Standardbeispiel komplexer

Geometrie beweist, wo grundsätzlich verschiedene Teilstrahlintensitäten einen gleichen Zielfunktions-

wert besitzen k̈onnen (siehe Abbildung 5.8). Dies ergibt sich aus der zu minimierenden Zielfunktion,
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Abbildung 5.8: Lineare Zielfunktion: Unterschiedliche, aber gleichwertige Lösungen.

die die Dosisabweichungen aller Voxel minimiert. Daher ergibt sich jeweils ein identischer Zielfunkti-

onswertOBJ = 1 bei Variation des Teilstrahlengewichtesx2
3. Jede Belegung vonx2 ∈ [0, 1] führt

zu OBJ = 1, da sich der Zielfunktionswert bei sinnvoller Belegung vonx1 = 1 und x3, x4, x5 = 0

letztendlich ergibt zu

OBJ =
m∑

i=1

|dSOLL
Vi

− dIST
Vi

| = 1− x2 + x2 = 1. (5.9)

Allgemein ist durch den vorrangig verwendeten Lösungsalgorithmus der Linearen Optimierung (Sim-

plexalgorithmus) bedingt, dass ein mögliches Ergebnis (das nur auf einem Eckpunkt des Simplex liegen

kann) hier einen der Extremwerte0 oder1 annimmt. Die f̈ur den Anwendungsbereich meist günstige-

ren Zwischenl̈osungen (N̈aherungsl̈osungen, die einen Kompromiss zwischen mehreren Forderungen der

Anwendung darstellen) werden nicht betrachtet.

Die quadratische Zielfunktion hingegen sorgt in einer speziellen Form (konvexe Zielfunktion) in der

Bestrahlungsplanung für eindeutige, optimale L̈osungen. Entgegen dem oben aufgeführten Standard-

beispiel f̈ur komplexe Geometrie und linearer Zielfunktion ergibt sich mit quadratischer Zielfunktion

folgende Abbildung (5.9). Der Zielfunktionswert ergibt sich zu

3EineÄnderung anderer Teilstrahlen führt in jedem Fall zu ḧoheren Zielfunktionswerten, wie leicht zu zeigen ist.
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Abbildung 5.9: Quadratische Zielfunktion: Eindeutige Lösung.
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was f̈ur dieses Szenario der einzige und geringste erreichbare Zielfunktionswert ist.Überdies ergibt sich

das gleiche Resultat wie im Kontext der quadratischen Zielfunktionen in Abbildung 3.1 (rechts) darge-

stellt.

Varianz-Minimierung In der Bestrahlungsplanung ist es (wie in Abschnitt 2.5.2 ausgeführt) vorteil-

haft, die empirische Varianz der Voxeldosis zu minimieren. Dabei hängt der Zielfunktionswert aber qua-

dratisch von der Abweichung der Teilstrahlintensitäten vom Mittel (hier Sollwert) ab. Die Varianz kann

daher nicht ad̈aquat durch lineare Zielfunktionen beschrieben werden.

Die quadratische Minimierung der Abweichung entspricht genau der Varianzminimierung, die in die-

sem Kontext oft bei anderen Optimierungsverfahren erfolgreich angewandt wird. Der konkrete Vorteil

für die Strahlentherapie ist dabei das Verhindern von
”
Ausreißern“ (vereinzelte Voxel, die eine hohe

Abweichung vom Sollwert haben). Ẅahrend diese bei linearer Zielfunktion entsprechend nur linear ge-

wichtet werden, haben diese Voxel bei quadratischer Zielfunktion entsprechend mehr Einfluss auf den

Zielfunktionswert. Dadurch ist geẅahrleistet, dass Dosisverteilungen mit nur geringer mittlerer Abwei-

chung (Varianz) bevorzugt werden, was medizinisch sinnvollere Dosisverteilungen ergibt.

Homogenisierung der Fluenzmatrizen Nimmt man in die Zielfunktion die Intensität aller Teilstrah-

len quadratisch auf (siehe Abschnitt 3.4.2), kann damit die Homogenität der Teilstrahlen wirksam kon-

trolliert werden.

Im Gegensatz zu linearen Zielfunktionen, wo diese Aufnahme in die Zielfunktion keinen derartigen Ef-

fekt hätte, d.h. der Wert der Zielfunktion bliebe unabhängig von der Verteilung der Intensitäten bei glei-

cher Gesamtsumme gleich, reduziert die quadratische Funktion auch hier
”
Ausreißer“, d.h. Teilstrahlen
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mit vergleichsweise hoher Intensität, zu Gunsten von durchschnittlichen Teilstrahlintensitäten. Durch

dieses Vorgehen werden insbesondere Konfigurationen vermieden, in denen jeder Strahl abwechselnd

einige Zeilen mit Teilstrahlen hoher und niedriger Intensität aufweisen kann.

Es sind im Wesentlichen die zwei bekannten Planungsziele der Strahlentherapie, die mit einer derartigen

Homogenisierung der Fluenzmatrizen erreicht werden können:

• Vermeidung von Dosisspitzen im Normalgewebe: Sind keine (einzelnen) hohen Teilstrahlinten-

sitäten vorhanden, so können sich auch keine hohen Dosiswerte in einem Körperpunkt (außer im

Strahlschnittvolumen, in das aber das ohnehin hoch zu bestrahlende PTV gelegt wird) summieren

(siehe Abschnitt 6.2.2). Wichtig ist eine sinnvolle Parameterisierung: Falls die Homogenisierung

zu stark gewichtet wird, k̈onnen explizite Risikostrukturen nicht mehr ausreichend geschützt wer-

den.

• Reduzierung der Bestrahlungszeit (bei Verwendung von Lamellenkollimatoren): Durch eine gleich-

mäßige Verteilung der Intensitäten der Teilstrahlen (Fluenzmatrizen) kann die resultierende Ver-

weildauer des Patienten im Bestrahlungsgerät herabgesetzt werden. Dieser nur mittelbar erkenn-

bare Effekt wird durch die damit verbundene einfachere Sequenzierung der Fluenzmatrix bewirkt.

Der Sequenzieralgorithmus diskretisiert die Fluenzmatrizen in verhältnism̈aßig wenig Dosisstufen

(stark vereinfacht etwa Dosisstufe0 = 0−5 Gy, Dosisstufe 1 = 5-10 Gy usw.). Sind in den berech-

neten Ausgangswerten der Fluentzmatrizen bereits nur gleichmäßig geringe Dosiswerte enthalten,

so werden daraus auch entsprechend weniger Dosisstufen extrahiert, d.h. die Sequenz von anzu-

steuernden Kollimatormustern wird kürzer. Um die volle geẅunschte Dosis zu erreichen, muss

die Bestrahlungszeit nachträglich durch Skalierung wieder an den Sollwert angepasst werden. Die

errechneten Kollimatorsequenzen bleiben jedoch bestehen. Diese sind dann immer noch deutlich

kürzer (Reduzierung der
”
Beam-On-Time“) bzw. genauer (weniger Diskretisierungsfehler durch

das Sequenzieren), als wenn mit den ursprünglichen, nicht homogenisierten Fluenzmatrizen gear-

beitet ẅurde.

Abbildung 5.10 zeigt f̈ur alle drei Standardszenarien die Ergebnisse (Voxeldosis sowie Teilstrahlinten-

sitäten) f̈ur ausgeẅahlte Werte der Homogenitätsgewichtung. Durch die Einfachheit des Beispiels (vor

allem durch die stark beschränkte Anzahl von Teilstrahlen), kann hieraus allerdings der zweite Aspekt -

die Reduzierung der Bestrahlungszeit - nicht direkt abgelesen werden.
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Abbildung 5.10: Quadratische Zielfunktion: Homogenisierung der Teilstrahlen.



92 KAPITEL 5. MIPART EQ

5.6.2 Kombination von Zielen

Übersicht Unabḧangig von konkreten Voxelstrukturzugehörigkeiten ergibt sich f̈ur MIPART EQ die zu

erstellende LP-Matrix nach Abbildung 5.11 (ph die Prioriẗat für die Teilstrahlen-Homogenität,p1 − pm

die Constraint-Prioriẗat; für die Erl̈auterung der sonstigen Bestandteile siehe auch Kapitel 3):

OBJ: ph ph . . . ph p1 p1 p2 p2 . . . . . . pm pm → min

C1 : -1 +1 0 dC1

C2 : -1 +1 dC2

... K
... ... =

...

Cm : 0 -1 +1 dCm

Abbildung 5.11: LP-Matrix-Schema von MIPART EQ.

Mögliche Ergänzungen MIPART EQ entḧalt alle Konzepte, um qualitativ hochwertige Bestrahlungs-

pläne zu erzeugen. Durch die Verfahren der Linearen bzw. Quadratischen Programmierung können je-

doch auch die von MIPART eingeführten
”
hard constraints“ verwendet werden. Unbedingte Forderung

nach dem Einhalten von Schranken oder explizit zu erfüllende Dosis-Volumen-Constraints können dies

notwendig machen. Algorithmisch bedeutet dies lediglich eine Hinzunahme weiterer Constraints, weite-

rer Variablen bzw. eine Erweiterung der Zielfunktion. Allerdings muss für jede Erg̈anzung ber̈ucksichtigt

werden, dass sich die Konzepte meist auch gegenseitig beeinflussen und die Lösung bei Verwendung vie-

ler unterschiedlicher Nebenbedingungen und Zielfunktionen der Erfahrung nach zumindest nichtüber-

sichtlicher wird. Dar̈uberhinaus ist zu prüfen, ob diese Erweiterungen die Lösbarkeitseigenschaft erhalten

können.

Dosis-Volumen-Constraints wurden bislang in MIPART EQ aufgrund der problematischen Wahl von

Heuristik, Dosis und Volumen (siehe Kapitel 4) nicht explizit berücksichtigt. Durch eine zusätzliche ex-

plizite Unterteilung der in Frage kommenden Strukturen in Teilvolumina bei der Segmentierung können

Dosis-Volumen-Constraints jedoch ohneÄnderung des Algorithmus integriert werden. Die einzelnen

Volumina einer aufzuteilenden Struktur werden dazu einfach durch verschiedene Strukturen unterschied-

licher Prioriẗat modelliert. Dadurch entfällt oben genannte algorithmische Erweiterung von MIPART EQ

und zus̈atzlich bleibt die garantierte L̈osbarkeit erhalten.
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5.7 Betrachtungen zur Strahlrichtungsoptimierung

Um die für eine Bestrahlung optimalen Winkel der einzelnen Strahlen zu ermitteln, wurde bisher (wenn

überhaupt) auf Erfahrungswerte der Strahlenphysik zurückgegriffen. Als Folge davon werden die Strah-

lenrichtungen sowohl in der klinischen Praxis, als auch in einschlägigen Ver̈offentlichungen zur Strah-

lentherapie meist vordefiniert und haben dementsprechend feste Einstrahlwinkel. Die sich ergebenden

Winkelkombinationen bei mehreren Behandlungsstrahlen werden abhängig von geẅunschter Anzahl und

Tumorentiẗat geẅahlt. Diese Schemata können jedoch nicht individuelle geometrische Besonderheiten

des Patienten berücksichtigen.

Bei Anwendung der intensitätsmodulierten Bestrahlung, also der Unterteilung der Strahlen in viele Teil-

strahlen, ist die letztendliche Richtung der Behandlungsstrahlen im Vergleich zur konventionellen (nicht

intensiẗatsmodulierten) Strahlentherapie nicht so bedeutsam, da die Intensitätsmodulierung ung̈unstige

Strahlrichtungen kompensiert, d.h. beispielsweise im Strahlenweg befindliche Risikostrukturen eng be-

grenzt
”
ausgeblockt“ werden k̈onnen [80]. Trotzdem k̈onnen oft auch bei IMRT-Bestrahlungen nur op-

timierte Strahlrichtungen für einen ausreichenden Schutz von Risikostrukturen in schwierigen Fällen

sorgen. Die Strahlrichtungsoptimierung ist demnach sowohl für die konventionelle, als auch für die in-

tensiẗatsmodulierte Strahlentherapie interessant.

Das bekannte Standardszenario mit komplexer Geometrie (siehe Abbildung 5.12) zeigt den Nutzen der

optimierten Einstrahlrichtungen anschaulich. Im Vergleich zu der bekannten Dosisverteilung bei waag-

recht / senkrecht einfallenden Strahlen können bei frei ẅahlbaren Einstrahlrichtungen die Voxel im

PTV mit der Solldosis bestrahlt werden. Alle Voxel der Risikostruktur erhalten keine Dosis, sind also

bestm̈oglich geschont (unter Annahme des Schnittmodells aus Abbildung 2.11 in Abschnitt 2.4).

(PTV)

x1

V3

V6V5

(OAR)(OAR)

(OAR)

(PTV)

V4

x2

(PTV)

V2

(PTV)

V1

Abbildung 5.12: Strahlrichtungsoptimierung im Standardszenario mit komplexer Geometrie.
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In theoretischen Betrachtungen wird in der Arbeit von T. Bortfeld [19] gezeigt, dass eine Strahlrich-

tungsoptimierung umso wichtiger wird, je weniger Strahlen für eine Bestrahlung vorgesehen sind. Wei-

tere Ver̈offentlichungen (z.B. [78]) zeigen wenig Verbesserungspotenzial bei mehr als fünf bis sieben

Strahlen. Ebenso treten deutliche Mängel bei weniger als vier Strahlen auf [46].

Um die komplexe Thematik der Strahlrichtungsoptimierungüberschaubar zu halten, sind folgende Vor-

aussetzungen sinnvoll:

• Lösungssicherheit: Im Vergleich der Resultate unterschiedlicher Strahlkonfigurationen und vor al-

lem für das iterative Weglassen von einzelnen Strahlen während der Optimierung (siehe Abschnitt

5.7.5.3) ist eine garantierte Lösbarkeit essentiell. Im Fall von auftretender Unlösbarkeit ist n̈amlich

weder ersichtlich, wie weit das Resultat von den geforderten Constraints abweicht, noch ob eine

andere Wahl von Richtungen besser geeignet wäre. Ein entscheidender Vorteil für die in MIPART

EQ integrierten Konzepte und den Optimierungsprozess ist die gesicherte Lösbarkeit, die gerade

im Kontext der Strahlrichtungsoptimierung wichtig ist.

• Diskretisierung: Eine sinnvolle Modellierung muss eine Diskretisierung in eine endliche Anzahl

von Positionen der Strahlquellen vornehmen. Um die Rechenzeit nicht zu stark zu erhöhen, m̈ussen

geeignete Einschränkungen in der Zahl der m̈oglichen Strahlrichtungen a priori, also zu Beginn der

Selektion, festgelegt werden. Dabei werden im Folgenden vor allem koplanare Strahlrichtungen

bevorzugt.

5.7.1 Konfigurationsraum

Der zur Verf̈ugung stehende Konfigurationsraum, d.h. die Gesamtheit aller möglichen Einstrahlrichtun-

gen ist beschränkt durch:

• Ger̈atespezifische Beschränkungen: Setzt man zur Bestrahlung bestimmte Hardware ein, so hat

dieseüblicherweise gerätespezifische Beschränkungen in den zur Verfügung stehenden Einstrahl-

richtungen. Diese k̈onnen sich auch erst aus der Montage bzw. den aktuellen Platzverhältnissen

am Einsatzort ergeben (Kollisionsgefahr, etc.).

Zum Beispiel wird bei Verwendung des Siemens-Linearbeschleunigers nach Abbildung 2.2 eine

isozentrische Bestrahlung mit dem PTV im Schnittpunkt aller Strahlen vorausgesetzt. Die mögli-

chen Positionen der Strahlquellen verteilen sich alle auf einer gedachten Sphäre im Abstand von

einem Meter um dieses Zentrum herum.

• Patientenspezifische Beschränkungen: Ein weiterer Gesichtspunkt ist die Einschränkung der Strahl-

richtungen durch den Patienten selbst: Tumore in der Lunge oder im Unterleib werden sicher nicht

aus Richtung des Kopfes oder der Füße bestrahlt, die Bestrahlung wird also entweder koplanar

parallel zu den CT-Schichtbildern oder mit davon nur gering abweichenden Richtungen erfolgen.
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Meist ist ohnehin das segmentierte Körpervolumen auf die n̈ahere Umgebung des Planungsvolu-

mens begrenzt, so dass keine Aussageüber eine Gef̈ahrdung darin nicht enthaltener Strukturen

(die bei extremen Einstrahlrichtungen getroffen werden können) m̈oglich ist.

Die für eine Bestrahlung verwendeten Strahlenquellen-Positionen können nun mehrere geometrische

Konfigurationen einnehmen (unter der Annahme des Siemens-Linearbeschleunigers als Bestrahlungs-

ger̈at):

• Koplanare Bestrahlungsrichtungen: Abgesehen von einer gegebenenfalls vorhandenen Initialdre-

hung des Patiententisches werden die verschiedenen Strahlpositionen nur durch eine Gantry-Bewe-

gung erreicht. Es ergibt sich eine einzige Bestrahlungsebene. Wird auch die Initialdrehung des

Patiententisches weggelassen (Couch-Winkel =0o), so ergeben sich Bestrahlungsrichtungen senk-

recht zur K̈orperachse und damit meist parallel zu den CT-Schichten. Auf Grund der einfachen und

schnellen Planung, Verifizierung sowie Realisierung werden koplanare Bestrahlungsrichtungen oft

klinisch verwendet, so dass für die koplanare Bestrahlung auf die meiste Erfahrung zurückgegrif-

fen werden kann.

• Mehr-Ebenen-Bestrahlung:̈Ahnlich wie die koplanare Bestrahlung wird die Strahlenquelle auf

einigen wenigen Ebenen (Großkreisen) um den Körper herum gef̈uhrt. EineÄnderung des Couch-

Winkels ist nur bei einem Wechsel der Ebene notwendig, innerhalb einer Ebene sind nur Rotatio-

nen des Gantry durchzuführen.

• Beliebige Positionen der Strahlquellen: Diese Konfiguration bietet die höchstm̈ogliche Flexibiliẗat

bei der Bestrahlung. Allerdings ist sowohl die Planung hierfür komplexer, als auch das Ansteuern

einzelner beliebiger Positionen durchÄnderung der Gantry- und Couch-Winkel zeitlich aufwändi-

ger, was den gesamten Prozess verlängert. Zudem existiert für die Bestrahlung aus räumlich be-

liebigen Positionen nur wenig Erfahrung. Anders als bei den ersten beiden Varianten ist hier die

Beachtung der räumlichen Restriktionen bei Wahl beliebiger Einstrahlrichtungen deutlich wichti-

ger.

5.7.2 Vereinfachung und Diskretisierung

Schon bei koplanarer Bestrahlung und mehr noch beim Zulassen beliebiger Strahlenpositionen müssen

theoretisch unendlich viele potenzielle Strahlenrichtungen betrachtet werden. Dieses kontinuierliche Mo-

dell der Strahlenrichtungen ist aber für eine Optimierung ungeeignet, so dass durch eine Diskretisierung

die Anzahl der m̈oglichen Strahlenrichtungen begrenzt wird.

Sei zur Ermittlung eines vernünftigen Maßes der diskreten Drehwinkel von Gantry und Patiententisch

ein durchschnittlicher K̈orperdurchmesser von 400 mm vorausgesetzt. Mit dem gegebenem Bestrah-



96 KAPITEL 5. MIPART EQ

lungsger̈at erzeugt ein darin befindliches PTV demnach ein schematisches Bild wie in Abbildung 5.13

dargestellt. Bei einem zentral im Körper befindlichen Tumor mit einem durchschnittlichen Durchmesser

nächste Strahlenquelle

Körperoberfläche
Strahlbreite auf

Körperumriss

Körperradius Abstand Strahlenquelle − Isozentrum

Strahlenquelle

PTV

PTV

Abbildung 5.13: Schematisches Modell der PTV-Bestrahlung.

von 80 mmüberdeckt der Strahl (mit rechteckigem Querschnitt) an der Körperoberfl̈ache n̈aherungswei-

se einen Bereich von64×64 mm2. Zur Abdeckung einer koplanaren Bestrahlung längs eines Großkreises

werden also nach hier nicht weiter dargestellter geometrischer Rechnung mindestens 20 gleichverteilte

Strahlen ben̈otigt. Ber̈ucksichtigt man sicherheitshalber eine 50%-Überdeckung bzw. setzt ein kleineres

Tumorvolumen voraus, so liegt die Strahlanzahl nochmals deutlich höher. In einer neueren Arbeit [86]

werden5o-Schritte verwendet, was bereits 72 Strahlen erfordert.

Im Fall einer Bestrahlung aus beliebigen Richtungen vervielfachen sich die möglichen Strahlpositionen

mit den Drehwinkeln des Patiententisches. Dieses genaue Raster - und die damit verbundene große Zahl

an m̈oglichen Einstrahlrichtungen - kann in Einzelfällen bei spezieller Lage von empfindlichen OAR-

Strukturen erforderlich sein. Allerdings kann bei der IMRT jeder Teilstrahl auch ausgeblockt werden,

um die Risikostrukturen im Strahlenweg weitreichend zu schützen.

5.7.3 Selektionskriterien f̈ur geeignete Strahlen

Nach Abschnitt 2.3 auf finden tatsächlich meist zwischen drei und sieben Behandlungsstrahlen Anwen-

dung in der Strahlentherapie, so dass aus den eingangs vorhandenen vielen möglichen Strahlenrichtun-

gen geeignete Verfahren zur Selektion geeigneter Strahlen entwickelt werden müssen. F̈ur die Wahl von

geeigneten Strahlen m̈ussen neben dem zulässigen Konfigurationsraum die folgenden Punkte berück-

sichtigt werden:

• Aussparen von Risikostrukturen: Da ein wesentliches Ziel jeder inversen Bestrahlungsplanung

die Schonung von Risikostrukturen ist, sollte jeder Strahl Risikostrukturen so weit wie möglich
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umgehen. Es werden daher Strahlen bevorzugt, deren Strahlenweg möglichst wenig Volumen von

Risikostrukturen schneidet (siehe Abbildung 5.14). Mit der Intensitätsmodulierung besteht jedoch

PTV OAROAR

x1x2

x3

PTV

x1

x2 x3

Abbildung 5.14: Zusammenhang zwischen Strahlwinkel und der Schonung von Risikostrukturen - links:
OAR wird ausgespaart (=geschont), rechts: Eine Gleichverteilung der Strahlen erzeugt Dosis im OAR.

die Möglichkeit, durch gezieltes Ausblocken von Teilstrahlen Risikostrukturen auch dann effizient

zu scḧutzen, wenn sie im Strahl liegen.

• Elimination von Dosisbelastung im Normalgewebe: Für eine ausgeglichene Dosisverteilung im

PTV und vor allem f̈ur eine weitestgehende Reduzierung der Dosis im Normalgewebe sorgt eine

Gleichverteilung der Strahlen im zur Verfügung stehenden Konfigurationsraum. Dies resultiert aus

einer damit einhergehenden Reduzierung von Volumen, das von mehreren Strahlen getroffen wird

(siehe Abbildung 5.15). Eine ideale Gleichverteilung wird erreicht, wenn gilt:

s(k, l) = const, ∀k, l ∈ K, k 6= l, (5.11)

wobei s(k, l) der Abstand der Strahlenquelle in Positionk zur Positionl ist, undK der zul̈assi-

ge Konfigurationsraum (Kugeloberfläche bzw. Großkreis um Isozentrum bei der räumlichen bzw.

koplanaren Bestrahlung mit dem vorgestellten Gerät) ist.

Trotzdem werden auch Gegenfelder (Gantrywinkel z.B.0o / 180o bzw.0o /90o / 180o / 270o usw.)

negativ beurteilt [12], da den ganzen Körper hindurch das so bestrahlte Gewebe die Dosis von

(mindestens) zwei Strahlen erhält.

5.7.4 Manuelle Selektion

In momentan auf dem Markt befindlichen Bestrahlungsplanungssystemen wird die Wahl der Strahlrich-

tungen vorwiegend manuell vorgenommen, bzw. aus klassenbasierten Lösungsszenarien extrahiert. So
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Abbildung 5.15: Zusammenhang zwischen Strahlwinkel und Dosisspitzen - links:Ähnliche Strahlrich-
tungen erzeugen Dosisbelastung außerhalb des PTVs, rechts: Eine Gleichverteilung der Strahlen erzeugt
eine tumorkonforme Dosisverteilung.

existieren f̈ur verschiedene Tumorindikationen der Erfahrung nach geeignete Einstahlrichtungen, mit so-

wohl von der Anzahl als auch von den Winkeln her bekannten Parametern (z.B. Vier-Felder-Technik für

Prostata-Tumore). Macht es ein spezieller Patientenfall erforderlich, so können diese Vorgaben selbst-

versẗandlich auch nachträglich angepasst werden.

5.7.5 Automatische Selektion

Je nach Konfigurationsraum, verfügbarem Zeitkontingent, sowie erwünschter Qualiẗat können unter-

schiedliche Strategien zur automatischen Strahlrichtungsoptimierung eingesetzt werden.

5.7.5.1 Unabḧangige Vorauswahl einzelner Strahlen

Zur unabḧangigen Vorauswahl einzelner Strahlen wird ein inverser Planungsvorgang für jeden einzel-

nen Strahl aus der Gesamtmenge möglicher Strahlen (S) durchgef̈uhrt. Man erḧalt als Ergebnis je eine

vorläufigeFluenzmatrix (siehe Abschnitt 2.1.2.2). Es werden nun genau jene Strahlrichtungen als Be-

handlungsstrahlen ausgewählt, die die ḧochsten durchschnittlichen Teilstrahlintensitäten besitzen. Dies

erfolgt unter der Annahme, dass ein Strahl, der (voluminöse) Risikostrukturen durchquert, mit Hilfe der

Teilstrahlen diese weitestgehend ausspart, was zu einer Verringerung der durchschnittliche Teilstrahlin-

tensiẗat führt. Solche Strahlen sind daher für eine Behandlung zu vermeiden.

Für das resultierende Strahlenensemble werden in einem zweiten Schritt mittels der inversen Bestrah-

lungsplanung dieendg̈ultigenFluenzmatrizen berechnet.

Es ergeben sich folgende Eigenschaften für die unabḧangige Vorauswahl einzelner Strahlen:
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• Kein nennenswerter zusätzlicher Implementierungsaufwand, da die schon vorhandene inverse Pla-

nungskomponente benutzt wird.

• Vergleichsweise schnelle Resultate, da eine separat für jeden Strahl durchgeführte Optimierung

insgesamt signifikant weniger Zeit und Ressourcen verbraucht, als Verfahren, die alle Strahlrich-

tungen gleichzeitig in den Optimierungsprozess einbringen (vergleiche hierzu Abschnitt 5.7.5.3).

• Die separate Betrachtung der Strahlrichtungen unabhängig voneinander kann ungleich verteilte

Strahlen, d.h.̈ahnliche Strahlrichtungen ergeben (siehe Abbildung 5.15 links). Dies kann zu un-

zulässigen Dosisverteilungen im Normalgewebe führen.

• Dadurch dass bei einer separaten Optimierung jeder Fluenzmatrix die resultierende Dosisvertei-

lung im Vergleich zur gemeinsamen Optimierung mit mehreren Strahlen wesentlich schlechter ist,

scheiden Verfahren, die feste Dosisschranken einhalten, wegen Unlösbarkeit aus.

5.7.5.2 Vorauswahl einer Strahlenkombination

Ausgehend von einer großen Anzahl an möglichen Strahlrichtungen werden jeweils solche Strahlen aus-

geẅahlt, die gem̈aß folgender Zielfunktion als günstig bewertet werden:

• Strahlwirkung (von Strahlk bzw. seiner Teilstrahlenj):

OBJ(k) =

∑
j

∑
V PTV

i
kij∑

j(
∑

V PTV
i

kij +
∑

V OAR
i

kij)
(5.12)

Die Formel ber̈ucksichtigt im Gegensatz zu Abschnitt 5.7.5.1 den Unterschied zwischen erwünsch-

ter Dosis im Planungsvolumen und unerwünschter Dosis in den Risikostrukturen.

• Vermeidung von Dosisspitzen: Dosisspitzen außerhalb des Planungsvolumens sind unerwünscht

und werden vor allem durch einëUberschneidung von benachbarten Strahlen verursacht (siehe

Abbildung 5.15). Um das Gleichverteilungskriterium zu modellieren, wird eine weitere Zielfunk-

tion eingef̈uhrt:

OBJ(k, l) = 1− norm(
∑

j

∑

Vi

kij), ∀k, l ∈ S(k 6= l), Vi ∈ (k ∩ l ∩OAR). (5.13)

OBJ(k, l) bezeichnet dabei die Dosissumme aller Voxel von kritischen Strukturen, die durch

Teilstrahlen aus den Strahlenk und l erzeugt wird. Algorithmisch werden dazu alle Kombinati-

onsm̈oglichkeiten von zwei Strahlrichtungen (k undl) untersucht.

Werden beide Zielfunktionen kombiniert [77], so ergibt das Maximum der Zielfunktion aller mögli-

chen Strahlrichtungskombinationen (mit gewünschter Anzahl) genau dasjenige Strahlenensemble, das
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die ḧochste Strahlwirkung bei gleichzeitiger Schonung von Risikostrukturenund Normalgewebe be-

wirkt.

OBJ(S′) =
∑

k∈S′ OBJ(k)
|S′| +

∑
k,l∈S′ OBJ(k, l)

(|S′| − 1) + (|S′| − 2) + · · ·+ 1
. (5.14)

S′ bezeichnet in der Formel eine Teilmenge vonS.

Die Berechnung der Strahlwirkung, aber auch die der paarweisen Kombination von allen StrahlenS kann

dabei vorab berechnet werden, erfordert also wenig Zeit. Die Berechnung des günstigsten Ensembles

aus|S′| Strahlen erfolgt durch Kombination aller M̈oglichkeiten und ergibt so ein Zeitbedarf signifikant

kleiner als f̈ur eine Optimierung der Teilstrahlintensitäten f̈ur S Strahlen.

Anmerkung:

Die Bestimmung der Teilstrahlintensitäten mittels Optimierung erfolgt also hier nur für das Ensemble

mit den g̈unstigsten Strahlrichtungen, was vor allem im Vergleich zu Abschnitt 5.7.5.3 Zeit spart.

Die Ergebnisse der Evaluierung anhand eines realistischen Patientenfalles in Abschnitt 6.3.2 belegen die

Eignung des Verfahrens.

5.7.5.3 Iterative Strahleliminierung (während des Optimierungsprozesses)

Eine naheliegende, einfach zu implementierende Variante der Strahlrichtungsoptimierung ist, die Aus-

wahl verbleibender Strahlen dem Optimierungsprozess selbst zuüberlassen, d.h. es wird für alle m̈ogli-

chen Strahlen ausS ein Bestrahlungsplan erstellt. Die für eine Bestrahlung nicht notwendigen,
”
ung̈uns-

tigsten“ Strahlen werden entfernt, und der Optimierungsprozess erneut gestartet. Die Strahlen werden

dazu nach dem Durchschnitt aller Teilstrahlintensitäten (siehe Abschnitt 5.7.5.1) sortiert; diek Strah-

len mit den niedrigsten Werten werden entfernt. Vorteilhafte Werte für k ergaben sich im Experiment

abḧangig von der aktuellen Strahlanzahl zuk = S
3 und damit verbunden eine Strahlreduzierung in den

Stufen 20 - 14 - 10 - 7 - 5, vorausgesetzt, man verwendet zu Beginn eine Ausgangskonfiguration mit 20

Strahlen4.

Der folgende Algorithmus visualisiert die Iterationen zur Strahlauswahl:

4Die naheliegende Vermutung, dass die wiederholte Eliminierung von nur jeweils einem Strahl gleichwertige oder bessere
Resultate zeigt, konnte in Experimenten nicht bestätigt werden [46]. Damit waren desöfteren sehr unausgeglichene Strahlrich-
tungen die Folge, was einëUberdosierung in Teilen von gesundem Gewebe begünstigt.
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Input: CT-Daten, VOI-Informationen,
initiale Menge von StrahlenS,
max. Strahlenzahl bei TerminierungNterm,
Reduzierungsfaktork.

Output: Menge der Behandlungssstrahlen.

1. Optimierung der Fluenzmatrizen für alle Strahlen∈ S.

2. Wenn (|S| > Nterm):

Separate Bewertung der Fluenzmatrizen.

Entfernen vonk · |S| Strahlen mit schlechtester Bewertung ausS.

Zurück zu (1).

3. Ergebnisr̈uckgabe:S.

Obwohl sich mit dieser Strahlenselektion durchaus Erfolge (bessere Schonung von Risikostrukturen) an

realistischen Patientenfällen nachweisen ließen [46], liefert dieses Verfahren nicht in jedem Fall bessere

Resultate:

Insbesondere erfolgt die Strahlelimination in den Iterationsstufen unabhängig, d.h. in einer sp̈ateren Stu-

fe liegt keinerlei Information̈uber die bis dahin eliminierten Strahlrichtungen vor. Die Tatsache, dass

eine iterative Eliminierung vonk1 und in der n̈achsten Stufe vonk2 Strahlen im Allgemeinen andere

Strahlrichtungen entfernt als eine Eliminierung vonk1 + k2 Strahlen in einem einzelnen Schritt macht

die Problematik dieses Verfahrens deutlich.

Durch Wiederholung des gesamten Optimierungsprozesses mit den jeweiligen gesamten bzw. restlichen

Strahlen in jeder Iteration erfordert dieses Verfahren darüberhinaus vergleichsweise (zu den beiden oben

beschriebenen Verfahren) viel Rechenzeit.

5.8 Realisierung von MIPART EQ

5.8.1 Implementierungsdetails

Datenfluss MIPART EQ ist ein in C++ erstelltes, eigenständiges inverses Planungssystem für die inten-

sitätsmodulierte Bestrahlungsplanung. Da es nur die Planerzeugung umfasst und keine direkten visuellen

Eingaben oder Ausgaben ermöglicht, sind f̈ur eine praktische Nutzung von MIPART EQ Schnittstellen

zu MIPART erforderlich.

Zur Bereitstellung der Eingabedaten werden deshalb die von MIPART erzeugten beiden Datenformate

”
*.patient“ (CT-Daten) und

”
*.setup“ (fallspezifische Einstellungen) von MIPART EQ eingelesen. Nach

dem Optimierungsprozess in MIPART EQ schreibt das System die entsprechende Lösung in die Solution-

Datei (
”
*.solution“), die wiederum vom MIPART-System gelesen und gegebenenfalls visualisiert werden
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kann. Dazu waren innerhalb des MIPART-Systems folgende Anpassungen notwendig:

• Hinzufügen der Berechnungsmaske
”
MIPART EQ“, die die erforderlichen Parameter aufnimmt

(Die verbleibende MIPART-Parametermaske dient für Vergleichsberechnungen mit dem MIPART-

System).

• Anpassen der Datenverarbeitung der *.setup- und *.solution-Dateien im MIPART-System. Auf

Grund des Prototypcharakters können solchermaßen erzeugte Dateien nur entweder für MIPART

oder MIPART EQ-Berechnungen verwendet werden.

• Anpassung des DVH-Panels zur (in MIPART EQ notwendigen) Skalierung.

Essentielle Datenstrukturen

• Voxel: Jeder Voxel besteht bei MIPART EQ aus den Attributen Dichtewert, Dosiswert und Refe-

renzen auf alle VOI-Strukturen, die diesen Voxel enthalten.

• VOI (Volume Of Interest): Strukturobjekte besitzen die Attribute Solldosis, Architekturtypus und

Priorität.

• Position: In der gegenẅartigen Konfiguration mit dem Siemens-Mevatron-Beschleuniger wird ei-

ne Strahlposition durch die Attribute Gantrywinkel, Couchwinkel und Kollimatorrotationswinkel

beschrieben.

• Strahl / Teilstrahl: Aus der Position, der Tumorgeometrie und den Daten zur Systemkonfigura-

tion werden die Strahlparameter berechnet: Dazu sind neben Strahlposition, Strahlrichtung und

Kollimatorausrichtung die auch die Anzahl der Teilstrahlen, die maximale Kollimatoröffnung so-

wie im Optimierungsprozess die Intensitäten (bei Verwendung von Teilstrahlen ergibt sich eine

zweidimensionale Fluenzmatrix) zu ermitteln.

Berechnung der ber̈ucksichtigten Voxel Um Bestrahlungspläne zu berechnen, m̈ussen nicht alle vom

CT-Datensatz erhaltenen Voxel miteinbezogen werden. Eine stufenweise Reduktion bis hin zu einer

gen̈ugend kleinen Teilmenge davon ist hier zweckmäßig, um Speicherkapazität und Rechenzeit zu spa-

ren:

1. Alle Voxel des CT-Datensatzes.

2. Voxel aus (1), die im K̈orper liegen.

3. Voxel aus (2), die in Strukturen (VOIs) liegen.

4. Voxel aus (3), die inbetrachtetenStrukturen liegen.
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5. Voxel aus (4), die in mindestens einem Strahl liegen.

6. Voxel aus (5), die von mindestens einem Teilstrahl (Intensität> 0) getroffen werden.

Der hierf̈ur erforderliche Algorithmus ist nicht ganz trivial, da zusätzliche Fallunterscheidungen für par-

allele und serielle Strukturen getroffen werden müssen und gegebenenfalls auch das (nicht markierte)

Normalgewebe erfasst werden muss. Es wird daher der Algorithmus zur Berechnung der berücksichtig-

ten Constraintzahl in Pseudo-Code angegeben. Diese Zahl der Constraints entspricht der Dimension der

im Weiteren aufzubauenden LP-Matrix (in Sparse Matrix-Darstellung). Zu beachten ist, dass der vorge-

stellte Algorithmus lediglich die Reduktion nach Stufe (3) gemäß oberer Auflistung nutzt. Eine weitere

Reduzierung erfolgt ẅahrend des Aufbaus der LP-Matrix.

Input:
Voxelarrayv[x][y][z] des korrespondierenden CT-Datensatzes
(jeder solche Voxel entḧalt Liste von VOIs, die den Voxel enthalten).
FlagnormalT issue, das ggf. f̈ur Ber̈ucksichtigung des Normalgewebes gesetzt wird.

Output:
Anzahl zu ber̈ucksichtigender VoxelconstraintCount,

Algorithmus:
Schleifeüber alle Voxel in x-, y- und z-Dimension

Wenn Voxel im K̈orperbereich liegt:
Solange Voxel noch nicht abgearbeiteten VOI-Eintrag enthält:

Wenn Struktur ber̈ucksichtigt ist:
Wenn Strukturtyp

”
seriell“ ist:

ErhöheconstraintCount um 1;
Sonst:

Zähle
”
parallele Strukturen

”
;

WennnormalT issue gesetzt und Voxel bisherconstraintCount nicht erḧoht hat:
ErhöheconstraintCount um 1;

Hinzuaddieren der parallelen Strukturen:
ErhöheconstraintCount um Anzahl paralleler Strukturen;

Sparse Matrix-Darstellung der LP-Matrix Da bei Verwendung des in Abschnitt 4.4 vorgestellten

einfachen Dosismodells die LP-Matrix durchschnittlich nur zu einem Prozent gefüllt ist, d.h. kaum Wer-

te ungleich Null aufweist, bietet sich die Datenstruktur der sogenannten Sparse Matrix zur Repräsentaion

an. Dies ist damit zu begründen, dass jeder Voxel (derüberhaupt von einem Strahl getroffen wird) auf

Grund des Repräsentantenmodells nach Abschnitt 2.11 nur von einem einzigen Teilstrahl innerhalb eines

Strahles getroffen wird; durch die durchschnittliche Tumorgröße bzw. der MLC-Ortsaufl̈osung ergeben

sich Intensiẗatsmatrizen von 10 x 10 Elementen, ein Teilstrahl entspricht also ein Pozent. Durch die Spar-

se Matrix-Darstellung kann der Speicherbedarf (allerdings zu Lasten der Zugriffsgeschwindigkeit) deut-
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lich gesenkt werden. In Anlehnung an die Darstellung des verwendeten Optimierungsverfahren CPLEX

wird die Sparse Matrix mit den folgenden Datenelementen gebildet:

• Anzahl von Constraints: (constraintCount).

• Abscḧatzung der Anzahl der Elemente in der LP-Matrix ungleich Null:entryCount. Dabei darf

diese Anzahl nicht unterschätzt werden. Eine (zu) großzügige Scḧatzung hat hingegen keinen Feh-

ler zur Folge, sondern führt nur zu erḧohtem Speicherverbrauch.

• Feldmatind der Gr̈oßeentryCount - Angabe des Spaltenindex in der LP-Matrix für jeden Sparse

Matrix-Eintrag.

• Feldmatval der Gr̈oßeentryCount - Entḧalt alle Werte (Dosiskoeffizienten) der LP-Matrix.

• Feld matbeg der Gr̈oßeconstraintCount - matbeg gibt den Index der Zeilenanfänge in den

Feldvariablenmatind undmatval an.

• Feldmatcnt der Gr̈oßeconstraintCount - matcnt gibt die Anzahl der Eintr̈age pro Zeile an f̈ur

matind undmatval an.

Dieses Schema setzt voraus, dass die Einträge in spaltenweise aufsteigender Ordnung gemacht werden,

was aber durch den sukzessiven Aufbau der LP-Matrix ohnehin leicht zu erreichen ist. Ein großer Vorteil

gegen̈uber der herk̈ommlichen Sparse-Darstellung ist der Verzicht auf das abschließende Sortieren der

Einträge, was bei den auftretenden Größenordnungen unter Umständen lange dauern kann.

5.8.2 Benutzeroberfl̈ache von MIPART EQ

Auf den folgenden Seiten werden die verschiedenen Sichten bzw. Dialoge anhand von Bildschirmfo-

tos dargestellt. Diese umfassen zwei- bzw. dreidimensionale Datensichten des aktuellen Falles (Abbil-

dung 5.16 bzw. 5.17), die Dialogmaske zum Einstellen aller notwendigen Planungsparameter (Abbildung

5.18), sowie die Darstellung des generierten Planes hinsichtlich erzeugter Fluenzmatrizen (Abbildung

5.19) und der sich ergebenden Dosis-Volumen-Histogramme ( Abbildung 5.20).
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Abbildung 5.16: Screenshot der CT-Schichtenansicht.
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Abbildung 5.17: Screenshot der 3D-Ansicht.
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Abbildung 5.18: Screenshot der Eingabemaske für alle Parameter.
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Abbildung 5.19: Screenshot der
”
Beams-Eye-View“ eines Strahles.
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Abbildung 5.20: Screenshot des Dosis-Volumen-Histogramms.
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Kapitel 6

Evaluierung

Gemeinsamkeit aller unter diesem Kapitel vorgestellten Beispiele ist die Verwendung von realistischen

Patientendaten. Entgegen den bisher untersuchten Basisszenarios bewirken hier meist mehrere (eventuell

komplex geformte) Risikostrukturen in direkter Nachbarschaft zum eingezeichneten Planungsvolumen

Ergebnisse, die nicht mehr konventionell geplant werden können, sondern die M̈oglichkeiten der inver-

sen Planung ausreizen (Dosiseskalation im Planungsvolumen, steiler Dosisgradient zu den kritischen

Strukturen hin).

Im Verlauf werden dazu drei Fallbeispiele hinsichtlich interessanter Merkmale ausführlich analysiert und

die Ergebnisse von mehreren Planungsprozessen mit unterschiedlichen Parameterisierungen miteinander

verglichen. Wenn nicht anders angegeben, so beziehen sich sämtliche Ergebnisse auf koplanare, gleich-

verteilte Strahlen (F̈unf Strahlen mit Einstrahlrichtungen von jeweils0o, 72o, 144o, 216o, 288o Gantry-

winkel, Tischwinkel0o), sowie auf das einfache korrekturbasierte Dosismodell.

6.1 Vorbemerkung zur Planungsqualiẗat

In der vorliegenden Arbeit werden zur Evaluierung der erreichten Planqualität jeweils die Bestrahlungs-

pläne der beiden Bestrahlungsplanungssysteme MIPART und MIPART EQ verglichen. Deren grundsätz-

liche Philosophie ist unterschiedlich:

Bei Verwendung von MIPART kann Unlösbarkeit auftreten, generiert es aber eine Lösung, k̈onnen Dosis-

schranken exakt eingehalten werden. MIPART EQ erzeugt im Gegensatz dazu stets Näherungsl̈osungen

mit im Vergleich zu MIPART unterschiedlichen Dosisverteilungen. Neben den für einen objektiven Ver-

gleich selbstverständlich gleich zu haltenden Parametern Strahlanzahl, Einstrahlwinkel und Dosismodell,

kann sich auch die geẅahlte Parameterisierung auf die erzeugten Pläne auswirken. Daher sind bei einem

objektiven Vergleich von generierten Plänen generell einige Punkte zu berücksichtigen:

• Eingabe von geeigneten Schranken bzw. Dosis-Volumen-Constraints bei MIPART: Werden diese

nicht g̈unstig geẅahlt, so kann auch kein günstiges Ergebnis resultieren, oder Unlösbarkeit ent-

111



112 KAPITEL 6. EVALUIERUNG

steht.

• Eingabe von geeigneten Prioritäten bei MIPART EQ: Damit sollen alle relevanten Strukturen

ad̈aquat ihrer biologischen Strahlenverträglichkeit und r̈aumlichen Lage zum Planungsvolumen

ber̈ucksichtigt werden. Ist dies nicht gegeben, so werden Bestrahlungsziele nur einiger weniger

Strukturen sehr gut erfüllt, während andere unzulässige Dosiswerte erhalten.

• Analyse der erzeugten Fluenzmatrizen bzw. der Isodosislinien: Vergleicht man ausschließlich Do-

sisverteilungen mittels des Dosis-Volumen-Histogramms, so bleiben diese Fehler unentdeckt. Oft

führt bei beiden Systemen eine ungleichmäßige Intensiẗatsverteilung auf die Strahlen zu ver-

meintlich besserer Schonung von segmentierten Strukturen, aber unzulässig hohen Dosiswerten

im durchstrahlten Normalgewebe. MIPART und MIPART EQ bieten beide verschiedene Maßnah-

men an, die Strahlhomogenität zu verbessern, was aber jeweils auf Kosten der Dosisverteilung vor

allem in den Risikostrukturen erfolgt.

• DVH-Kurvenverlauf ist abḧangig vom eingesetzten Dosismodell: Die besonders bei MIPART auf-

tretenden, unvermittelt steilen Dosisgradienten sind die Folge eines einfachen Dosismodells in

Kombination mit den festen Schranken. In der (physikalischen) Realität können diese idealen Ver-

teilungen ohnehin nicht realisiert werden. MIPART EQ bietet hier zwar weniger ideale Kurven-

verläufe als Ergebnis (siehe Abschnitt 5.3); diese sind aber meist physikalisch leichter zu realisie-

ren.

• Dosisverteilung aus medizinischer Sicht: Bei vielen Fällen sehen die von MIPART und MIPART

EQ erzeugten Dosisverteilungen (DVH-Kurven)ähnlich aus. Nur leichte Abweichungen oder gar

alternierende Kurvenverläufe machen einen Vergleich schwierig. Hier können nur Erfahrungen

aus der Praxis helfen, den medizinisch günstigeren Plan zu bestimmen. Oftmals sind auch beide

Lösungen f̈ur eine Behandlung geeignet.

Um medizinisch einsetzbare Bestrahlungspläne zu erhalten, sind die Werte aus Tabelle 6.1, die die

zulässige Ḧochstdosis f̈ur großvolumige Bestrahlung angibt, bei der die Gefahr schwerer Komplika-

tionen unter f̈unf Prozent liegt, verbindlich1. Dementsprechend zeigt Tabelle 6.2 statistisch ermittelte

Dosiswerte in Abḧangigkeit vom bestrahlten Volumen.

6.2 Fallbeispiel - Lungentumor

Zur Heilung von Tumoren im Lungenbereich sind mindestens 70 Gy notwendig. Alle umliegenden Struk-

turen sind als Risikostrukturen zu behandeln, mit den zulässigen Ḧochstdosiswerten nach Tabelle 6.1 bei

großvolumiger Bestrahlung bzw. den DV-Constraints nach Tabelle 6.2 bei Teilbestrahlung.

1Datenmaterial aus statistischen Auswertungen, Quelle: Klinikum
”
Rechts der Isar“.
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Organ max. Dosis

Rückenmark (Myelon) 47 Gy

Lunge 17,5 Gy

Herz 45 Gy

Niere 25 Gy

Leber 30 Gy

Magen / Darm 45 Gy

Tabelle 6.1: Maximal zulässige Strahlendosis bei großvolumiger Bestrahlung.

Organ ≤ 20 Vol % ≤ 30 Vol % ≤ 50 Vol %

Lunge ≥ 50 Gy ≥ 40 Gy ≥ 15 Gy

Niere ≥ 50 Gy ≥ 25 Gy ≥ 15 Gy

Leber ≥ 60 Gy ≥ 40 Gy ≥ 25 Gy

Speicheldr̈use ≥ 50 Gy ≥ 35 Gy ≥ 30 Gy

Enddarm ≥ 60 Gy ≥ 55 Gy ≥ 50 Gy

Harnblase ≥ 70 Gy ≥ 65 Gy ≥ 55 Gy

Tabelle 6.2: Beispiel f̈ur Dosis-Volumen-Constraints.

Der gegebene Fall nach Abbildung 6.1 weist einen Tumor auf, der sich teilweise mit der rechten Lunge

überschneidet.

6.2.1 Planung mit MIPART

Die Dosis f̈ur das PTV soll zwischen 70 und 80 Gy betragen. Das Rückenmark (Myelon) macht den Fall

zus̈atzlich problematisch, da dies nach Definition eine serielle Struktur mit maximal zulässiger Dosis

von 47 Gy ist. Allerdings ist das R̈uckenmark weit genug entfernt, so dass es nicht als sehr kritische

Struktur charakterisiert werden muss. Das ebenfalls im Beispiel vorhandene Boostvolumen wird we-

gen Schwierigkeiten der Implementierung nicht berücksichtigt. Aufgrund der speziellen Lage des PTVs

kann auf die Eliminierung von Dosisspitzen verzichtet werden, da die benachbarten großvolumigen Ri-

sikostrukturen bereits ohnehin für eine Begrenzung der Strahlgewichte sorgen2. Die MIPART-Planung

sieht bei diesem Fall zwei Parameterisierungen vor: Neben einer einfachen Parameterwahl mit fester

unterer und oberer Dosisschranke für das Planungsvolumen sowie zu optimierenden Oberschranken für

alle kritischen Strukturen (siehe gestrichelte Kurven im DVH Abbildung 6.2, Fall (b)), wurden speziell

für diese Konfiguration die einzuhaltenden Dosisvorgaben nach Tabelle 6.3 als Parameter realisiert, um

die strahlenempfindlichen Organe bestmöglich zu schonen (siehe DVH Abbildung 6.2, Fall (a)): Wegen

2Die Angaben sind [49] entnommen.
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einbeschriebenem Boost
Planungsvolumen mitrechte Lunge linke Lunge

MyelonMyelon

Planungsvolumen

linke Lunge

 rechte Lunge

Abbildung 6.1: Lungentumor: Beispiel in 3D-Ansicht (links) und ausgewählter CT-Schicht (rechts).

Organ min. Dosis max. Dosis (Vol %, Dosis) (Vol %, Dosis)

PTV 70 Gy 80 Gy

Myelon 0 Gy 47 Gy

linke Lunge 0 Gy opt! (20%, opt!) (50%, opt!)

rechte Lunge 0 Gy opt! (10%, opt!) (50%, opt!)

Tabelle 6.3: Lungentumor: Spezielle Dosisvorgaben für MIPART

der Nachbarschaft von PTV und Rückenmark gelingt es bei Verwendung von optimierenden Volumen-

Constraints f̈ur die beiden Lungenfl̈ugel nicht, das Myelon bei eingeschalteter Dosisminimierung unter

der zul̈assigen Dosis von 47 Gy zu halten. Folglich muss in diesem Fall dafür eine feste Dosisschranke

gesetzt werden, was bei einfacher Minimierung aller Risikostrukturen nicht notwendig ist.

Die resultierende Dosisverteilung nach Abbildung 6.2 verdient noch einige Anmerkungen:

Zuerst f̈allt die volle Ausnutzung der gegebenen Schranken in Parameterisierung (a) für das R̈uckenmark

auf. Im klinischen Einsatz ẅare f̈ur das R̈uckenmark also gegebenenfalls zur Sicherheit eine zusätzliche

Dosisminimierung notwendig. Weiterhin ist die Dosis der linken Lunge erwartungsgemäß unkritisch,

während die rechte Lunge wegen derÜberlappung mit dem PTV stärker belastet wird. Erst die Dosis-

Volumen-Constraints der beiden Lungen sorgen für eine deutlich geringere Dosisbelastung im Gesamt-

volumen dieser Strukturen, freilich auf Kosten vermehrter Dosis im Myelon. Im Experiment war ferner

ersichtlich, dass einefesteniedrigere obere Dosisschranke für die rechte Lunge schnell Unlösbarkeit zur

Folge hatte. Das dargestellte Ergebnis (durchgezogene Kurven) stellt bereits einen guten Kompromiss

aus vielen Forderungen dar. Durch geschicktes Kombinieren und Variieren von Dosis- oder Volumenpa-

rametern k̈onnten durchaus L̈osungen gefunden werden, die noch geeigneter für eine Strahlenbehandlung

sind. Es ist jedoch unmittelbar klar, dass diese Wahl geeigneter Parameter hier die schwierigste Aufga-
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benstellung darstellt.

Der ben̈otigte Zeitbedarf f̈ur eine Optimierung mit festgelegten Parametern beträgt für den Lungentumor-

fall auf dem Testrechner 140 Sekunden. Davon entfallen jedoch nur 25 Sekunden auf den eigentlichen

Optimierungsvorgang. Die vergleichsweise lange Vorverarbeitungszeit muss der JAVA-Implementierung

angelastet werden. Das Abstimmen der Parameter macht jedoch je nach Geschick und Erfahrung des

Benutzers einige Wiederholungen des gesamten Planungsprozesses erforderlich.
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Abbildung 6.2: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven von MIPART: (a) Ergebnis mit Dosis-
Volumen-Constraints (b) Ergebnis mit optimierten oberen Dosisschranken.
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6.2.2 Planung mit MIPART EQ

Tabelle 6.4 stellt die Referenz-Parameterisierung der Lungentumor-Planung vor.

Organ Typ Priorität Architektur

Planungsvolumen PTV 10 -

Boost PTV 20 -

Myelon OAR 5 ser

linke Lunge OAR 1 (siehe Text)

rechte Lunge OAR 1 (siehe Text)

Tabelle 6.4: Lungentumor: MIPART EQ-Parameter.

Strukturarchitektur Durch das Konzept der Virtualisierung von Strukturen ist es möglich, serielle

und parallele Funktionsweisen von Strukturen zu modellieren (siehe Abschnitt 2.2.1). In diesem Fall

werden die beiden Lungenflügel nacheinander

a) als serielle Risikostruktur (entspricht der Referenz-Parameterisierung), sowie

b) als parallele kritische Strukturen

modelliert. In beiden F̈allen wird das R̈uckenmark als serielle Struktur behandelt. Es ergeben sich die fol-

genden Dosisverteilungen im DVH nach Abbildung 6.3. Erwartungsgemäß liegt das Dosismaximum der

parallel definierten Strukturen (gestrichelten Kurven) jeweils höher (wg. Mittelungseigenschaft der par-

allelen Strukturoptimierung). Im Fall der als serielle Strukturen definierten Lungen erhält dagegen mehr

Volumen niedrige Dosis und der Dosisabfall für das Gesamtvolumen erfolgt schneller. Die Dosiswerte

aller anderen Strukturen unterscheiden sich nicht oder nur geringfügig.

Interessant ist dabei auch die in beiden Fällen ben̈otigte Rechenzeit: Der Fall mit seriellen Struktur-

definitionen ben̈otigt insgesamt 152 Sekunden (inkl. 110 Sekunden Vorverarbeitung, also Aufbau der

LP-Matrix). Bei parallel definierten Lungen reduziert sich diese Zeit auf 80 Sekunden (inkl. 14 Sekun-

den Vorverarbeitung). Weitere Beispiele zeigenähnliche Werte, so dass man davon ausgehen kann, dass

vor allem die Zeit der Vorverarbeitung durch parallele Strukturen herabgesetzt werden kann.

Dadurch ergeben sich für die Praxis zwei Anwendungsmöglichkeiten f̈ur parallele Strukturen:

• Anwendung f̈ur großvolumige Strukturen, oder für Strukturen, die bei einer Bestrahlung relativ un-

kritisch sind. Hier dient die Charakterisierung
”
parallele Struktur “ hauptsächlich zur Abk̈urzung

des Rechenprozesses, als Nebeneffekt können hieraus vergleichsweise homogenere Fluenzmatri-

zen resultieren.
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• Einsatz f̈ur explizit der Funktion nach parallelen Strukturen, bei denen tatsächlich nur wenig Vo-

lumen bestrahlt werden darf, die Maximaldosis aber unkritisch ist.

Priorit äten Eine Variation der Prioriẗat des Planungsvolumens (a = 10, b = 100 c = 5) und gleichzeitig

der Booststruktur (a = 20, b = 200, c = 10) hat deutliche Auswirkungen auf die Planqualität. Um den

notwendigen Dosisabfall zu unterstützen wurde hierbei die Boostpriorität stets um Faktor zwei höher als

die Prioriẗat für das PTV geẅahlt. Es ergeben sich die Dosisverteilungen nach Abbildung 6.4.

Behandlung der Booststruktur Gem̈aß medizinischer Praxis sind zur Heilung von Lungentumoren

mindestens 70 Gy notwendig. Durch die bei MIPART EQ mögliche abschließende Skalierung wurden die

DVH-Kurven so korrigiert, dass zumindest der Boost diese erforderliche Mindestdosis erhält. MIPART

EQ bietet jedoch auch explizit den Typ Boost an, der 125 Prozent Dosis als Sollwert definiert. Es ergeben

sich im Vergleich der beiden Modellierungen

a) Boost als Planungsvolumen (Referenz-Parameterisierung), sowie

b) Boost als Boostvolumen

die Dosisverteilungen nach Abbildung 6.5. Da die Dosisverteilungen aller Risikostrukturen dadurch nur

wenig beeinflusst werden, sind die zugehörigen DVH-Kurven an dieser Stelle nicht aufgeführt. Lediglich

für die n̈achstliegende rechte Lunge erhöht sich erwartungsgem̈aß das Dosismaximum. Damit stellt der

Boosttyp eine wirksame Methode zur Dosiserhöhung dar.

Strahlhomogenität Eine Ber̈ucksichtigung der (Teil-) Strahlintensitäten in Bezug auf Gleichverteilung

der Gewichtungen (Homogenität) vermindert unerẅunschte Dosisspitzen vor allem in Normalgewebe.

Es ergeben sich im Vergleich von (a) nicht berücksichtigter zu (b) berücksichtigter Homogenität die

Dosis-Volumen-Histogramme nach Abbildung 6.6. Erwartungsgemäß wirkt das Ziel einer gleichm̈aßi-

gen Strahlverteilung kontraproduktiv zu einer geringen Dosisbelastung der Risikostrukturen. Die insge-

samt bessere Dosisverteilung ohne dominierende Einzelstrahlen (siehe Isodosislinien nach Abbildung

6.7 sowie ausgeglichenere Fluenzmatrizen (Abbildung 6.8 bzw. 6.9) rechtfertigen dies jedoch in diesem

Fall. Im Beispiel wurde der Parameter so gewählt, dass eine hinreichende Verbesserung der Homogenität

auftrat, jedoch begrenzte Risikostrukturen (z.B. Myelon) noch deutlich geschont werden konnten.

Optimierung der Strahlrichtungen Eine Optimierung der Strahlrichtungen erbrachte beim Lungen-

tumor keine signifikanten Verbesserungen. Je nach Anzahl der Strahlen zu Beginn der Auswahl und

Optimierungsstrategie (siehe Abschnitt 5.7) ergab sich bei unterschiedlichen Risikostrukturen nur eine

leicht unterschiedliche Dosisverteilung.
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Ein plausibler Grund dafür ist die Lage des Planungsvolumens innerhalb einer Lunge, die dadurch von

jedem Strahl getroffen werden muss und daher wenig Optimierungspotential für die Strahlenrichtungen

gegeben ist.

Auf die vergleichende Darstellung der Dosisverteilungen ohne bzw. mit Strahlrichtungsoptimierung wur-

de an dieser Stelle verzichtet.

6.2.3 Vergleich der Planungsqualiẗat

Im inversen Planungssystem MIPART werden zum einen (MIPART a) feste Grenzen für das PTV, varia-

ble obere Dosisschranke für alle OAR-Strukturen gesetzt (siehe auch Abschnitt 6.2.1).

Die zweite Einstellung (MIPART b) erweitert die Eingabe durch Dosis-Volumen-Constraints für beide

Lungen (Parameter nach Tabelle 6.3), sowie eine feste obere Dosisgrenze für das Myelon.

Die Einstellungen beider Dosisverteilungen sind Tabelle 6.4 zu entnehmen. Der einzige Unterschied von

den MIPART EQ-Kurven (a) und (b) besteht aus der bei (b) hinzugenommenen Homogenitätskorrek-

tur (Programmparameter 0.1), da Fall (a) nach Abbildung 6.7 ansonsten recht ungünstige Dosisspitzen

zeigt. Anhand der einzelnen Dosis-Volumen-Diagramme nach Abbildung 6.10 wird deutlich, dass die

Planqualiẗaten nicht einfach zu bewerten sind. Tabelle 6.5 bietet einenÜberblicküber die verschiedenen

erreichten Planqualitäten. Dort bezeichnet (+) bzw. (o) eine für eine Bestrahlung (optimal) geeignete

Dosisverteilung, (-) dagegen deutet auf vergleichsweise schlechtere Ergebnisse hin, eine Patientenbe-

strahlung ẅare hiermit kritisch. Die genauere strukturspezifische Analyse ergibt:

Organ MIPART a MIPART b MIPART EQ a MIPART EQ b

PTV + + o (siehe Text)

Boost + + + +

linke Lunge - o o o

rechte Lunge - o + o

Myelon + o + +

Dosisspitzen + o - +

einfache Eingabe + - + +

Tabelle 6.5: Lungentumor: Vergleich der Planqualität.

• PTV: MIPART-Pl̈ane erf̈ullen die wichtige untere Dosisschranke von 70 Gy als auch die obere 80

Gy-Schranke erwartungsgemäß exakt. Die MIPART EQ-Resultate zeigen hier beide eine deutliche

Unterdosierung (vor allem MIPART EQ b), was jedoch wegen der guten Boostergebnisse in Kauf

genommen wird.
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• Boost: Bei MIPART-Pl̈anen unterscheidet sich die Dosisverteilung im PTV und Boost kaum und

erfüllen daher die gesetzten Schranken. Die MIPART EQ-Pläne zeigen einen̈ahnlichen Kurvenver-

lauf. Eine leichte Unterdosierung von ca. 3% des Boostvolumens wird in diesem Fall in Berück-

sichtigung der generell differenten Dosisverteilung akzeptiert. Alternativ könnte eine abschließen-

de ḧohere Skalierung diese Unterdosierung auch noch beseitigen, die Dosis würde dann insgesamt

für alle Strukturen leicht ansteigen.

• Linke Lunge / Rechte Lunge: Die MIPART-Kurve mit nur einfach optimierten OAR-Schranken

verursacht deutlich mehr Volumendosis als die MIPART-Kurve mit den Dosis-Volumen-Constraints

und die beiden MIPART EQ-Kurven. Die voxelweise Minimierung der Abweichungen bei MI-

PART EQ generiert also mindestens qualitativ gleiche Ergebnisse wie das Verfahren mit Dosis-

Volumen-Constraints.

• Myelon: Interessanterweise verhält sich die Qualiẗat der beiden Dosisverteilungen des Myelons

unter MIPART entgegengesetzt zur Dosisverteilung der beiden Lungen, d.h. nur bei aktivierten

Dosis-Volumen-Constraints wird die zulässige Ḧochstdosis des Myelons erreicht. Die Volumen-

dosis der beiden MIPART EQ-Einstellungen liegt jeweils deutlich darunter.
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Abbildung 6.3: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven bei serieller / paralleler Architektur der Lun-
gen.
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Abbildung 6.4: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven mit unterschiedlicher Priorität von PTV und
Boost.
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Abbildung 6.5: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven mit Booststruktur als PTV (a) oder Boost (b).
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Abbildung 6.6: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven mit (a) nicht berücksichtigter, bzw. (b) berück-
sichtigter Teilstrahlenhomogenität.
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Abbildung 6.7: Lungentumor: Vergleich korrespondierender 80%-Isodosislinien (dunkel gestrichelt) bei
unber̈ucksichtigter Teilstrahlhomogenität (links) und ber̈ucksichtigter Teilstrahlhomogenität (rechts).

Abbildung 6.8: Lungentumor: Fluenzmatrizen ohne berücksichtigter Teilstrahlhomogenität.

Abbildung 6.9: Lungentumor: Fluenzmatrizen mit berücksichtigter Teilstrahlhomogenität.
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Abbildung 6.10: Lungentumor: Vergleich der DVH-Kurven von MIPART und MIPART EQ: Parameter
siehe Text.
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6.3 Fallbeispiel - Bauchspeicheldr̈usentumor (Pankreas)

Zur Heilung von Tumoren der Bauchspeicheldrüse ist eine (im Vergleich zu anderen Tumorindikationen)

recht geringe Dosis von mindestens 54 Gy zu applizieren, dadurch sind die umgebenden Risikostrukturen

ebenfalls mit einer geringeren Dosis zu belasten. Der Tumor soll durch die Bestrahlung eine Rückbil-

dung erfahren, ohne dass es zu Komplikationen wie Darmreizung oder Nierenversagen kommt.

Der vorliegende Fall nach Abbildung 6.11 ist jedoch mit seinem großen Planungsvolumen (Durchmesser

ca. acht Zentimeter) in direkter Nähe zur linken Niere und zum Darm problematisch. Sollen zur Scho-

nung daher Strahlen aus anderen Richtungen als Behandlungsstrahlen gewählt werden, so m̈ussen ins-

besondere auch die großvolumige Leber, sowie das Rückenmark (Myelon) und die rechte Niere berück-

sichtigt werden. Im Gegensatz zum Lungentumor ist hier kein Boostvolumen vorhanden.

rechte Nierelinke Niere Myelon

Magen/Darm Planungsvolumen
Leber

Planungsvolumen

Leber

Magen/Darm

linke Niere

rechte NiereMyelon

Abbildung 6.11: Pankreastumor: Beispiel in 3D-Ansicht (links) und ausgewählter CT-Schicht (rechts).

6.3.1 Planung mit MIPART

Für die spezielle Geometrie des vorgestellten Falles werden weiterhin folgende einzuhaltende Dosisvor-

gaben festgesetzt (siehe Tabelle 6.6).

Im direkten Vergleich unterschiedlicher Parameterbelegungen im MIPART-System zeigt sich, dass be-

reits durch Angabe von Minimal- und Maximaldosis eine unkritische Dosisverteilung zu erreichen ist,

die schon alle gegebenen Dosis-Volumen-Constraints erfüllt (siehe Dosis-Volumen-Histogramm in Ab-

bildung 6.12).

Eine Angabe von Dosis-Volumen-Constraints führt nur in Teilbereichen zu einer geringfügig niedrige-

ren Dosisbelastung der angegebenen Risikostrukturen. Andere Teilvolumina werden damit sogar höherer

Dosis ausgesetzt.

Weiterhin ist zu beachten, dass das geforderte Dosisintervall des Planungsvolumens mit hoher Wahr-

scheinlichkeit nur deswegen erfüllbar ist, da im zum Einsatz kommenden Dosismodell Inhomogenitäten
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Organ min. Dosis max. Dosis (Vol %, Dosis) (Vol %, Dosis)

PTV 54 Gy 70 Gy

Myelon 0 Gy 47 Gy

linke Niere 0 Gy 55 Gy (10%, 45 Gy) (30%, 25 Gy)

rechte Niere 0 Gy 55 Gy (10%, 45 Gy) (30%, 25 Gy)

Leber 0 Gy 60 Gy (10%, 45 Gy) (30%, 30 Gy)

Magen / Darm 0 Gy 55 Gy (5%, 50 Gy) (20%, 45 Gy)

Tabelle 6.6: Pankreastumor: Spezielle Dosisvorgaben für MIPART.

und Streustrahlung nicht genügend ber̈ucksichtigt werden. Bei Einsatz präziserer Verfahren wird dieser

Kurvenverlauf deutlich
”
verschliffen“ erwartet.

Im vorliegenden Fall ist - durch diëuberlappungsfreie Geometrie, sowie durch die zulässigen Ḧochst-

dosiswerte bedingt - die geeignete Wahl der Parameter für einen Bestrahlungsplan einfach. Aus diesem

Grund kann die gesamte Planerstellung schnell erfolgen, die Rechenzeit beträgt auf dem Testrechner für

eine Konfiguration 70 Sekunden, davon entfiel nur knapp die Hälfte auf den Optimierungsprozess.
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Abbildung 6.12: Pankreastumor: DVH-Kurven nach MIPART.
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6.3.2 Planung mit MIPART EQ

Eine Referenz-Parameterisierung für den Pankreastumor zeigt Tabelle 6.7. Aufgrund der Nähe des Pla-

nungsvolumens zum Magen / Darm und zur linken Niere wird für das Planungsvolumen hohe Priorität

eingestellt (10:1). Entgegen der organischen Funktion erhalten die Nieren und die Leber serielle Archi-

tektur, siehe hierzu den folgenden Abschnitt
”
Strukturarchitektur“.

Organ Typ Priorität Architektur

Planungsvolumen PTV 10 -

Linke Niere OAR 1 ser

Rechte Niere OAR 1 ser

Leber OAR 1 ser

Magen / Darm OAR 1 ser

Tabelle 6.7: Pankreastumor: MIPART EQ-Parameter.

Strukturarchitektur Entgegen dem ersten vorgestellten Fall erzeugt MIPART EQ bei aktivierter par-

alleler Architektur (DVH-Kurven nach (b)) für Leber, Darm und Nieren deutlich schlechtere Dosisver-

teilungen als bei herk̈ommlicher (serieller) Optimierung. Besonders die beiden großvolumigen Organe,

Leber und Darm, erhalten dann Dosisspitzen bis zu 100 Gy, also deutlich mehr, als das Dosismaximum

im Planungsvolumen, was ein Hinweis auf einzelne, unerwünschte Teilstrahlen mit hoher Intensität ist,

die die jeweilige Risikostruktur durchstrahlen. Daher sind in diesem Falle Planungen nur mit seriellen

Strukturen sinnvoll.

Homogenität Selbst die Parameter bei ausschließlich seriellen Risikostrukturen (und noch ausgeprägter

bei parallelen Strukturen) erzeugen ungünstige Dosisverteilungen im unsegmentierten Normalgewebe,

was durch die Analyse der Isodosislinien nachgewiesen werden kann (siehe Abbildung 6.7 links). Im

Vergleich schmiegt sich die 90%-Isodosislinie bei Berücksichtigung der Strahlhomogenität (Parameter

0.2) weitgehend an das PTV an (siehe Abbildung 6.14 rechts).

Wie bei konkurrierenden Zielen erwartet, geht mit einer Verbesserung der Dosisverteilung im Normal-

gewebe allerdings eine Verschlechterung der Dosisverteilung in den einzelnen Strukturen einher, was die

zugeḧorigen DVH-Kurven eindrucksvoll demonstrieren (Abbildung 6.15: (a) ohne Berücksichtigung der

Strahlhomogeniẗat, (b) mit Ber̈ucksichtigung der Strahlhomogenität).

Priorit ät Zeigt im letzten Abschnitt die Dosisverteilung des Planungsvolumens bei Berücksichtigung

der Strahlhomogenität zuviel Varianz, also eine zu hohe Abweichung der Dosis in Teilbereichen nach
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oben und vor allem nach unten, so kann eine zusätzliche Erḧohung der Prioriẗat Abhilfe schaffen (Ab-

bildung 6.16: Prioriẗat des Planungsvolumens zuübrigen Strukturen jeweils (a) 100:1 , (b) 10:1).

Strahlrichtungsoptimierung Beim Pankreasfall ergeben sich durch die Strahlrichtungsoptimierung

nach Abschnitt 5.7.5.2 signifikante Verbesserungen der Dosisbelastung fast aller Risikostrukturen. Durch

die solchermaßen modifizierten Strahlrichtungen von18o, 108o, 144o, 180o und 198o erḧalt die rechte

Niere fast keine Dosis; die Dosiskurven für die Leber und die Magen / Darm-Struktur liegen deut-

lich unterhalb der Referenz-Parameterisierung. Lediglich die linke Niere hat für einen geringen Volu-

menanteil ein (im Vergleich zur Strahlengleichverteilung) erhöhtes Dosismaximum. Die entsprechenden

Dosis-Volumen-Histogramme sind in Abbildung 6.17 dargestellt. Kurve (a) zeigt die Dosisverteilung der

Referenz-Parameterisierung und (b) die Dosisverteilung mit optimierten Strahlrichtungen.

Die trotzdem geringe Verbesserung ist durch die Lage der Risikostrukturen rund um das Planungsvolu-

men begr̈undet. Somit trifft ein Strahl aus beliebiger Richtung mindestens eine Risikostruktur.

Durchgef̈uhrte Tests mit manuell ausgewählten Strahlrichtungen, oder Anwendung der beiden alternati-

ven Algorithmen nach Abschnitt 5.7.5.1 oder 5.7.5.3 erbrachten kein besseres Ergebnis.

6.3.3 Vergleich der Planungsqualiẗat

Im Fall des Pankreaspatienten und der vorgestellten Referenz-Parameterisierung ergeben sich für beide

Planungssysteme medizinisch gleichwertige Dosisverteilungen, so dass an dieser Stelle auf einen expli-

ziten Vergleich verzichtet wird. Auch die Rechenzeit lag bei den Referenz-Parameterisierungen jeweils

bei etwas̈uber einer Minute.
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Abbildung 6.13: Pankreastumor: Vergleich der DVH-Kurven bei serieller / paralleler Architektur von
Nieren, Leber und Darm.
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Abbildung 6.14: Pankreastumor: Vergleich korrespondierender 90%-Isodosislinien (dunkel gestrichelt)
bei unber̈ucksichtigter Teilstrahlhomogenität (links) und ber̈ucksichtigter Teilstrahlhomogenität (rechts).
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Abbildung 6.15: Pankreastumor: Vergleich der DVH-Kurven bei (a) unberücksichtigter, (b) ber̈ucksich-
tigter Teilstrahlenhomogenität.
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Abbildung 6.16: Pankreastumor: Vergleich der DVH-Kurven bei unterschiedlicher Priorisierung des
PTVs.
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Abbildung 6.17: Pankreastumor: Vergleich der DVH-Kurven (a) ohne, (b) mit Strahlrichtungsoptimie-
rung.
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6.4 Fallbeispiel - Kopf-/Halstumor

Die Abbildung 6.18 zeigt einen weit fortgeschrittenen Tumor im Kopf-/Hals-Bereich inklusive Meta-

stasen in den beidseitigen Halslymphknoten. Das ausgedehnte Planungsvolumen (42472 Voxel) mit den

anliegenden Risikostrukturen, den beidseitig teilsüberlappenden Ohrspeicheldrüsen (Parotis), sowie dem

Rückenmark (Myelon) macht eine Planung schwierig. Zusätzlich sind die beiden Augen als Risikostruk-

turen segmentiert.

Augen

Parotis
rechte

Parotis
linke

Augen

Planungsvolumen

Planungsvolumen

Parotis

rechte

Parotis

linke

Myelon

Myelon

Abbildung 6.18: Kopf-/Halstumor: Beispiel in 3D-Ansicht (links) und ausgewählter CT-Schicht (rechts).

6.4.1 Planung mit MIPART

Nach einigen erfolglosen Planungsversuchen, d.h. die gewählte Parameterbelegung ergab keine Lösung,

wurden die Eingaben aus der Publikation von M. Hilbig [49] (S. 126ff) für das MIPART-System̈uber-

nommen (Es wird dabei vorausgesetzt, dass dieses Parameterset bereits geeignet gewählt war, um einen

Vergleich der Planungsqualität zuzulassen):

So wird das R̈uckenmark als sehr kritische Struktur modelliert, mit unbedingt einzuhaltender Dosisgren-

ze. Die beiden Augen erhalten einfache Dosisobergrenzen. Für die anliegenden Speicheldrüsen werden

entsprechend Tabelle 6.8 Dosis-Volumen-Constraints gesetzt. Die medizinische Forderung nach max. 40

Gy für 50 Volumenprozent für die rechte Parotis ergab Unlösbarkeit, weswegen dort stattdessen eine

variable Grenze definiert wird. Das Planungsvolumen erhält (neben einem Dosis-Volumen-Constraint)

wegen der naheliegenden sehr kritischen Struktur eine variable Minimaldosis.
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Organ Min. Dosis Max. Dosis (Vol. %, Dosis)

Planungsvolumen opt! 70 Gy (90%, 60 Gy)

Myelon 0 Gy 47 Gy

Linkes Auge 0 Gy 45 Gy

Rechtes Auge 0 Gy 45 Gy

Linke Parotis 0 Gy 70 Gy (50%, 40 Gy)

Rechte Parotis 0 Gy 70 Gy (siehe Text)

Tabelle 6.8: Kopf-/Halstumor: Spezielle Dosisvorgaben für MIPART.

Die resultierende Dosisverteilung des mit MIPART erstellten Planes zeigen die Dosis-Volumen-Histo-

gramme (siehe Abbildung 6.19) durch jeweils gestrichelte Kurven. Die reine Rechenzeit für einen l̈osba-

ren Plan lag inklusive der Vorverarbeitung bei ca.4, 5 Minuten. Zu ber̈ucksichtigen sind allerdings die in

der Vorbereitung dazu aufgetretenen erfolglosen Planiterationen mit Unlösbarkeit oder nicht zufrieden-

stellenden Dosisverteilungen.

6.4.2 Planung mit MIPART EQ

Im Vergleich zum MIPART-Plan k̈onnen die Parameter bei der MIPART EQ-Planung
”
straight forward“

aufgestellt werden.

Organ Typ Priorität Architektur

Planungsvolumen PTV 10 -

Myelon OAR 1 ser

Linkes Auge OAR 1 ser

Rechtes Auge OAR 1 ser

Linke Parotis OAR 1 par

Rechte Parotis OAR 1 par

Tabelle 6.9: Kopf-/Halstumor: MIPART EQ-Parameter.

Analog zur Tabelle 6.9 wird die Funktionsarchitektur aller Risikostrukturen definiert. Die Priorität des

Planungsvolumens erhält im Vergleich zu den Risikostrukturen hohe Priorität (10:1). Mit diesen einfa-

chen Parametern ergeben sich bereits im ersten Lösungsversuch die Dosis-Volumen-Histogramme nach

Abbildung 6.19. Dabei wird durch das Konzept der Virtualisierung (siehe Abschnitt 5.5.2) eine konflikt-

freie Abbildung von allen geforderten Dosiswerten in die LP-Matrix ermöglicht. Zus̈atzlich sorgt die

Minimierung der voxelweisen Dosisabweichung (siehe Abschnitt 5.5.1) für eine L̈osungsgarantie.

Der Aufbau der LP-Matrix ergibt bei 43.494 Zeilen und 89.097 Spalten effektiv 303.687 Non-Zero-
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Elemente. Die gesamte Rechenzeit (Aufbau der LP-Matrix + Optimierung + Dosisrechnung) beträgt

dabei ca. 12 Minuten (für eine Planung).

6.4.3 Vergleich der Planungsqualiẗat

Die Dosis-Volumen-Histogramme nach Abbildung 6.19 zeigen, dass für diesen realistischen Fall MI-
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Abbildung 6.19: Kopf-/Halstumor: Vergleich der DVH-Kurven von MIPART und MIPART EQ.

PART EQ eine weit bessere Planqualität erzeugt als MIPART. Dies hat mehrere Gründe:
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• Großes Planungsvolumen, kleine Risikostrukturen: Die MIPART-Heuristik (siehe Abschnitt 4.5.3.2)

zur Bildung von Dosis-Volumen-Constraints teilt bei kleinen Strukturen den Voxeln nicht immer

das geeignetste Teilvolumen und damit das entsprechende Dosisintervall zu. Besonders beiüber-

lappenden Strukturen führt dies zu hoher Dosisbelastung.

Die voxelweise arbeitenden Algorithmen von MIPART EQ hingegen erzeugen immer einen opti-

malen Plan, woraus sich eine optimale Dosisverteilung ableitet. Die Dosis eines jeden Voxel einer

Risikostruktur wird hier getrennt minimiert.

• Eingabe von Dosisschranken: MIPART setzt auf das Zwei-Schranken-Konzept (siehe Abschnitt

4.5.1), definiert also immer Minimal- und Maximaldosis. Feste Schranken muss dabei der Benutzer

ausẅahlen, der die Grenzen aber großzügig vergeben muss, um der Unlösbarkeit vorzubeugen.

Variable Grenzen bei MIPART sind ebenso kritisch, da in diesem Fall keine feste Grenze mehr

vorgegeben wird und so im Fall von Risikostrukturen (zu) hohe Werte resultieren können.

Die implizite Definition der Solldosis̈uber den Strukturtyp und der nachfolgenden Skalierung

macht bei MIPART EQ dagegen eine besonders einfache Eingabe möglich (siehe Abschnitt 5.5.4).

• Optimierung: Bei MIPART wird die Dosisverteilung bei fest vorgegebenen Grenzen, z.B. der sehr

kritischen Struktur, nicht weiter optimiert. Entscheidend ist hier nur die Lösbarkeit. Dadurch erge-

ben sich oft Dosisverteilungen, die die sehr kritische Struktur vergleichsweise zu hoch, jedoch in

zulässiger Weise belasten.

Erst MIPART EQ erm̈oglicht durch die Dosisminimierung jedes einzelnen Voxels aller Risikostruk-

turen eine optimale Dosisverteilung.

Es waren in beiden F̈allen keine Maßnahmen zur Vermeidung von Dosisspitzen erforderlich. Alle Strahl-

richtungen erzeugten weitestgehend ausgeglichene Dosisbeiträge. ZurÜbersicht gibt Tabelle 6.10 eine

Kurzzusammenfassung der Planqualität.

Organ MIPART EQ MIPART

PTV + +

Myelon + o

Linkes Auge + +

Rechtes Auge + +

Linke Parotis + -

Rechte Parotis + -

Dosisspitzen + o

Einfache Eingabe + -

Rechenzeit o (siehe Text)

Tabelle 6.10: Kopf-/Halstumor: Vergleich der Planqualität.
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6.5 Fazit

Die Evaluierung bestätigt, dass MIPART EQ mit wenigen klaren Benutzereingaben bereits sinnvolle

Bestrahlungspläne berechnen kann.

Quintessenz des Vergleichs der Planqualitäten beider Systeme ist, dass sich je nach Fallbeispiel leich-

te bis deutliche Vorteile f̈ur das im Rahmen der Dissertation entwickelte MIPART EQ-Planungssystem

ergeben. Ẅahrend im ersten (und zweiten) Fallbeispiel MIPART EQähnliche Resultate bei allerdings

leichterer Bedienbarkeit erzeugt, ist die vom MIPART EQ-System erzielte Planqualität im dritten (kom-

plexesten) Fall deutlich ḧoher.

Zusammenfassend ergibt sich nach der Evaluierung einer Vielzahl von Plänen und F̈allen, dass in Bei-

spielen, wo einfache Strukturgeometrien die Definition von festen Dosisschranken zulassen, die Pläne

von MIPART und MIPART EQ meist qualitativ̈ahnlich sind. Erst bei schwierigen Konstellationen wird

der Hauptvorteil der Konzeption von MIPART EQ - die Berechnung optimaler Pläne - deutlich sichtbar,

was vor allem f̈ur Risikostrukturen zu einer signifikant niedrigeren Dosisverteilung führt. Dieses Ergeb-

nis kann dar̈uberhinaus durch die intuitiv gehaltene Eingabelogik von
”
Jedermann“ erzielt werden, was

gleichermaßen ein wesentliches Ziel dieser Arbeit ist.

Die auf Grund der Konzeption von MIPART EQ erwartete höhere Rechenzeit relativiert sich, wenn

die sich wiederholende Benutzerinteraktion im Unlösbarkeitsfall sowie alle Iterationen von MIPART

aufsummiert werden.

Selbst bei großen Planungsfällen, d.h. mit volumin̈osen Strukturen bzw. feiner Auflösung erzielen aber

beide Systeme ihre Ergebnisse im Minutenbereich, was für die klinische Praxis ausreichend ist.

Somit ist die Zielsetzung der Arbeit erreicht worden.
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Kapitel 7

Zusammenfassung

Die patientenschonende externe Strahlentherapie stellt seit längerer Zeit eine geeignete Behandlungsme-

thode f̈ur viele Tumorarten dar. Um im Einzelfall den Tumor sicher zerstören zu k̈onnen, gleichzeitig

aber r̈aumlich naheliegende Risikostrukturen gezielt zu schonen, wird vermehrt die intensitätsmodulierte

Bestrahlung eingesetzt. Eine interessante und wichtige Rolle spielen die dabei notwendigen inversen Pla-

nungsverfahren, die das Ziel verfolgen, aus den Patientendaten und vorgegebenen Behandlungskriterien

wie z.B. der Dosisverteilung computeroptimiert die Teilstrahlintensitäten zu berechnen.

Im Mittelpunkt der vorliegenden Arbeit stand so auch die Entwicklung und Realisierung fortschrittlicher

Konzepte f̈ur die inverse Bestrahlungsplanung.

In einem ersten Schritt wurden dazu die Anforderungen der Strahlentherapie analysiert. Der Fokus lag

dabei vor allem auf einer adäquaten Modellierung der Thematik, die bereits von Anfang an wichtige

Forderungen der späteren Benutzer berücksichtigen sollte. Von Bedeutung sind in diesem Zusammen-

hang die notwendigen Systemeingaben, ein unbeaufsichtigt ablaufender, schneller Planungsalgorithmus,

sowie deterministische nachvollziehbare Lösungen und eine L̈osungsgarantie.

Kern eines jeden inversen Bestrahlungsplanungssystems bildet eine leistungsfähige Optimierungskom-

ponente. Dabei erwies sich die Lineare bzw. Quadratische Optimierung als geeignetes Verfahren, das alle

relevanten Anforderungen der Strahlentherapie erfüllen kann.

Das vorgestellte inverse Planungssystem MIPART ist ein Ansatz zur Bestrahlungsplanung, der auf der

Linearen Optimierung basiert. In dieser Konzeption werden die Dosiswerte der einzelnen Voxel von fes-

ten Dosisschranken begrenzt. Der Vorteil des unbedingten Einhaltens der geforderten Dosis wird durch

den Nachteil von Unl̈osbarkeit erkauft, die immer dann auftritt, wenn insbesondere in komplexen Geo-

metrien die Schranken vom Benutzer zu streng definiert werden. Deswegen sind in MIPART zusätzliche

Maßnahmen erforderlich, um einerseits die Fälle von Unl̈osbarkeit zu reduzieren, andererseits aber auch

optimale Dosisschranken berechnen zu lassen.

Im Gegensatz dazu verfolgt die in dieser Arbeit neu entwickelte Konzeption, die ebenfalls die Lineare
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bzw. Quadratische Optimierung verwendet, einen anderen Ansatz:

So sorgt das zentrale Konzept der Virtualisierung von allen Voxeln als Rechenpunkte in Kombination

mit einer Minimierung der Abweichung von Ist-Dosis zur Soll-Dosis für die geforderte L̈osungsgarantie

auch in komplexen Geometrien oder beiÜberlagerung von mehreren Strukturen. Ebenso gelingt damit

auf effektive Weise die geforderte Unterscheidung von seriellen und parallelen Strukturarchitekturen. Ein

leistungsf̈ahiges Konzept der strukturtyp-unabhängigen Definition von Prioritäten regelt die Gewichtung

der Strukturen untereinander, bestimmt also letztlich die Gewichtung der Dosisverteilung konkurren-

ter Strukturen. Die aus Gründen der Handhabung auf relative Soll-Dosiswerte beschränkten Eingaben

werden in einem letzten Schritt - nach dem eigentlichen Optimierungsprozess - interaktiv mittels der

üblichen Dosis-Volumen-Histogramm-Darstellung skaliert, um so letztendlich medizinisch leicht wei-

terzuverarbeitende absolute Fluenzmatrizen zu erhalten. Die erzielten Resultate sind darüberhinaus im

Gegensatz zu den Ergebnissen anderer inverser Planungsverfahren hinsichtlich der vom Arzt gemachten

Vorgaben wie Prioriẗaten, Strukturarchitekturen oder auch der gewählten Strahlrichtungen optimal und

deterministisch.

Die neu entworfenen Konzepte wurden in Form eines prototypischen inversen Bestrahlungsplanungs-

systems (MIPART EQ) implementiert, um die Leistungsfähigkeit nicht nur an parallel zur Entwicklung

durchgef̈uhrten Testszenarien demonstrieren zu können, sondern vielmehr auch die Evaluierung anhand

von realistischen Patientendaten durchführen zu k̈onnen. Dabei erwies sich das entwickelte Planungs-

system erwartungsgemäß als gleichermaßen vorteilhaft für die Bediener sowie die Patienten.

Erstere Gruppe profitiert dabei vor allem von der mächtigen, aber trotzdem mit geringen Kenntnissen und

wenig Aufwand zu bedienenden Eingabelogik. Die Erzeugung von reproduzierbaren, qualitativ hochwer-

tigen, optimalen Bestrahlungsplänen erḧoht wiederum die Heilungschancen für die Patienten beträcht-

lich.

Ein Vergleich von verschiedenen, unter identischen Bedingungen erzeugten Bestrahlungsplänen der bei-

den Systeme bescheinigt dem im Rahmen dieser Arbeit neu entwickelten MIPART EQ-System offen-

sichtliche Vorteile.

Die größte praktische Einschränkung der beiden untersuchten Systeme liegt in der bisher einfach ge-

haltenen, aber schnellen Dosisrechnung begründet. Die flexible Implementierung dieser Funktionalität

erlaubt jedoch auch den künftigen Einsatz einer präziser rechnenden Dosisberechnungskomponente.

Davon abgesehen sind die reinen Rechenzeiten von MIPART EQ im Vergleich zu MIPART nur wenig

höher und durchaus vergleichbar mit anderen schnellen Planungsverfahren. Da aber während der Be-

rechnung keinerlei Interaktion gefordert ist und gleichzeitig eine Lösung garantiert wird, erbringt das

neue Verfahren auch unter dem Aspekt von Aufwand und Zeitverhalten einen entscheidenden Mehrwert.



Anhang A

Systemumgebung

A.1 Testrechner

A.1.1 Hardware

IBM-kompatibler PC mit Pentium 3 Prozessor 700 MHz, 512 MByte RAM.

A.1.2 Software

• Microsoft Windows NT 4.0

• Microsoft Visual C++ 6.0 (C++ Compiler, IDE)

• Java 1.3.0 (Java Interpreter Runtime) inkl. Java 3D Version 1.2 (Visualisierung)

• Ilog CPlex Version 7.1 (Optimierungssoftware)
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Anhang B

Mathematische Formulierung von LP

Definition 2 (LP in kanonischer Form) Unter einem linearen Programm (LP) in kanonischer Form

versteht man die Optimierungsaufgabe

f(x) = c1 x1 + c2x2 + · · ·+ cnxn → min!

a11 x1 + a12 x2 + · · ·+ a1n xn ≥ b1

a21 x1 + a22 x2 + · · ·+ a2n xn ≥ b2

...

am1x1 + am2x2 + · · ·+ amnxn ≥ bm

xj ≥ 0, j = (1, 2, · · · , n) (B.1)

bzw. in Summenschreibweise:

f(x) =
n∑

j=1

cj xj → min!

n∑

j=1

a1j xj ≥ b1

n∑

j=1

a2j xj ≥ b2

...
n∑

j=1

amjxj ≥ bm

xj ≥ 0, j = (1, 2, · · · , n) (B.2)

oder in Matrixschreibweise:

f(x) = cT x → min!

Ax ≥ b
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x ≥ ~0 (B.3)

für die Vektoren

x =




x1

x2

...

xn




, b =




b1

b2

...

bm




undc =




c1

c2

...

cn




sowie der MatrixA =




a11 a12 · · · a1n

a21 a22 · · · a2n

...
...

...

am1 am2 · · · amn




.

Weiterhin gelten folgende Eigenschaften:

• Ein Maximierungsproblemf(x) = cT x →max! wird durch denÜbergang vonf(x) zu f(x) =

−f(x) = (−c)T x zu einem Minimierungsproblemf(x) → min!.

• Eine Ungleichung der Formai1 x1 + ai2 x2 + · · ·+ ain xn ≤ bi wird durch Multiplikation mit−1

zu einer Ungleichung der Gestalt(−ai1)x1 + (−ai2)x2 + · · ·+ (−ain)xn ≥ −bi.

• Eventuell vorhandene Negativitätsbedingungenxj ≤ 0 an die Variablenxj werden durch die

Variablentransformationxj → x̃j = −xj zu Positiviẗatsbedingungeñxj ≥ 0.

• Jeder Vektorx, der den Restriktionen und der Positivitätsbedingung nach B.3 genügt, heisstzulässi-

ge L̈osungdes Optimierungsproblems.

Definition 3 (LP in Standardform) Unter einem LP in Standardform versteht man die Aufgabe

f(x) = cT x → min!

Ax = b

x ≥ ~0 (B.4)

Hierbei seib ≥ ~0 und diem× n Matrix A habe den vollen Zeilenrangm ≤ n.

Lemma 1 Jedes LP in Standardform lässt sich als ein LP in kanonischer Form schreiben

Beweis: Das GleichungssystemAx = b kann in die beiden UngleichungssystemeAx ≥ b und

(−A)x ≥ b aufgel̈ost werden.

Lemma 2 Jedes LP in kanonischer Form lässt sich als ein LP in Standardform schreiben
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Beweis: Jede vorkommende Ungleichung
∑n

j=1 aijxj ≥ bi wird mit Hilfe einer zus̈atzlichenSchlupfva-

riable (engl.: Slack variable) in die Gleichung
∑n

j=1 aijxj − ui = bi umgeformt, die linear in~x und~u

ist.

Es ergibt sich folgendes Gleichungssystem:

f(x) = c∗T x∗ → min!

A∗x∗ = b

x∗ ≥ ~0 (B.5)

mit den erweiterten Vektoren

x∗ =




x1

x2

...

xn

u1

u2

...

um




undc∗ =




c1

c2

...

cn

0
0
...

0




sowie der MatrixA∗ =




a11 a12 · · · a1n 1 0
a21 a22 · · · a2n 1
...

...
...

...

am1 am2 · · · amn 0 1




.

Anmerkung 1: Sind im gegebenen LP mitn Variablen sowohlk Gleichungen als auchl Ungleichungen

vorhanden, so besitzt das resultierende Gleichungssystem in Standardform die Grösse(k + l)× (n + l).

Anmerkung 2: Jede dieser Gleichungen oder Ungleichungen wird auch als Restriktion bzw. Constraint

bezeichnet.
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Anhang C

Klinische Bedeutung der Strahlentherapie

C.1 Kongresse und Konferenzen

Alleine die Vielzahl der unterschiedlichen Kongresse und Konferenzen zum Thema der Strahlentherapie

macht die Bedeutung dieser Disziplin klar. Dabei werden auf den verschiedenen Fachveranstaltungen

auch unterschiedliche Themen fokussiert:

• ICCR (International Conference on the Use of Computers in Radiation Therapy): Inverse Planung

und allgemeiner Computereinsatz in der Strahlentherapie.

• DEGRO (Deutsche Gesellschaft für Radioonkologie): Onkologische Themen, Dosimetrie, Strah-

lenwirkung.

• ASTRO (American Society for Therapeutic Radiology and Oncology): Themenähnlich wie bei

DEGRO, aber amerikanischer bzw. internationaler Fokus.

• CARS (Computer Assisted Radiology and Surgery): Bildgebende Verfahren und fortschrittlicher

Computereinsatz in der Medizin allgemein.

• CURAC (Computer- und Roboterassistierte Chirurgie): Navigation und Therapie.

C.2 Aktuelles Datenmaterial

Anlässlich der im Jahre 2003 stattgefundenen Konferenz
”
Innovations in Radiation Onkology - Precision

and Effectiveness“ seien hier anhand von [85] einige wichtige klinische Fakten zur Situation der inversen

Bestrahlungsplanung zusammengefasst:

Kosten und Aufwand Die Kosten f̈ur eine vollsẗandig neue Ausr̈ustung zur intensitätsmodulierten Be-

strahlungstherapie plus inverser Bestrahlungsplanung, also Hardware (Linearbeschleuniger, MLC etc.)
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und Software (Segmentierung, inverse Planung, Sequenzierer etc.) werden auf 1,7 Mio Euro beziffert.

Ist die technische Ausrüstung zur konventionellen Bestrahlung bereits vorhanden, so entstehen zur Um-

rüstung auf inverse Planungsverfahren immerhin Kosten in Höhe von mindestens 350.000 Euro. Darüber-

hinaus ist der erforderliche zeitliche und finanzielle Aufwand zur Personalschulung beträchtlich. Dies

trifft leider nicht nur ausschließlich auf die begrenzte Einführungszeit zu, durch laufende Qualitätssiche-

rungsmaßnahmen entstehen auch während des Routinebetriebes zusätzliche Aufẅande [14]. Aufgrund

des immer noch ḧoheren Zeitbedarfs der IMRT (und damit auch zusätzlichen Personalkosten) erhöhen

sich die Kosten pro Patient deutlich, was derzeit nicht von den deutschen Krankenversicherungen getra-

gen wird. In den USA wird die ḧohere Qualiẗat der IMRT, die f̈ur die Patienten unmittelbar meist eine

höhere Lebensqualität bedeutet bereits entsprechend honoriert. Diese deutschlandweite, mangelhafte Fi-

nanzierung wirkt sich unmittelbar die Ausstattung der Kliniken mit der neuen Technik aus.

Ausstattung In der Bundesrepublik gibt es ungefähr j̈ahrlich 200.000 Patienten, die sich einer konven-

tionellen Strahlentherapie unterziehen müssen. Darunter sind schätzungsweise jährlich 40.000 Patienten,

die von der Anwendung der inversen IMRT profitieren könnten. Dem gegenüber steht aber derzeit jähr-

lich nur ein Durchsatz von ca. 400 invers geplanten, intensitätsmodulierten Bestrahlungen gegenüber.

Noch dramatischer gestaltet sich die Historie, wonach bis zum Jahre 2002 insgesamt nur ca. 650 Patien-

ten in dieser Weise bestrahlt wurden, davon allein ca. 400 im DKFZ Heidelberg. Entsprechend wird die

IMRT deutschlandweit nur in aktuell zehn Kliniken bzw. Forschungszentren eingesetzt. Diese können

im Durchschnitt nur ein Jahr Erfahrung mit dieser Therapieform aufweisen. Von einem routinemäßigen

Einsatz ist die inverse Strahlentherapie also noch weit entfernt.

Statistische Daten 1960 sind nach neueren Zahlen des statistischen Bundesamtes 17 Prozent der Deut-

schen an Krebs gestorben, 1996 waren es bereits 24 Prozent. Weil die Lebenserwartung noch steigt, wird

angenommen, dass Krebs in 15-20 Jahren die Herz-Kreislauf-Erkrankungen als häufigste Todesursache

überholt haben wird.

Die inverse, intensitätsmodulierte Bestrahlungsplanung wird zu 60 Prozent bei Kopf- / Halstumoren,

und zu 25 Prozent bei Prostatakrebs angewandt. Den Rest bilden einzelne Indikationen in allenübrigen

Körperregionen.

C.3 Systeme im (klinischen) Einsatz

Helax TMS Das Planungssystem Helax-TMS der Firma MDS Nordion bietet seit der Version 5.0 ein

Zusatzmodul zur intensitätsmodulierten inversen Bestrahlungsplanung (in Verbindung mit dem Siemens-

MLC und der Step-and-Shoot-Methode). Als Optimierungsverfahren wird ein Gradientenverfahren ein-

gesetzt, das im Wesentlichen die quadratischen Abweichungen zwischen gewünschter und zu appli-
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zierender Dosis minimiert. Trotz der M̈oglichkeit, Dosis-Volumen-Constraints zu definieren, führen

Schwierigkeiten bei der Behandlung von Risikostrukturen zu wenig befriedigenden Lösungen. Die Re-

chenzeiten f̈ur einen inversen Bestrahlungsplan betragen auf der eingesetzten Workstation zwischen 30

und 60 Minuten. Durch Offenlegung der verwendeten Formate zur Datenerfassung, Segmentierung und

Sequenzierung der Fluenzmatrizen kann Helax TMS als Bindeglied mit Fremdsystemen (inverse Pla-

nung, Sequenzierung) eingesetzt werden und kann als zertifiziertes System die Dosisberechnungüber-

nehmen. Praktische Erfahrungen zeigen aber auch hier Unstimmigkeiten in der Dosisberechnung für

kleine Feldgr̈oßen.

Corvus Ein auf dem Simulated Annealing-Ansatz beruhendes inverses Planungssystem stellt das Cor-

vus System von der Firma Nomos dar. Trotzdem soll dieses System schnelle Planberechnungszeiten im

Minutenbereich bieten. Zahlreiche Referenzinstallationen in größtenteils amerikanischen Kliniken ver-

mitteln das Bild eines erfolgreichen Planungssystems.

BrainSCAN BrainSCAN von der Firma Brainlab bietet ebenfalls ab Version 5.0 eine Option zur in-

versen intensiẗatsmodulierten Bestrahlungsplanung. Das Optimierungsverfahren basiert auf der
”
Dyna-

mically Penalized Likelihood Method“, einer Form des Gradientenverfahrens. Zusätzlich werden pro Re-

chendurchgang mehrere Ergebnisse ermittelt, der Benutzer wählt das g̈unstigste Resultat. Durch einen

genauen Dosisberechnungsalgorithmus, sowie fortgeschrittene Verfahren zur Benutzerführung ist dieses

System aussichtsreich für eine klinische Verwendung, was zum Testzeitpunkt aufgrund des Betastatus

der Software noch nicht m̈oglich war.

KonRad Das erste echte inverse Planungssystem KonRad wurde am Deutschen Krebs-Forschungs-

Zentrum (DKFZ) um das Jahr 1995 entwickelt (erste Patientenbestrahlung 1997) und wird nunmehr

weltweit von der Firma MRC vertrieben. Es basiert auf dem Gradientenverfahren (optional: Simulated

Annealing) und erm̈oglicht so schnelle Planberechnungszeiten. Auch ist durch die Möglichkeit, Ände-

rungen an Parametern noch während des Rechenprozesses vorzunehmen, eine schnelle Einflussnahme

auf die generierten Pläne beg̈unstigt.

Durch Ber̈ucksichtigung verschiedener Beschleunigerhardware kann dieses System universell eingesetzt

werden.
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