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Abklrzungsverzeichnis

CBCT Cone Beam Computertomographie
CT Computertomographie
CTV Clinical target volume
D2 Strahlendosis, die 2% des Zielvolumens erreicht
D98 Strahlendosis, die 98% des Zielvolumens erreicht
D1-10cc Strahlendosis, die 10 Kubikzentimeter erreicht
Dmax Maximaldosis
Dmean Mean dose (Mittlere Dosis)
DOF Degree of Freedom (Freiheitsgrad)
DRR Digitally Reconstructed Radiograph
ET ExacTrac
Gy Gray
Patienten mit hypofraktioniertem Behandlungsprotokoll mit unter
HF :
10 Fraktionen
MRT Magnetresonanztomographie
Gruppe Patienten mit fraktionierten Behandlungsschemata von 10
NF . .
bis 30 Fraktionen
OAR Organ at Risk
PTV Planned Target Volume, geplantes Zielvolumen
RC Patienten mit Radiochirurgie, einer Einzelbestrahlung mit hoher
Dosis
ROI Region Of Interest




1 Einleitung

1.1 Entwicklung der Strahlentherapie

Mit dem Bericht ,,Uber eine neue Art von Strahlen® vom 28. Dezember 1895 an die
physikalische Gesellschaft in Wirzburg teilte Wilhelm Conrad Rdntgen seine Entdeckung der
»X-Strahlen mit. Hiermit begann die Entwicklung der eigenstdndigen Fachgebiete
Medizinische Radiologie, Nuklearmedizin und Strahlentherapie, die in der Diagnostik,
Therapie und Forschung ungeahnte Fortschritte mit sich brachten. Die damals vorhandene
Strahlenqualitat setzte zum Erreichen guter Bilder lange Expositionszeiten voraus, die zu
Veranderungen an der Haut mit Rotung, zu Haarausfall und zur Bildung von Malignomen
fihrten. Damit war die biologische Wirkung der ionisierenden Strahlung bewiesen. Mit der
etwa gleichzeitigen Entdeckung der Radioaktivitit begann die Entwicklung der
Strahlentherapie, mit der sowohl gutartige Erkrankungen mittels ,.Schmerz- oder

Entziindungsbestrahlung* als auch maligne Tumore behandelt werden konnten.

1.2 Technische Fortschritte

Arzte, Physiker und Mitarbeiter von Unternehmen der Medizintechnik entwickelten im Laufe
der Jahrzehnte Therapiemoglichkeiten mittels Orthovolt- oder Megavolttechnik im Gegenfeld,
Rotationsfeld oder mittels Stereotaxie mit denen zunehmend gute Ergebnisse erzielt wurden.
Mit der Einflhrung der Computertomographie wurde die Bestrahlungsplanung wesentlich
verbessert, sodass es moglich wurde, durch Radiotherapie eine ausreichende Tumordosis bei
maoglichst guter Schonung des in der N&he des Tumors gelegenen gesunden Gewebes zu
erreichen. Bei der Strahlentherapie werden die Strahlendosen in einer einzigen oder mehreren
Fraktionen an ein Zielobjekt abgegeben. Eine hochstmogliche Genauigkeit bei der

Positionierung des Patienten ist erforderlich, da das Zielvolumen von gesundem Gewebe und



Risikoorganen umgeben ist. Bei der Radiotherapie kann es technik- oder patientenbedingt zu
Abweichungen von der idealen geplanten Bestrahlung kommen. Der Bild- und
Strukturdatensatz, mit dem die Therapie geplant wird, unterliegt ebenso technischen
Ungenauigkeiten wie die Planungssoftware. Fehlerpotential bergen auch die Fusion der
Bilddatensatze, der Prozess der Lagerung, die Immobilisation, die Vorpositionierung, die
tagesaktuelle Bildgebung zur Anpassung der Lage des Patienten, der Linearbeschleuniger und
nicht zuletzt Veranderungen im Zielbereich am Patienten selbst. In dieser Arbeit liegt der Fokus
auf Abweichungen von der geplanten Position, die durch den Positionierungsprozess entstehen,
sowie dem Einfluss von rotatorischen Lagerungsfehlern auf die Dosisverteilung im Zielgebiet

und den Risikoorganen.

1.3 Einsatzmdglichkeiten bei intrakraniellen Tumoren

Bei der Auswahl der Therapie eines malignen Tumors des Gehirns stehen die Operation, die
medikamentose Behandlung, die Radiochirurgie oder die fraktionierte Strahlentherapie zur
Verfligung. Hierbei gerdt die Ganzhirnbestrahlung aufgrund ihres ungunstigen Nebenwir-
kungs- und Nutzenprofils in den letzten Jahren im Vergleich zu gezielten radiotherapeutischen
Verfahren in den Hintergrund. Die Deutsche Gesellschaft fur Neurologie (DGN) empfiehlt bei
kleineren, einzelnen Hirnmetastasen mit guter Prognose und glinstiger Lokalisation eine Re-
sektion des Tumors anzustreben. Als Alternative ist bei einem kleinen Tumor ohne Mittellini-
enverlagerung auch ein definitiver radiochirurgischer Ansatz moglich (Weller; Weller). Der
Bericht der Deutschen Gesellschaft fiir Radioonkologie (DEGRO) enthélt die Empfehlung zur
Radiochirurgie (RC) sowohl fur einzelne als auch fur mehrere Hirnmetastasen bei Patienten mit
einer Lebenserwartung von mehr als 3 Monaten (Kocher et al. 2014). Handelt es sich um eine
Metastase eines chemosensiblen Tumors, so ist auch eine alleinige Chemo- oder eine Kombi-

nation mit Radiotherapie als Therapieansatz moglich. Auch neue pharmakologische Ansétze,



die ,targeted therapies®, stellen bei Hirnmetastasen sensibler Tumoren Therapieoptionen dar.
Neben den spezifischen Eigenschaften des jeweiligen Tumors sind das Alter, der Allgemeinzu-
stand und weitere Tumormanifestationen des Patienten fiir die Auswahl der Therapie entschei-

dend (Weller; Weller).

1.4 Positionierungssysteme

Rahmenbasierte Positionierungstechniken, beispielsweise ein invasiver stereotaktischer
Kopfring, werden eingesetzt, um eine genaue Positionierung zu gewahrleisten. Seit einigen
Jahren sind auBerdem rahmenlose Alternativen weit verbreitet und umfassen Systeme mit
Infrarotkameras  und  Kilovolt-Rontgenbildern.  Im  Vergleich  zu  invasiven
Positionierungssystemen  ermdglichen  sie  eine  einfachere  Fraktionierung  des
Behandlungsschemas bei anndhernd vergleichbarer Prézision. Der Erfolg einer Bestrahlung
ohne invasiven Rahmen hé&ngt von einer zuverlassigen Immobilisierung sowie einer prézisen
bildgefiihrten Lokalisierung und genauen Positionskorrektur ab. Es ist daher unverzichtbar,
dass interdisziplinare Teams aus Arzten, Physikern und medizinisch technischen
Rontgenassistenten eine bestmogliche Behandlungsmethode erarbeiten, um eine ausreichende
Therapiedosis bei gleichzeitiger Schonung des umliegenden Gewebes zu erreichen. Dies
beinhaltet Uberpriifungen der Behandlungsergebnisse bzw. der Genauigkeit der
Therapiemethoden. Die berichteten Unsicherheiten, die sich aus einem rein maskenbasierten
Setup ohne Bildfiihrung ergeben, variieren zwischen 1,5 und 3,2 mm translatorischem Setup-
Fehler in drei Dimensionen, abhangig von der Art der Maske  oder
Immobilisationsvorrichtungen (Masi et al. 2008). Ein Vergleich der Lagerung von Patienten
mit und ohne Fixierung wurde von Guckenberger et al. 2007 durchgefiihrt. Ohne Fixierung war
die Genauigkeit der Position geringer als mit Fixierung, mit 1,6 mm Abweichung in 3D im

Vergleich zu 0,9 mm. Auch die Auswirkung intrafraktioneller Tischbewegungen waren bei



nicht fixierten Patienten hoher (Guckenberger et al. 2007b). Lamba et al. verglichen rahmen-
basierte Lagerung mittels Kopfring mit maskenbasierter Lagerung an Phantomen. Die Qualitat
der Lagerung war mit beiden Systemen vergleichbar, die Stabilitat der Lagerung wahrend der
Bestrahlung selbst war hoch, mit Abweichungen zwischen den Aufnahmen vor und nach der
Bestrahlung von 0,5 mm (Lamba et al. 2009). Van Santvoort et al. verglichen rein maskenba-
sierte mit zusatzlich mit BeilRkeil stabilisierten Lagerungen. Sie beschrieben die mit dem Beil3-
keil stabilisierte Lagerung als der rein maskenbasierten um 0,3 mm (berlegen (van Santvoort
et al. 2008). Boda-Heggemann et al. untersuchten starre und thermoplastische Masken fir
intrakranielle Lasionen im Vergleich und berichteten eine Ungenauigkeit von zunéchst 0,3 +
0,2 cm bei starren und 0,5 + 0,2 cm bei thermoplastischen Masken. Nach der CT gesteuerten
Positionskorrektur ergaben sich Abweichungen von 0,2 + 0,1 cm bei starren und 0,1 £ 0,1 cm
bei thermoplastischen Masken (Boda-Heggemann et al. 2006). Als zuverlédssige Referenz fiir
die intrakranielle Zielposition unter Verwendung der kndchernen Anatomie hat sich die Cone
Beam CT (CBCT) unterstiitzte Positionierung erwiesen. In einer Studie von Thilmann et al. aus
dem Jahr 2006 wurden deren initiale Erfahrungen mit CBCT assistierter Lagerung beschrieben.
Die Immobilisation der 6 Patienten erfolgte mithilfe von Kopfrahmen bzw. mittels Vakuum-
matten bei Zielvolumen auRerhalb des Kopfbereichs. Sie beurteilten die Bildqualitdt und den
zeitlichen Mehraufwand durch die regelméfiiige Positionskontrolle als gerechtfertigt aufgrund
der zusatzlich gewonnenen Prézision der Bestrahlung (Thilmann et al. 2006). Oldham et al.
untersuchten ebenfalls die Bildqualitdt und die erreichbare Genauigkeit der bildgestitzten
Positionierung. Sie berichteten von einer hohen Bildqualitat sowohl im weichen als auch im
knochenéhnlichen Bereich und einer submillimetergenauen Abweichung des Phantoms von der
geplanten Position (Oldham et al. 2005). In einer Studie von Guckenberger et al. wurde
untersucht, inwieweit auch nur die kndchernen Strukturen um kranielle Zielvolumen als

Anhaltspunkt der Positionierung zur Strahlentherapie verwendet werden konnen. In ihrem



Kollektiv stimmte die Registrierung unter Verwendung kndcherner Strukturen ebenfalls mit der
weichteilbasierten tberein (Guckenberger et al. 2007a). Wiehle et al. untersuchten in ihrer
phantombasierten Studie die Genauigkeit der Positionierung flr die stereotaktische Radiochi-
rurgie. Die Bildkontrolle wurde mittels Rontgen oder CBCT durchgefiihrt. Sie erreichten eine
Positionierungsgenauigkeit von weniger als 1 mm Differenz zwischen der tatsachlichen und
der geplanten Position des Isozentrums. Sie berichteten von einer systematischen Abweichung
zwischen der geplanten und der tatsachlichen Position von 1 mm und einer Prézision des Auf-
baus von 0,2 mm im Anschluss an das Korrekturverfahren (Wiehle et al. 2009). Als Mdéglich-
keit, die Bestrahlungsprazision weiter zu erhéhen, erwéhnten Beltran et al. die Durchfiihrung
der Bestrahlung in Narkose in ihrem Kollektiv pédiatrischer Patienten mit Hirnbestrahlung

(Beltran et al. 2011).

Eine weitere Moglichkeit neben der CBCT die Lagerung des Patienten zu verbessern, erlaubt
das ExacTrac-System (Brainlab, Feldkirchen), das stereoskopische Ro&ntgenbilder in
Kombination mit einer automatischen Patientenliege mit 6 Freiheitsgraden (6 DOF) zur
Korrektur umfasst. In mehreren Studien wurde die Genauigkeit der Patientenaufstellung mit
ExacTrac analysiert (Verellen et al. 2003; Yan et al. 2003). Durch Gevaert et al. wurden in
einem phantombasierten Ansatz eine dreidimensionale Positionsabweichung von 0,76 mm und
Rotationsabweichungen von weniger als 0,1° in jedem Freiheitsgrad beschrieben (Gevaert et
al. 2012b). In einer Phantomstudie von Yan et al. betrugen die Verschiebewerte ihrer mit
ExacTrac gelagerten Patienten 0,66, 0,76 und 0,56 mm entlang der drei translatorischen Achsen
(Yan et al. 2003). Vergleichbare Abweichungen ergaben sich auch im Kollektiv von Verellen
et al. Die von Wurm et al. verdffentlichten Abweichungen lagen bei 1,5 + 1,3 mm (Mittelwert
+ Standardabweichung (SD)) in den translatorischen und 1,0 + 1,8° in den rotatorischen

Freiheitsgraden nach der infrarot-basierten VVorpositionierung, wahrend die Korrektur mit den



von ExacTrac berechneten Verschiebungen Unsicherheiten von 0,31 £ 0,26 mm und 0,26 +

0,23° erreichte (Wurm et al. 2008).

1.5 Schonung von Risikoorganen

Die stereotaktische Strahlentherapie erfordert die exakte Abgabe einer hohen Strahlendosis an
das maligne veranderte Zielgewebe bei gleichzeitig bestmdglicher Schonung des nicht betroffe-
nen Gewebes um den Tumor. Die Bestrahlung des Tumors birgt das Risiko einer Nekrose des
Gewebes im direkten Umfeld. Lawrence et al. haben eine Metaanalyse zu Daten Uber die durch
Strahlentherapie ausgeldsten Gehirngewebeverletzungen veréffentlicht. Wéhrend sich strah-
lungsbedingte nekrotische Gewebeverénderungen bereits in den ersten beiden Jahren nach der
Therapie zeigen, entwickelt sich der strahlenbedingte Verlust der kognitiven F&higkeiten der
Patienten in der Regel nach vielen Jahren. Ob es Nebenwirkungen gibt und wie schwer diese
sind, ist von der abgegebenen Strahlendosis, der Grofl3e und Lage des Zielvolumens und dem
sonstigen Gesundheitszustand des Patienten abhéngig. So beeinflussen das Alter des Patienten
und seine Vorerkrankungen, wie Diabetes oder zuvor erhaltene Chemotherapie die Wahr-
scheinlichkeit des Auftretens von Nebenwirkungen. Ab einer Strahlendosis von insgesamt 120
Gy zeigten sich bei 5% der Patienten nekrotische Verdnderungen des priméar gesunden Hirnge-
webes. Ab einer Dosis von 150 Gy entwickelten sich Nekrosen in 10% der Félle. Dies galt fur
Tagesdosen bis 2,5 Gy, Aussagen zu héheren Einzeldosen sind schwieriger zu treffen. Zwei
Fraktionen pro Tag senken die tolerierte Maximaldosis auf 80 Gy. Bei radiochirurgischen An-
sétzen zeigte sich die Toxizitat abhangig von der Grolie des Zielvolumens (Lawrence et al.

2010).

Zunachst ist die genaue Konturierung der angrenzenden Risikoorgane essentiell, um eine

schadliche Dosis auf besonders sensible gesunde Strukturen zu vermeiden (Lo et al. 2013).



Weiterhin massen individuelle Maximalwerte von Strahlendosen fir die einzelnen Risikoor-
gane, bei deren Uberschreitung organspezifische Spatfolgen drohen, bedacht werden. Innerhalb
des Schédels sind hiervon insbesondere der Hirnstamm und die Sehbahn sowie die Augenlinsen

betroffen.

Strahlendosen im Bereich des Hirnstamms koénnen fir den Ausfall der in der betroffenen Re-
gion gelegenen Hirnnervenkerne fihren und dadurch schwere, teils interventionsbedirftige
Symptome verursachen. Dosen unterhalb von 60 - 64 Gy bei einer Einzeldosis von 2 Gy schei-
nen eine geringe Schédigung zu verursachen. Als sicherer Grenzwert flir den gesamten Bereich
des Hirnstamms gilt die Grenze von 54 Gy bei konventioneller Fraktionierung. Volumen von
weniger als 10 ml kénnen mit einer Maximaldosis von 59 Gy mit bis zu 2 Gy Einzeldosis be-
strahlt werden. Das Risiko flr Toxizitét steigt jedoch deutlich ab einer Dosis von Uber 64 Gy

bereits auf kleine Volumen (Mayo et al. 2010b).

Fur die Sehnerven und das Chiasma opticum wiederum gelten organspezifische Grenzwerte,
um unerwiinschte Wirkungen wie strahleninduzierte optische Neuropathie zu verhindern. Die
vergleichende Untersuchung mehrerer Publikationen zur Strahlensensibilitat der Sehnerven
und des Chiasma opticum durch Mayo et al. ergab einen Anstieg des Risikos bei Dosen Uber
60 Gy und bei Einzeldosen von 1,8 Gy. Bei radiochirurgischen Therapien wurde die Einhaltung
eines Grenzwertes von 12 Gy in diesem Bereich empfohlen. Eine Verringerung der Einzeldosis

erhohte die Strahlentoleranz des gesunden Gewebes (Mayo et al. 2010a).

Zu hohe Strahlendosen auf die Augenlinsen verursachen ein hoheres Risiko fiir die Entwick-
lung einer Katarakt. In ihrer zusammenfassenden Analyse mehrerer Studien zu Dosisgrenzen
in Risikoorganen empfehlen Hanna et al. eine maximale Dosis von 1,5 Gy auf die Linsen an-

zuwenden, um die Entwicklung einer Katarakt zu vermeiden (Hanna et al. 2018).



Geht man von einer Restungenauigkeit der gesamten Bestrahlung aus, sind Sicherheitssdume
sowohl um das Zielvolumen als auch die Risikoorgane erforderlich, um im Ziel eine vorgese-
hene Dosis sicher zu erreichen bzw. die Zielorgane sicher zu schonen. Georg et al. teilten ihre
Empfehlungen fiir Sicherheitsabstdnde aufgrund ihrer Erfahrungen mit Kopf- im Vergleich zu
Kopf- und Halsmasken an 10 Patienten in die jeweiligen Freiheitsgrade auf. In lateraler und
anterioposteriorer Richtung gentgten in ihrem Kollektiv bei der Verwendung einer Kopfmaske

Sicherheitssdume von 2 mm, in kraniokaudaler Richtung von 2,5 mm (Georg et al. 2006).

1.6 Problemstellung

Das Ziel dieser Arbeit ist die Verbesserung der Genauigkeit der Lagerungsverfahren zur Stei-
gerung der Prézision der intrakraniellen Bestrahlung. Die im Rahmen dieser Arbeit untersuch-
ten Hypothesen zur Dynamik der Genauigkeit umfassen die Vermutung, dass die Anzahl der
Fraktionen des jeweiligen Patienten einen Einfluss auf die Prézision haben kénnte. Weiterhin
konnte die Genauigkeit der Lagerung zwischen den Fraktionen zu Beginn und zum Ende des
Behandlungszeitraums zu- oder abnehmen. Mdglicherweise treten wahrend der Fraktion Be-
wegungen des Patienten in der Maske auf. Zusétzlich bestiinde die Moglichkeit einer ausglei-
chenden Bewegung des Patienten, wenn der Tisch des Patienten in die Position eines einge-
planten Tischwinkels gedreht wird. Dies kdnnte sich, abh&ngig von der Dimension des Tisch-
winkels, unterschiedlich stark auswirken. Einfluss auf die Prézision der Behandlung konnte
auch der Abstand des Isozentrums von den umliegenden kndchernen Strukturen haben, da die

kndcherne Umgebung die Referenzstruktur fiir den Fusionsvorgang darstellt.

Hierflr wird die Positionierungsgenauigkeit des ExacTrac-Systems in einer 145 Patienten
umfassenden Kohorte retrospektiv bewertet. Es wurden Patienten mit intrakraniellen Tumoren,

die mit Radiochirurgie oder fraktionierter Strahlentherapie behandelt wurden, untersucht. Die



intra- und interfraktionelle Variabilitdt wurde ebenso untersucht wie die Auswirkung von

Tischwinkeln und der Einfluss der Zielposition auf die Positionierungsgenauigkeit.

Im zweiten Teil der Arbeit sollen die Auswirkungen von Rotationsfehlern auf die an das Ziel
und angrenzende Risikoorgane abgegebene Dosis untersucht werden. Die hierbei untersuchten
Hypothesen umfassen einerseits eine mogliche Beeinflussung der Dosisverteilung durch Rota-
tionsfehler, die sich aus Fusionen des Planungs-CTs mit dem jeweiligen CBCT in weniger als
den 6 moglichen Freiheitsgraden ergeben. Hierbei ist die Uberlegung, dass groRere Fehler, oder
Fehler in mehreren Rotationen gleichzeitig, einen starkeren Einfluss auf die Dosisabgabe be-
wirken. Auch im Kollektiv der mit CBCT gelagerten Patienten ist es moglich, dass Unter-

schiede zwischen den einzelnen Fraktionen des jeweiligen Patienten bestehen.

Der Effekt, den Rotationsfehler auf die Dosisverteilung haben, wurde an einem Kollektiv von
46 Patienten, die mithilfe von CBCT gelagert wurden, untersucht. Einerseits erfolgte die
Auswertung im Hinblick auf die Zielvolumen, andererseits im Hinblick auf erhéhte Dosen in

angrenzenden Risikoorganen.



2 Material und Methodik

2.1 Gesamtes Patientenkollektiv

Fur die Beantwortung der Fragestellung standen Daten- und Bildsatze von insgesamt 191 Pati-
enten aus 2307 Fraktionen zur Verfugung. Dies umfasst mit der jeweiligen Technik im Zeit-
raum zwischen 2012 und 2016 gelagerte und dokumentierte Patientenfélle. Im Fall des
ExacTrac-Kollektivs handelt es sich um alle im System der Klinik vorhandenen Datensétze.
145 Patienten aus einem Zeitraum zwischen 2014 und 2016 wurden mithilfe des ExacTrac Sys-
tems flir 1752 Fraktionen gelagert. Um ein vergleichbares Kollektiv mit einer anderen Technik
zur Lagerung zu schaffen, wurden zusétzlich Patienten in das untersuchte Patientenkollektiv
eingeschlossen. Deren Lagerung wurde mittels Cone Beam CT untersucht. Aus der gesamten
Anzahl der dokumentierten Patientenfélle zwischen 2012 und 2016 wurden hierfur alle Patien-
ten ausgewahlt, fiir die der Einsatz von Cone Beam CT zur Lagerung dokumentiert war. Dieses
Vorgehen ergab 46 Patienten, die mittels CBCT fir 555 Fraktionen gelagert wurden. Abbildung

1 zeigt eine Ubersicht tiber die Aufteilung der Patienten in die unterschiedlichen Gruppen.
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Abbildung 1: Zusammensetzung des Patientenkollektivs
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2.2 Patienten mit ExacTrac-assistierter Positionierung

145 Patienten mit malignen Hirntumoren, die zwischen 2014 und 2016 in der Klinik fur Ra-
dioOnkologie und Strahlentherapie des Klinikums rechts der Isar behandelt wurden, wurden
retrospektiv ausgewahlt. Abbildung 2 zeigt oben links den Linearbeschleuniger. Im Bild dane-
ben sind die Referenzpunkte des Infrarot-Localizers auf dem Rahmen zu sehen. Ebenfalls ist
die thermoplastische, individuell angefertigte Gesichtsmaske im Rahmen abgebildet. Unterhalb

schlielen sich zwei Ansichten aus der Benutzeroberflache der Positionierungssoftware an. .
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Abbildung 2: oben links: Linearbeschleuniger; oben rechts: Maske und Localizer-Rahmen; un-
ten links und rechts: Software-Oberflache des ExacTrac-Programms
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Die Planungs-CTs fiir jeden Patienten wurden mit einem Siemens Emotion 16 Computertomo-
graphen (Siemens, Erlangen) erstellt. Die CT-Daten wurden in das Planungssystem IPlan
(Brainlab, Feldkirchen) tibertragen und eine VVorpositionierung durchgefiihrt. Die Konturierung
und die Bestrahlungsplanung wurden auf den CT Datensatzen entweder mit IPlan oder Eclipse
TPS (Varian Medical Systems, Palo Alto, CA, USA) durchgefihrt. Zuletzt wurden die freige-
gebenen Bestrahlungsplane in die ExacTrac Software tbertragen. Die Behandlung fand an ei-
nem Varian Trilogy Linear Accelerator (Varian Medical Systems, Palo Alto, CA, USA) statt,
der mit einem HD 120 multi-leaf Kollimator ausgestattet ist. Die VVorpositionierung basiert auf
der Erkennung von Markern auf einem Carbonrahmen durch eine Infrarot-Kamera, die Gber der
thermoplastischen Maske des Patienten platziert wird. Die erste Positionskorrektur mit 6 Frei-
heitsgraden wurde auf Grundlage von zwei schrdg zueinander ausgerichteten Rontgenbildern
durchgefuhrt, welche mit einem digitally reconstructed radiograph (DRR) des Planungs-CTs
fusioniert wurden. Die freigegebenen translatorischen und rotatorischen Verschiebewerte wur-
den durch den automatisierten Tisch ausgefiihrt. Die nun erreichte Position wurde durch Kon-
trollréntgenaufnahmen und eine erneute Fusion mit dem DRR des Planungs-CTs tiberprift und,
bei Bedarf, nochmals angepasst. Bei Bestrahlungen mit eingeplanten Tischwinkeln wurden
nach der ausgeflihrten Rotation vor Bestrahlung des geplanten Feldes die Position des Patienten
mittels einer erneuten Kontrollaufnahme Gberprift, registriert und gegebenenfalls korrigiert.
Die hierbei aufgetretenen Verschiebungen wurden ebenfalls analysiert. Die Félle, in denen die
Abweichungen des Patienten von der Idealposition nach der ersten Korrektur immer noch au-
Rerhalb der in der Klinik tolerierten Werte waren, wurden einzeln ausgewertet. In diesen Féllen
waren nach der initialen Korrekturbewegung noch weitere Korrekturaufnahmen, verbunden mit
Anpassungen der Patientenposition, dokumentiert. Da der Grund flr persistierende Abweichun-
gen im System nicht gespeichert wird, war es jedoch im Nachhinein nicht in jedem Fall zwei-

felsfrei nachzuvollziehen, worin die Ursache der Abweichung bestand und ob das Problem
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durch eine neue Lagerung des Patienten insgesamt, eine neue Registrierung oder nur eine neue
Aufnahme und Korrektur behoben wurde. Bei 49 Fraktionen wurden zusétzlich direkt im An-
schluss an die Bestrahlung eine Aufnahme der Patientenposition durchgefihrt, um Rick-
schllsse auf die intrafraktionelle Beweglichkeit zu ziehen. Um eine Korrelation zwischen der
Position des PTVs und der Genauigkeit der Positionierung zu untersuchen, wurde der Abstand
jedes Isozentrums von der Oberkante des héchsten Punktes des Schadelknochens gemessen.
Hierdurch ware eine eventuelle Korrelation zwischen der Entfernung des Zielvolumens vom
umliegenden Knochen und der GroRe der Abweichungen der Position des Patienten erkennbar.
Die geplanten Tischwinkel wurden aufgrund der Hypothese, grofiere Bewegungen des Tischs
konnten in instabileren Lagerungen resultieren, in Winkel von mehr und weniger als 45° auf-
geteilt und beide Gruppen verglichen. Zusatzlich zu den mittleren Abweichungen der Position
wurden nicht nur das AusmaR der Abweichungen untersucht, sondern auch die Mittelwerte aus
den positiven und negativen Verschiebewerten ermittelt, um eine systemische Abweichung der
Positionierung aller Patienten zu erkennen. So ergibt das System beispielsweise bei einer Fehl-
lage des Patienten um 1 mm zu tief auf dem Behandlungstisch einen Verschiebewert von -1

mm in der vertikalen Translation, lage der Patient zu hoch, einen Verschiebewert von 1 mm.

Abhéngig von der Anzahl der Fraktionen wurden alle eingeschlossenen Patienten in drei Grup-
pen eingeteilt, um Unterschiede zwischen fraktionierten Therapieschemata und radiochirurgi-
schen Behandlungen zu untersuchen. Die einzelnen Gruppen enthielten Patienten, die eine Ra-
diochirurgie erhielten (RC), Patienten die eine Behandlung in weniger als 10 Fraktionen erhiel-
ten (HF) und Patienten, die Bestrahlungen in mehr als 10 bis 30 Fraktionen erhielten (NF).
Patienten, die mehr als einen Tumor hatten, werden teilweise in mehreren Gruppen gleichzeitig
aufgefiinrt, beziehungsweise zwei Mal in derselben Gruppe. Tabelle 1 zeigt einen Uberblick

uber die Zusammensetzung der drei Gruppen und die Verteilung der Patienten.
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Anzahl der Patienten 145

Anzahl der Fraktionen 1752

Patienten mit mehr als 10 Fraktionen (NF) 67 (2196 +c67,4)
Patienten mit 2-9 Fraktionen (HF) 52(@6,0+01,6)
Patienten mit 1 Fraktion (RC) 46

Tabelle 1: Patientengruppen und -aufteilung

2.3 Patienten mit Cone Beam CT-unterstitzter Positionierung

Bei den zwischen 2012 und 2016 mithilfe von CBCT gelagerten Patienten erfolgte die Positi-
onskorrektur des Patienten nur unter Verwendung von 4 Freiheitsgraden, drei Translationen
und der um eine longitudinale Achse verdrehenden Rotation. Aus den 46 mit Cone Beam CT
gelagerten Patienten wurden 12 ausgewahlt, bei denen sich die Zielvolumina in der Nahe oder
uberlappend zu kraniellen Risikoorganen wie dem Hirnstamm, dem Chiasma, den Sehnerven
und den Augenlinsen befanden. Die Zielvolumina waren grof3 und hatten eine unregelméafige
Form. VVon den 12 Patienten mit intrakraniellen Malignomen litten neun an Glioblastomen, ei-
ner an einem hohergradigen Gliom, einer an einem Astrozytom und einer an einem Oli-
godendrogliom. 6 der eingeschlossenen Patienten erhielten mehr und 6 weniger als 10 CBCT-
Scans in insgesamt 162 Fraktionen. Im ersten Schritt wurden die Verschiebewerte von Patien-
ten, die fir die Strahlentherapie mit einer Registrierung zwischen Planungs-CT und einem vor
der jeweiligen Fraktion durchgefihrten CBCT positioniert wurden, ausgewertet. Hierdurch
wurde die Genauigkeit dieser Positionierungstechnik untersucht. Aus den translatorischen Frei-

heitsgraden wurde ein 3D Vektor berechnet.

Neben der Auswertung der klinischen Positionsfehler wurde eine Simulation durchgefthrt, die

die Auswirkungen auf die Dosisverteilung zeigen sollte, wenn bei einer Korrektur der Lage des
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Patienten nur translatorische Freiheitsgrade bzw. nur eine von drei moglichen Rotationsebenen
korrigiert wirde. Hierfur wurden Fusionen des Planungs-CTs mit dem CBCT des Patienten in
6 DOF, 4 DOF oder 3 DOF mit der ,,Auto fusion* Funktion des Programms automatisch durch-
gefiihrt und die daraus resultierenden Dosisdnderungen berechnet. Als ROI (Region Of Interest)
fir den Matching-Algorithmus wurde die kndcherne Anatomie um das PTV verwendet. Die
vom System berechneten Unterschiede zwischen 6 DOF und den 4 bzw. 3 DOF wurden mit
Hilfe eines hierfiir erstellten Matlab-Protokolls (The MathWorks, Inc., Natick MA) auf das
Planungs-CT und die zugehoérigen Strukturen tbertragen, wobei die Bild- und Struktursétze
gedreht und verschoben wurden, um unkompensierte Rotationen zu simulieren. Der urspriing-
liche Bestrahlungsplan wurde unter Verwendung der urspriinglichen Parameter auf die gedreh-
ten CT-Bilder Ubertragen. Die Dosisverteilung wurde neu berechnet und die maximale und
mittlere Dosis aller intrakraniellen Risikoorgane, Hirnstamm, Chiasma, Nn. optici, optischen
Linsen analysiert und zuséatzlich die Dosis in 98% des jeweiligen Volumens (D98) und die Do-
sis in 2% des jeweiligen Volumens (D2) fiir die jeweilige CTV und PTV sowie die Dosis, die
1 bis 10 Kubikzentimeter des Volumens des OAR erreicht (D1-10cc), fur den Hirnstamm aus-
gewertet. Die Préazision der 3 DOF- und 4 DOF-Szenarien wurde durch eine vergleichende Do-
sisauswertung beurteilt. Um auszuschlieRBen, dass der Prozess der Verdrehung der CT-Datens-
atze selbst eine Auswirkung auf die Dosisverteilung zeigen kénnte, wurde das gleiche Protokoll
auf den als Goldstandard (6 DOF) verwendeten Bildsatzes angewendet, wobei 0 mm und 0°

Differenz in jedem Freiheitsgrad eingesetzt wurden.

Im Anschluss an die Untersuchung der Unterschiede zwischen den Dosiswerten, die durch feh-
lende Rotationsfreiheitsgrade entstanden, wurden zuvor festgelegte Rotationsfehler implemen-
tiert. Um die GrofRe des Rotationsfehlers zu bestimmen, ab der eine klinische Relevanz fir die
Dosisabgabe entsteht, wurden fiir einen Patienten exemplarisch Rotationsfehler von 2°, 3° und

4° fir roll und yaw Rotationen gleichzeitig simuliert.
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Ein zweites Szenario beinhaltete die getrennte einzelne Implementierung von 2°, 3° und 4°
Positionierungsfehlern bei einem Patienten in den drei rotatorischen Freiheitsgraden, um Un-
terschiede in der Auswirkung der Fehlpositionierung zwischen den verschiedenen Rotationen

zu analysieren.

Zur Beurteilung der interfraktionellen Reproduzierbarkeit der Positionierung wurden die ersten
drei CBCTs, die zur Korrektur der Positionierung aufgenommen wurden, verdreht und die Do-

siswirkungen fur alle 12 Patienten berechnet und verglichen.

2.4 Aufbereitung der dokumentierten Verschiebewerte

Die Dateien mit den Positionierungsdaten der Patienten, die wahrend des Bestrahlungsprozes-
ses erhoben wurden, wurden aus der ExacTrac Software exportiert und in Excel Tabellen
(Microsoft Excel 2016, Microsoft Corporation, Redmond, WA) aufbereitet. Die Verschiebe-
werte aus dem CBCT Kaollektiv wurden ebenfalls der Software enthommen und in Excel-Ta-
bellen aufbereitet. Um systematische Abweichungen in der Lagerung des ExacTrac Systems zu
erkennen, wurden die Mittelwerte der Verschiebewerte der sechs translatorischen und rotatori-
schen Freiheitsgrade berechnet. Zusatzlich wurden die mittleren absoluten Abweichungen be-
rechnet, um eine Aussage Uber die Genauigkeit der Lagerung und benétigte Sicherheitssaume
treffen zu konnen. Die Werte in den zugehorigen Tabellen sind jeweils Mittelwerte aus den
mittleren Abweichungen aller Patienten, sowie die dazugehorige Standardabweichung der Pa-
tienten aus der jeweiligen Gruppe. Der 3D Vektor, der alle drei translatorische Verschiebungen

beinhaltet, wurde mit folgender Formel berechnet:

v=y/x% + y? + z2

Die mittleren Verschiebungen der drei Gruppen, und damit die Unterschiede in der Genauigkeit

zwischen fraktionierten und radiochirurgischen Therapieprotokollen, wurden verglichen. Um

17



eine Anderung der Positionierungsgenauigkeit im Verlauf einer fraktionierten Bestrahlung zu
untersuchen, wurden Mittelwerte aus den Verschiebewerten der friihen Fraktionen, welche die
Patienten in der standardfraktionierten Therapie erhalten hatten, mit denen der spéaten Fraktio-

nen verglichen.

Bei 465 Fraktionen erfolgte eine Bestrahlung unter Verwendung eines voreingestellten Tisch-
winkels zusétzlich zur standardméRigen 0° Position. Bei diesen Patienten erfolgte eine stan-
dardmaRige Vorpositionierung, eine Korrekturaufnahme, geplante Bestrahlung in der Nullpo-
sition und anschlielend die Tischrotation. Die neue Lage des Patienten wurde mit einer zusatz-
lichen Aufnahme Uberprift und gegebenenfalls korrigiert. Bei 375 Fraktionen (28,7%) aus der
SF Gruppe, 66 (20,3%) von der HF Gruppe und 24 (28,9%) von der RC Gruppe waren Tisch-

winkel eingeplant.

Die intrafraktionelle Beweglichkeit des Patienten wurde mittels zusatzlicher Rontgenbilder, die

im Anschluss an 49 Bestrahlungsfraktionen durchgefihrt wurden, untersucht.

Die Korrektur der Position des Patienten mithilfe des ExacTrac Systems beinhaltet die Berech-
nung der Abweichung von der Position im Planungs-CT unter Verwendung von sechs Frei-
heitsgraden, drei translatorischen und drei rotatorischen. Die in den folgenden Tabellen als
,»pitch® bezeichnete Rotation ist eine Rotation um eine waagrechte Achse seitlich durch den
Schédel, die bei einer Abweichung in einer ,,Nickbewegung* des Patienten resultiert. Die im
Folgenden als ,,roll“ bezeichnete Rotationsbewegung entspricht einer Rotation um eine der
Lange nach durch den liegenden Patienten verlaufenden Achse, einem ,,Kopfschiitteln“. Die
dritte Rotation, im Folgenden als ,,yaw* bezeichnet, entspricht einer Bewegung um eine von

dorsal nach ventral verlaufende Achse, im Sinne einer seitlichen Neigung des Kopfes.
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2.5 Statistische Auswertung der Positionsgenauigkeit

Die Schwankungen der Verschiebungen in allen sechs translatorischen und rotatorischen Frei-
heitsgraden wurden mit SPSS (Version 24, IBM SPSS Statistics, Armonk, NY)) statistisch un-
tersucht. Aus den einzelnen Verschiebewerten wurden Mittelwerte und Standardabweichungen
gebildet. Signifikante Unterschiede zwischen den Mittelwerten der friihen und spéten Fraktio-
nen sowie dem Abstand zur Schadeldecke und den Mittelwerten wurden mithilfe des Wilcoxon
Tests ausgewertet. Unterschiede zwischen den Gruppen wurden mit dem Mann-Whitney-Test

auf Signifikanz Uberprift. Das Signifikanzniveau wurde auf p < 0,05 festgelegt.

Bei dem Teil der Patienten, die mithilfe von CBCTs gelagert wurden, fand die Auswertung der
Dosisstatistiken der urspringlichen und der gedrehten Bilder fir alle ausgewerteten Risikoor-
gane sowie CTV und PTV unter Verwendung des Wilcoxon-Tests fur verbundene Stichproben

statt. Die Unterschiede wurden bei p < 0,05 als signifikant angesehen.
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3 Ergebnisse

3.1 Genauigkeit der Patientenlagerung mit ExacTrac
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Abbildung 3: Mittlerer 3D Vektor aller Patienten in der ersten und zweiten Aufnahme

Die Verteilung der Grolie der 3D-Vektoren aller Patienten der drei Gruppen ist in Abbildung 3
dargestellt. Einerseits sind die VVerschiebewerte der ersten Aufnahme vor der Positionskorrek-
tur, andererseits die der zweiten Aufnahme nach der erfolgten Korrektur dargestellt. Der Mit-
telwert der 3D Vektoren aller Patienten wurde durch die Korrekturbewegung von 2,7 + 1,8 mm

auf 0,4 + 0,5 mm verringert.
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3.1.1 Absolute Abweichung der Position der Patienten

Die mittleren absoluten Verschiebewerte und Standardabweichungen der einzelnen Translati-
ons- und Rotationsfreiheitsgrade aller Patienten fur den ersten und zweiten Rontgenbildsatz
sind in Tabelle 2 aufgefiihrt. Die Korrekturwerte der 49 Kontrollaufnahmen, die unmittelbar

nach den Bestrahlungsfraktionen aufgenommen wurden, sind ebenfalls aufgefihrt.

Absolutwerte Translation Rotation
lateral longitudinal  vertikal 3D roll pitch yaw
[mm] [mm] [mm] [mm] [l [l [°]
Alle Patienten 1,0+1,1 1,6+1,4 1,513  27+18 1,0+0,8 1,0+0,8 1,0+0,8
1. Korrektur
Alle Patienten 0,2+0,3 0,3+0,4 02+0,3 0,405 0,2+0,2 0,1+0,2 0,2%0,2
2. Korrektur
RC
0,9+1,0 1,5+1,3 1,4+1,2 26+1,6 1,0£0,9 0,9+0,7 1,1+1,0
1. Korrektur
RC
0,2+0,3 0,3+0,3 0,2+0,3 0,5+0,5 0,2+0,3 0,2+0,2 0,2+0,2
2. Korrektur
Hypofraktioniert ;¢ 1,540,9 1,6+0,8  29+12 09405 1,1+05 1,2+0,7
1. Korrektur
Hypofraktioni
ypofraktioniert 0,2+0,2 03+0,2 0,240,2 0,5+0,3 0,2+0,2 0,2+0,2 0,2+0,1
2. Korrektur
Normfraktioniert =, .07 16108 15:0,7 2,810 1,0£05  1,1%06 1,0£0,6
1. Korrektur
Normfraktioniert 01+0,1 03402 0,2+0,1 0,4+0,2 0,2+0,1 0,1+0,1 0,2+0,1
2. Korrektur
Kontrollaufnahme
0,1+0,1 0,2%0,2 0,2%0,2 0,3%0,2 0,2%0,2 0,1+0,1 0,240,2

nach Bestrahlung

Tabelle 2: Absolute Verschiebewerte der verschiedenen Patientengruppen

Der mittlere Verschiebewert nach der Infrarot-basierten Vorpositionierung betrug 1,0 £ 1,1

mm, 1,6 £ 1,4 mm und 1,5+1,3 mm in lateraler, longitudinaler und vertikaler Richtung. Der
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berechnete 3D Vektor aus allen translatorischen Freiheitsgraden zeigte eine Abweichung von
2,7 = 1,8 mm. Die Verschiebewerte der jeweiligen Gruppen sind ebenfalls in Tabelle 2 darge-
stellt. Nach der ersten Korrekturbewegung betrug die Abweichung 0,2 + 0,3 mm in lateraler,
0,3 £ 0,4 mm in longitudinaler und 0,2 = 0,3 in vertikaler Richtung. Die mittlere 3D Verschie-
bung nach Positionsanpassung betrug 0,4 £ 0,5 mm. Durch die Korrektur der Patientenposition
verbesserten sich die Rotationsunsicherheiten von 1,0 £ 0,8°, 1,0 £ 0,8° und 1,0 + 0,8° auf 0,2
+0,2,0,1+0,2°und 0,2 £ 0,2° in jeweils yaw, pitch und roll.

Die Verschiebewerte der beiden Aufnahmen wurden statistisch miteinander verglichen, mit
dem Ziel, eine signifikante Positionsverbesserung im jeweiligen Freiheitsgrad nachzuweisen.
AuRer der longitudinalen translationalen Verschiebung (p = 0,203) und der lateralen Rotation
(p = 0,128), unterschieden sich die Verschiebewerte der zweiten Aufnahme signifikant von der

ersten.

3.1.2 Systematische Abweichung der Position des Patienten

Die Verschiebewerte wurden zusatzlich zu den im vorherigen Abschnitt beschriebenen Be-
tragswerten der jeweiligen Freiheitsgrade auch mit ihren VVorzeichen untersucht, um eine sys-
tematische Abweichung zu erkennen. Die Ergebnisse der Auswertung in den jeweiligen Frei-
heitsgraden fiir die einzelnen Patientengruppen sind in Tabelle 3, analog aufgebaut zu Ta-

belle 2, zusammengefasst.
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Realwerte

Translation Rotation
longitudi- . .
lateral vertikal 3D roll pitch yaw
S mm]  [mm] O[] ] ]
[mm]

Alle Patienten

02+15 -02+21 -1,3+15 27+1,8 03+12 07+11  0,5+1,3
1. Korrektur
Alle Patienten

00403 -0,1+0,4 0,1+04 04+05 00+03 00403 0,00,
2. Korrektur
RC

0,1+13 01420 -1,1+14 26+16 00+13 05+1,0 06+1,4
1. Korrektur
RC

01+04 00+04 00+04 05+05 0,0+0,4 00+02 00%0,3
2. Korrektur
Hypofraktioniert 00+1,0 06+1,1 -1,5+0,9 29+12 0,1+06 07+07  05%0,9
1. Korrektur
Hypofraktioniert 5,03 0003 01%03 05:03 00:02 00£02 00402
2. Korrektur
Normfraktioniert 41,09 0310 -15¢08 28£10 03:06 07:07 04407
1. Korrektur
Normfraktioniert 5,05 01103 00£02 04%02 00:02 00£01 00402
2. Korrektur
Kontrollaufnahme

00402 00+02 0,0+02 0,3+0,2 00+03 00%02 -0,1+0,.2

nach Bestrahlung

Tabelle 3: Systematische Abweichungen in der Positionierung aller Gruppen

Der Mittelwert aller vertikalen translatorischen Verschiebungen war mit -1,3 = 1,5 mm am

groRten, verglichen mit -0,2 £ 1,5 mm und -0,2 = 2,1 mm in den anderen beiden Translationen.

Diese initial beobachtete Positionsabweichung wurde durch die vom System berechnete Kor-

rekturbewegung ausgeglichen und erreichte in der zweiten Korrekturaufnahme eine Genauig-

keit von 0,1 + 0,4 mm. Dieser Wert war mit den Werten der beiden anderen Freiheitsgrade

vergleichbar: 0,0 £ 0,3 mm und -0,1 £ 0,4 mm. Die rotatorischen Freiheitsgrade zeigten mittlere

Verschiebewerte von 0,3 + 1,2°, 0,7 £ 1,1° und 0,5 + 1,3°, die sich auf 0,0 +£ 0,3°, 0,0 + 0,2°

und 0,0 = 0,2° in der zweiten Korrektur verbesserten.
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Bei 10 von 1752 Fraktionen (0,6%) waren mehr als zwei Aufnahmen notig, um eine ausrei-
chende Prézision der Lagerung zu erreichen. Genauer waren 2 Fraktionen der NF Gruppe, 4
hypofraktionierte und 4 radiochirurgische Fraktionen betroffen. Bei 4 Fraktionen war sogar
eine vierte Aufnahme erforderlich, um die hausinternen Grenzwerte zu erfillen. Solche zuséatz-
lichen Aufnahmen waren in Einzelféllen n6tig, wenn der Patient selbst darum bat, aufstehen zu
durfen, weil die Verschiebewerte deutlich von den Idealwerten abwichen oder die Qualitat der

Fusion nicht fur ausreichend befunden wurde.

3.1.3 Intrafraktionelle Ungenauigkeit der Lagerung

Die Verschiebewerte fir die intrafraktionellen Unterschiede, die nach 49 Fraktionen gemessen
wurden, waren in Ubereinstimmung mit den Werten der zweiten Aufnahme zu Beginn der
Bestrahlungssitzung (0,3 £ 0,2 mm in 3D, Tabelle 2) und unterschieden sich nur geringfiigig
von der mittleren Abweichung des ganzen Patientenkollektivs vor der Bestrahlung (0,4 + 0,5
mm). Diese Ergebnisse bestétigen eine hohe Stabilitat der Lagerung wahrend der Bestrahlung.
Nur eine der insgesamt 294 Verschiebewerte in den jeweils 6 Freiheitsgraden, die direkt im
Anschluss an die Bestrahlung gemessen wurden, berschritt die 1,0 mm Grenze in diesem

Patientenkollektiv.

3.1.4 Einfluss des Abstands von der Schadeldecke auf die Genauigkeit

Die von uns durchgefiihrte Spearman Korrelation zeigte nur schwache Korrelationskoeffizien-
ten zwischen der GroRe der Verschiebewerte und den Abstanden des Isozentrums des Tumors
zur Schédeldecke. Die groRten Werte ergaben sich bei der lateralen Verschiebung (r = 0,191,
p = 0,01) und der yaw Rotation (r = -0,201, p = 0,01). Die Absolutwerte der Abweichungen

korrelierten schwach in der lateralen Verschiebung (r = -0,271, p < 0,00), sowie der yaw Rota-
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tion (r = -0,183, p = 0,01). Nach der bildgebungsunterstttzten Korrektur ergaben sich schwa-
chere Korrelationen zwischen dem Abstand des Isozentrums von der oberen Schadelkante und

der lateralen Verschiebung (r = -0,166, p = 0,02) und der yaw Rotation (r = -0,155, p = 0,03).

3.1.5 Einfluss geplanter Tischwinkel auf die Lagerung des Patienten

Bei Patienten, bei denen in der Bestrahlungsplanung die Anwendung eines Tischwinkels vor-
gesehen war, wurde der Zusammenhang zwischen der Grél3e der Tischbewegung und den Aus-
wirkungen auf die Korrekturwerte untersucht. Tischbewegungen von weniger als 45° wurden
mit solchen Uber 45° verglichen. Die Mittelwerte der absoluten Abweichungen der jeweiligen

Gruppe sind in Tabelle 4 zusammengefasst.

lateral longitudinal  vertikal 3D

[mm] [mm] [mm] [mm] roll [°] pitch [°] yaw [°]
Tischwin-
! 0,5+0,4 0,5+0,4 05+05 10+0,6  0,6+0,3 0,4+0,3 0,3+0,2
kel>45
Tischwin- 03%02  04%03  04%03  07:03 0303 02£02  01£01
kel<45
Q"i'rfk:lsd" 0,5+0,4 0,5+0,4 05+055 10406  0,6+0,3 0,4+0,3 0,340,

Tabelle 4: Verschiebungen nach Anwendung geplanter Tischwinkel

Die Gruppe der Tischbewegungen tiber 45° umfasste 451 Fraktionen, die der Tischbewegungen
unter 45° 14 Fraktionen. Die Bewegung des Tisches resultierte in einer erneuten Positionsun-
genauigkeit von 1,0 + 0,6 mm im translatorischen 3D Vektor fur groiere Tischwinkel und 0,7
+ 0,3 mm fiir kleinere Tischwinkel. Die Positionierungswerte unterschieden sich signifikant
zwischen den beiden Gruppen der grofReren und der Kleineren Tischrotationen in der
longitudinalen Verschiebung sowie der pitch und yaw Rotation (p < 0,01). Es zeigten sich auch
signifikante Unterschiede zwischen den Absolutwerten der Verschiebewerte in der yaw und

roll Rotation (p < 0,01). Die im Anschluss an die durchgefuhrte Tischrotation neu berechneten
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Verschiebewerte wurden angewandt und durch eine Korrigierende Tischbewegung

ausgeglichen, sofern notig.

3.1.6 Interfraktionelle Reproduzierbarkeit der Lagerung

Der Vergleich zwischen den drei Gruppen ergab keine signifikanten Unterschiede in der Re-
produzierbarkeit der Lagerung zwischen radiochirurgischen Therapien, solchen mit wenigen
oder Therapien mit bis zu 30 Fraktionen. Zwischen den drei Gruppen kamen signifikante Un-
terschiede in der Lagerungsprézision hauptsachlich in der ersten Aufnahme vor, wie aus Abbil-

dung 4 hervorgeht.

4,5
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3D VERSCHIEBUNG (MM)
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Abbildung 4: 3D Vektor der drei Gruppen, jeweils erste und zweite Aufnahme

So unterschied sich die laterale translatorische Verschiebung zwischen NF Patienten und radio-
chirurgischen in der ersten Aufnahme signifikant (p = 0,01), der Absolutwert der lateralen trans-
latorischen Verschiebung (p = 0,01) sowie alle drei Rotationen (p < 0,03). Nach der Positions-
korrektur unterschieden sich noch die Absolutwerte der lateralen Verschiebung signifikant
(p = 0,01) zwischen der Gruppe der Standardfraktionierten und der radiochirurgischen Gruppe.

Die NF und die HF Gruppe unterschieden sich in der lateralen und der longitudinalen sowie
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dem Absolutwert der pitch Rotation (p < 0.01) statistisch signifikant voneinander. Die Gruppe
der hypofraktioniert behandelten Patienten unterschied sich signifikant von den radiochirurgi-
schen Fallen in den Absolutwerten der lateralen Verschiebung (p = 0,01), sowie der absoluten
pitch und roll Rotation (p = 0,01). Nach der korrigierenden Positionsanpassung gab es keine
signifikanten Unterschiede mehr zwischen den drei Gruppen. Im Laufe einer Behandlung mit
mehreren Fraktionen ergaben sich keine Verénderungen in der Genauigkeit der Repositionie-
rung.

Es konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen der ersten und der zweiten Halfte der
NF Patienten festgestellt werden (p > 0.11), wodurch sich ebenfalls keine Anhaltspunkte fur
eine nachlassende oder zunehmende Genauigkeit der einzelnen Patienten im Verlauf ergeben.
Abbildung 5 zeigt die Entwicklung der Genauigkeit der normfraktioniert behandelten Patien-
ten. Hier zeigt sich keine Tendenz im Sinne einer sich entwickelnden Ungenauigkeit oder einer

verbesserten Genauigkeit im Verlauf der Behandlung.

Unterschied des 3D Vektors zwischen frihen und spaten
Fraktionen

2,00
1,50
1,00
0,50
0,00
-0,50
-1,00
-1,50
-2,00
-2,50

Unterschied in mm

Patienten (n=67)

Unterschied in mm

Abbildung 5: Differenz zwischen der friihen und spaten Halfte der Fraktionen in Millimeter
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3.2 Ergebnisse der Patientenlagerung mit CBCT

Die Genauigkeit der Lagerung des Patientenkollektivs von 46 Patienten mit insgesamt 555
Fraktionen durchgefiihrter CBCTs war vergleichbar mit der durch die ExacTrac unterstiitzte
Positionierung in unserer Klinik. Der mittlere 3D Vektor aller untersuchten Patienten betrug

0,27cm (£ 0,10cm).

3.2.1 Zusammenhang zwischen Grof3e des 3D Vektors und Haufigkeit der Bildgebung

Bei 6 der 12 Patienten wurden im Laufe der Behandlung mehr, bei 6 Patienten weniger als 10
CBCTs durchgefiihrt. Wie in Abbildung 6 zu erkennen ist, ergab sich kein Zusammenhang
zwischen der Anzahl der wéahrend der Behandlung durchgefiihrten CTs und der GroRe des mitt-

leren 3D Vektors aller drei Verschiebungen.

Verhaltnis zwischen CBCTs und 3D Vektor
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Abbildung 6: Zusammenhang zwischen der Anzahl durchgefuhrter CBCTs und der Genauigkeit
der Lagerung des Patienten vor Korrektur
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3.2.2 Unterschiede zwischen Registrierungen abhéangig von Freiheitsgraden

Die Ubertragenen Unterschiede zwischen jeweils 6 und 4 oder 3 DOF Registrierungen zwischen
Planungs-CT und CBCT reichten von -1.4° bis 2° in lateraler (Nick-) Richtung, von -2,5° bis
2° in vertikaler Richtung (Kopfneigung) und -4,4° bis 4,2° in Longitudinaler (Kopfschittel-)
Richtung. Auch die Unterschiede der Registrierungen zwischen der 3 oder 4 DOF und 6 DOF
in den Translationen waren erheblich. In vertikaler Richtung betrugen die Unterschiede zwi-
schen -18,6 und 16,8 mm, zwischen -1,2 und 1,5 mm in longitudinaler Richtung sowie zwischen
-5,6 und 8,1 mm in lateraler Richtung. Abbildung 7 zeigt die Unterschiede zwischen den 12
Patienten in der Dimension der Abweichungen vom Goldstandard, der 6 DOF Fusion. Zwi-
schen den berechneten Unterschieden zwischen den 4 DOF und 3 DOF automatischen Fusionen
im Vergleich zu 6 DOF war bei allen Patienten eine Uberlegenheit der 4 DOF Fusion erkennbar.
Der Algorithmus erkannte geringere Abweichungen zwischen 4 DOF und 6 DOF Fusion als

zwischen 3 DOF und 6 DOF.
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Unterschiede zwischen den Registrierungen abhangig von den
Freiheitsgraden
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Abbildung 7: Ausmal jeweils tibertragener Unterschiede fur die Szenarien 3 DOF bzw. 4 DOF,
im Vergleich zu einer Registrierung mit 6 DOF, als 3D Vektor bzw. Summe der Rotationsab-
weichungen

3.2.3 Einfluss von Rotationsfehlern auf die Dosisverteilung in Risikoorganen

Abbildung 8 zeigt die medianen und die maximalen Effekte auf das Dosismaximum, die die
Unterschiede zwischen 3 DOF und 4 DOF Registrierungen im Vergleich zu einer Registrierung

mit 6 DOF in den angrenzenden Risikoorganen der 12 untersuchten Patienten haben.
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Mittlerer Unterschied 3DOF und 6DOF, 4DOF und 6DOF
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Abbildung 8: Medianer und maximaler Dosiseffekt auf Risikoorgane durch 3 DOF oder 4 DOF
statt 6 DOF

In der linken und rechten Linse der Patienten ergaben sich mediane Dosisveranderungen von
0,2 Gy und 0,8 Gy. Den groBten Einfluss auf die verabreichte Dosis hatten Rotationsfehler auf
kleine, in der Peripherie gelegen Risikoorgane wie die Nn. optici und die Linsen. Bei einzelnen
Patienten ergaben sich bis zu 6 Gy zusatzlich in den Linsen und 3 Gy in den optischen Nerven.
Die Auswirkungen auf die Dosis in OAR und Zielvolumina waren im bei der Verwendung von
3 DOF generell hoher als mit 4 DOF, bis auf den Hirnstamm und den rechten Nervus opticus,

bei denen kein Unterschied sichtbar war.
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3.2.4 Einfluss simulierter Rotationsfehler in zwei DOF gleichzeitig

Uber alle 12 Patienten wurde die Dosisverteilung in den OAR nah am PTV sowie im PTV selbst
nur gering durch die Anzahl der Freiheitsgrade in den Registrierungen beeinflusst. Die mittlere
D98 im PTV verringerte sich um 0,7 Gy, wenn die Positionskorrektur statt mit 6 mit 3 DOF
durchgefuhrt wurde, und erhéhte sich um 0,08 Gy bei der Verwendung von 4 DOF. Die jeweils
stérksten Dosisverringerungen des D98-Wertes im PTV im untersuchten Patientenkollektiv be-
trugen 2,96 Gy mit 3 DOF und 0,39 Gy mit 4 DOF. Im CTV nahm die Dosis bei nur 3 DOF
um 0,68 Gy, bei 4 DOF um 0,03 Gy ab. Fr einen beispielhaft ausgewahlten Patienten wurden
in der Nick und Kopfschittelachse gleichzeitig Rotationsfehler simuliert. In Tabelle 7 sind die

Dosisunterschiede in den untersuchten Risikoorganen und dem Zielvolumen dargestellt.

Linse Linse N. opticus N. opticus

Hirnstamm Chiasma links rechts links rechts v PTV
2°0°2° 7,2 5,9 9,5 4,3 5,6 -3,4 -11,0 -29,4
3°0°3° 6,2 6,0 8,5 3,5 6,3 1,5 -31,2 -41,1
4°0°4° 6,5 6,8 1,8 0,3 6,3 7,2 -44,1 -49,2
5°0°5° 7,2 6,7 -2,4 -2,7 5,8 10,6 -52,2 -51,2
6°0°6° 6,9 8,6 -4,5 -5,0 6,2 11,5 -54,3 -52,2

Tabelle 5: Anderung der Dosis in Risikoorganen und Zielvolumen durch simulierte Rotatio-
nen in 2 Freiheitsgraden
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Abbildung 9 zeigt die Entwicklung der Dosisabweichungen abhangig von der Grolie der simu-
lierten Rotationsfehler. Wahrend der Effekt der Rotationsfehler auf das Zielvolumen mit stei-
gender Grol3e zunahm, zeigte die Dosisdnderung in den Risikoorganen keine erkennbare Ten-
denz bei zunehmender WinkelgroRe der Abweichungen. Je kleiner und peripherer ein Risiko-
organ war, z.B. die Linsen, desto wahrscheinlicher war es, dass es vollstandig aus dem Strah-

lenfeld rotiert wurde und sich die maximale Dosis in diesem Organ moglicherweise sogar re-

duzierte.
Dosis abhangig von Rotationsfehlern
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Abbildung 9: Dosisanderungen abhangig von der Grol3e des Rotationsfehlers in je 2 DOF

3.2.5 Einfluss simulierter Rotationsfehler in einem DOF isoliert

Um den Einfluss der Richtung, in der ein Rotationsfehler auftritt, auf die Anderung der Dosis
von der geplanten abschétzen zu kdnnen, wurde exemplarisch an einer Patientin ein Rotations-

fehler von 2°, 3° und 4° einzeln in den jeweiligen Rotationen simuliert.
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Abbildung 10: Errechnete Dosisanderung im Vergleich zur 6 DOF Fusion abhéngig von Frei-
heitsgrad und Grof3e des Rotationsfehlers

Ein yaw Rotationsfehler bewirkte den grofiten Dosisunterschied, gefolgt von einem roll Rota-
tionsfehler. Ein simulierter, den Kopf seitlich neigender Fehler, hatte hingegen die geringste
Dosisénderung zur Folge. Wie Abbildung 10 verdeutlicht, I&sst sich dieser Effekt bei allen Ri-

sikoorganen, unabhangig von ihrer GroRe, ihrer Form und ihrer Entfernung zum Zielvolumen

beobachten.
Hirnstamm Chiasma L.mse Linse N. c?ptlcus N. opticus cTV PTV
links rechts links rechts
0°0°2° 2,4 5,0 2,1 1,9 5,3 3,6 -0,2 3,0
0°0°3° 2,5 6,5 7,2 2,3 7,0 3,6 0,4 3,9
0°0°4° 2,5 6,4 10,5 2,9 8,3 3,7 -0,0 4,2

Tabelle 6: Dosisdnderungen in Risikoorganen und Zielvolumen durch einen simulierten eindi-
mensionalen Rotationsfehler

In Tabelle 6 sind die Auswirkungen von isolierten Rotationsfehlern im yaw Freiheitsgrad in 2°,

3°und 4° aufgelistet.
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GroRe der Rotation und Dosiséanderung
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Abbildung 11:Dosisédnderung abhangig von der GroRe des Rotationsfehlers in einem DOF im
Vergleich zur Originaldosis

Wie in Abbildung 11 zu sehen, wurden isolierte yaw Rotationsfehler angewandt, um eine Kor-
relation zwischen der GroRe der Verschiebung und der Auswirkung auf die Dosis, die in Risi-
koorganen und Zielvolumen verabreicht wird, zu bestimmen. Bei ipsilateralen Risikoorganen
nahm die Dosisabweichung mit zunehmendem Lagerungsfehler zu, wahrend kontralaterale Ri-
sikoorgane weniger von der tatsachlichen GréRRe und mehr von der Rotationsabweichung selbst

abhangig blieben.

35



4 Diskussion

Die Ergebnisse dieser Studie, in der 2307 Fraktionen von insgesamt 191 Patienten untersucht
wurden, zeigten eine gute allgemeine Positionierungsqualitat. Die Prézision der Lagerung des
ExacTrac Kollektivs erreichte Abweichungen von unter einem Millimeter mit einem mittleren
3D Vektor von 0,4 + 0,5 mm mithilfe der bildgebungsgesteuerten Lagerung. Die Auswertungen
der Verschiebewerte dieses Patientenkollektivs ergaben eine systematische Abweichung von
1,4 mm von der ldealposition im vertikalen Freiheitsgrad in inferiorer Richtung nach der
Infrarot-Vorpositionierung. Sowohl intra- als auch interfraktionelle Vergleiche der
Verschiebewerte zeigten eine zuverldssige, stabile Positionierungsgenauigkeit und

Immobilisiation.

4.1 Vergleich der Genauigkeit mit anderen Studien

In mehreren Studien wurde die Genauigkeit des ExacTrac-unterstutzten Lagerungsverfahrens
an kleineren Patientenkollektiven als dem hier vorliegenden untersucht. Ramakrishna et al.
verglichen nicht-invasive mit invasiven Lagerungsverfahren und beschrieben eine
vergleichbare Genauigkeit in ihrem Kollektiv von 7 Patienten mit insgesamt 110 Fraktionen.
Sie berichteten eine mittlere intra-fraktionelle Verschiebung von 0,7 mm in jedem Freiheitsgrad
flr die maskenbasierte Lagerung, im Vergleich zu 0,4 mm fir Patienten, die mit einer invasiven
Lagerungstechnik positioniert wurden (Ramakrishna et al. 2010). Ahnliche Ergebnisse wurden
von Gevaert et al. in deren Studie mit 40 Patienten beschrieben. Die von ihnen ermittelte
intrafraktionelle Beweglichkeit betrug 0,58 + 0,42 mm. Gevaert et al. berechneten ebenfalls
einen 3D Vektor aus allen translatorischen Freiheitsgraden, der im Mittel 1,91 mm vor der
bildgesteuerten Positionskorrektur betrug und 0,06 £ 0,99 mm, 0,41 £ 1,19 mmund 0,48 £ 1,58

mm in den jeweiligen Translationen und 0,1 + 1,03, 0,23 £+ 0,82 und -0,09 £ 0,72° in den
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rotatorischen Freiheitsgraden (Gevaert et al. 2012b). Zollner et al. verglichen die Patientenpo-
sitionierung mithilfe stereoskopischer Rontgenbilder mit der mit CBCT. Die Prézision der bei-
den Systeme war vergleichbar und lag bei 0,7 bzw. 0,8 mm Verschiebewert in jede Richtung

(Zollner et al. 2016).

Kim et al. fiuhrten eine Evaluation der Positionierungsgenauigkeit mit den nach der
Positionskorrektur verbleibenden Abweichungen von der Idealposition durch. In ihrem
phantombasierten Ansatz betrug die Abweichung des Isozentrums -0,2 + 0,2 mm, 0,8 £ 0,2 und
-0,8 £ 0,6 mm von der Idealposition jeweils in der lateralen, longitudinalen und vertikalen Rich-
tung (Kim et al. 2012). Diese Ergebnisse waren mit unseren Verschiebewerten der zweiten
Aufnahme vergleichbar. Die Genauigkeit einer Kombination eines 6 DOF beweglichen Robo-
tertisches mit einer CBCT Bildgebung zur Positionierung der Patienten wurde von Meyer et al.
am Phantom untersucht. Es ergaben sich Ungenauigkeiten von unter 0,3 mm und 0,3° in allen
Freiheitsgraden (Meyer et al. 2007). In einer phantom-basierten Studie von Verellen et al.
wurde eine drei-dimensionale Positionierungsgenauigkeit von 0,6 + 0.9 mm beschrieben. Die
Abweichung zwischen voreingestellten, bekannten Abweichungen und vom System
berechneten betrug -0,3 bis 0,6 mm, mit einer Standardabweichung von 0,6 - 1,2 mm. Dies
entspricht unseren Werten der zweiten Aufnahme (Verellen et al. 2003). In einer Studie von Li
et al., die 34 Patienten umfasste, wurde Uber eine Positionierungsungenauigkeit von weniger
als 0,4 mm und 0,5° in den jeweiligen Freiheitsgraden berichtet (Li et al. 2017). Wurm et al.
berichteten aus einer Studie mit 15 Patienten, die einen durchschnittlichen translatorischen
Verschiebewert von 0,3 £ 0,3 mm and 0,3 + 0,2° in den rotatorischen Freiheitsgraden ergab,
was sich ebenfalls mit den Werten in unserem Patientenkollektiv deckt (Wurm et al. 2008). Die
Positionierungsgenauigkeit, die von Verbakel et al. in einer Studie mit 46 Patienten mit

insgesamt 135 Fraktionen beschrieben wurde, war mit der Dimension unserer
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Lagerungsgenauigkeit von 0,3 mm mit einer Standardabweichung in jeder translatorischen

Richtung vergleichbar (Verbakel et al. 2010).

Um eine prazise Bestrahlung zu ermdglichen, ist eine zuverlassige Immobilisation des
Patienten ebenso wichtig wie die prazise Positionierung. Mehrere existierende Studien haben
unterschiedliche Positionierungsverfahren verglichen und die Immobilisation mithilfe von
Maskensystemen weniger prazise als die invasive Lagerung bewertet. Dies bezieht sich jedoch
meist nur auf die Genauigkeit der ersten Positionierung vor der tagesaktuellen bildgesteuerten
Korrektur. In Kombination mit den bildgesteuerten Anpassungen der Position des Patienten
zeigte sich der maskenbasierte Ansatz vergleichbar mit den invasiven Methoden.

Eine vergleichbare Genauigkeit des invasiven mit nicht oder nur minimal invasiven
Lagerungsverfahrens geht aus den Studien von Masi et al. (3,2 vs. 2,9 mm) und Tryggestad et
al. hervor: 2,3 mm mit einer thermoplastischen Kopfmaske, 2,1 mm mit einer
thermoplastischen Kopf- und Schultermaske in Kombination mit einem BeiRkeil in 3D (Masi
et al. 2008; Tryggestad et al. 2011). In einem Hidden Target Test beschrieben Gevaert et al.
sogar eine Uberlegenheit der rahmenlosen Techniken (0,76 + 0,46 mm), gegeniiber den
rahmenbasierten (1,19 + 0,45 mm), beiBkeilunterstiitzten Techniken (Gevaert et al. 2012a).
Kumar et al. beobachteten bei ihren Patienten eine maximale Abweichung in 3 DOF von 3,9
mm auf den von ihnen generierten Portal-Bildgebungen. Hieraus leiteten sie die Mdglichkeit

ab, den Sicherheitsabstand um das CTV von 5 auf 4 mm zu verringern (Kumar et al. 2005).

Uber den systematischen Fehler aller Patienten in diesem Kollektiv, die im Mittel 1,4 mm in
der unteren Richtung auf dem Tisch lag, wurde bereits friher berichtet. Guckenberger et al.
beschrieben eine systematische Fehlpositionierung von Patienten in ihren Masken auf der
Grundlage der Beobachtung von Patienten und Personal sowie entsprechender Daten

(Guckenberger et al. 2012). Hoogeman et al. stellten fest, dass der gleiche Trend des Patienten,
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tiefer in der Maske zum Liegen zu kommen, zusatzlich von der Dauer der Fraktion abhéngig
ist (Hoogeman et al. 2008).

Tsai et al. beschrieben 1999 das Ph&nomen der Schrumpfung von thermoplastischem
Maskenmaterial und schlugen einen Mindestzeitraum von einer Woche zwischen der
Anpassung der Maske und der Aufnahme des Planungs-CT vor (Tsai et al. 1999). In den ersten
96 Stunden nach der Maskenherstellung wurde eine Schrumpfung von 1,5 mm in 70 cm
thermoplastischem Gewebe beschrieben. Die Schrumpfung des Materials zusammen mit den
auf die Maske wirkenden Gravitationskraften, konnte ein Absinken des Gewebes verstéarken.
Dies konnte die eindimensionale Anderung der Lagerung erklaren, die sowohl im Kollektiv der
Studie von Guckenberger et al. als auch in unserem Patientenkollektiv beobachtet wurde. In
unserer Klinik haben die Patienten getrennte Termine fir die Maskenanpassung und die
Durchfuhrung des Planungs-CTs, wobei der Abstand zwischen beiden teilweise weniger als
eine Woche betragt.

Die interfraktionelle Variabilitdt der Positionierungsgenauigkeit, die durch den Vergleich
friherer mit spéteren Fraktionen in der Bestrahlungsbehandlung untersucht wurde, erweist sich
bei unserem Ansatz als vernachléssigbar. Dies spiegelte die geringe interfraktionelle
Unterschiede der Positionierung der Patienten von Jin et al. wider, deren Studie 12 Patienten
umfasste, die ber 127 Fraktionen behandelt wurden. Sie berichteten Uber eine maximale
Ungenauigkeit des Setups von 0,6 mm in jeder Richtung bei ihrem phantombasierten Ansatz,
mit vergleichbaren Ergebnissen in ihrem Patientenkollektiv (Jin et al. 2006). Badakhshi et al.
flhrten eine Analyse der Repositionierungsgenauigkeit zwischen den Fraktionen ihrer 190
Patienten durch, die 269 Behandlungen mit mittleren translatorischen Verschiebewerten von
0,3 mm in jeder Richtung erhielten. Die mittlere Abweichung von der Idealposition in ihrem
Patientenkollektiv betrug 0,5 mm und entsprach damit den Werten in unserer Studie (Badakhshi

et al. 2013). Auch Kessel et al. flihrten eine vergleichende Studie zwischen radiochirurgischer
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und fraktionierter stereotaktischer Strahlentherapie beim vestibularen Schwannom hinsichtlich
Lebensqualitat und Horvermogen durch. Unterschiedliche Fraktionierungen der Strahlenthera-
pie zeigten in ihrem Kollektiv ebenfalls keine signifikanten Veranderungen im Ergebnis (Kes-
sel et al. 2017). Wilbert et al. berichteten von ihren Ergebnissen mit einem vergleichbaren,
infrarot basierten System, welches Positionskorrekturen in 6 DOF ermdglicht. Ihr interfraktio-
neller mittlerer 3 DOF Repositionierungsvektor betrug 1,6 £ 0,8 mm, bei aullerdem stabiler

intrafraktioneller Positionierung (Wilbert et al. 2010).

Zur intrafraktionellen Verschiebung von Patient und Zielvolumen wurden in bisherigen
Arbeiten unterschiedliche Ansichten geédullert. Die von Verbakel et al. nach 79
Bestrahlungsfraktionen mit einer mittleren dreidimensionalen Verschiebung von 0,35 mm mit
einem Maximum von 1,15 mm gemessene intrafraktionale Bewegung entsprach den in unserer
Klinik in 49 Fraktionen beobachteten Werten, an denen wir die postfraktionale Positionierung
analysierten (Verbakel et al. 2010). Guckenberger et al. berichteten auch Uber eine statistisch
signifikante Zunahme der Bewegung innerhalb der Fraktionen zwischen Behandlungen, die
langer als 23 Minuten (0,7 + 0,5 mm) waren, gegentber Behandlungen, die kirzer als 23
Minuten (1,2 + 0,7 mm) dauerten (Guckenberger et al. 2012). Hoogeman et al. postulierten
2008 sogar einen linearen Zusammenhang zwischen der Anderung der intrafraktionellen
Abweichung und der Zeit zwischen der Positionierung und dem Ende der Strahlungsfraktion.
Ihre Studie umfasste 32 Patienten mit intrakraniellen Zielvolumina, die mit einer Vakuummatte
immobilisiert wurden (Hoogeman et al. 2008). 2011 berichteten Tryggestad et al. ber eine
Studie, in der vier verschiedene Immobilisationstechniken verglichen wurden, wobei sie eben-
falls eine zunehmende Ungenauigkeit bei der Positionierung beschrieben, aber die von Hooge-
man et al. erwdhnte lineare Korrelation in Frage stellten (Tryggestad et al. 2011). Diese drei

Ansatze beinhalteten keine Aufnahmen wéhrend der Bestrahlung, wodurch gréRere Positions-
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fehler wahrend der Bestrahlung moglicherweise nicht erkannt wurden. Statt einer reinen Bild-
kontrolle nach der Bestrahlung flhrten Lewis et al. eine Studie mit 104 Patienten durch, bei der
die intrafraktionelle Zielbewegung durch zwei zusatzliche Satze von Rontgenaufnahmen wah-
rend des Bestrahlungsverlaufs ausgewertet wurde, eines 8 Minuten nach Beginn der Fraktion
und ein weiteres 5 Minuten spéater (Lewis et al. 2018). Dieser Ansatz erbrachte allerdings eben-
falls keine Hinweise auf eine Korrelation zwischen Behandlungszeit und Grol3e oder Richtung
der Verschiebung. lhre intrafraktionellen translatorischen Positionsabweichungen von 0,6 mm,
0,8 mm und 0,7 mm stimmen mit den nach der Bestrahlung gemessenen Werten in unserem
Patientenkollektiv Uberein. Diese Ergebnisse bestatigen ebenfalls die in unserem

Patientenkollektiv beobachtete intrafraktionelle Stabilitat des Patientenaufbaus.

4.2 Einfluss von Tischrotationen auf die Positionierungsgenauigkeit

Um eine Korrelation zwischen der GrofRe des geplanten Tischwinkels und der daraus
resultierenden Ungenauigkeit der Lagerung zu beurteilen, wurden in der vorliegenden Studie
die mit gréRReren Tischwinkeln geplanten Behandlungsverldufe mit den mit kleineren Winkeln
geplanten verglichen. Als kleine Bewegungen wurden Tischdrehungen unter 45°, entsprechend
den Tischpositionen zwischen 0° und 45° und zwischen 315° und 360°/0°, angesehen. Der
mittlere  3D-Verschiebewert der Patienten in unserem Kollektiv mit Kleineren
Tischbewegungen war kleiner als bei den Patienten mit einer groReren Liegebewegung, im
Mittel 0,7 mm statt 1,0 mm.

Die mit kleinen Tischwinkeln geplante Patientengruppe umfasste nur 14 Patienten und war
daher nicht grol3 genug flr endgiltige Schlussfolgerungen tber den Zusammenhang zwischen
Tischwinkeln und Abnahme der Prazision der Lagerung. Wurm et al. erwéhnen eine
Abweichung der Position von mehr als 1 mm, die sich aus der Bewegung des Tischs zu einem

Winkel zwischen 270° und 315° im Jahr 2008 ergab. Eine derart groe Abweichung trat jedoch
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nur einmal in ihrem Patientenkollektiv auf, wéhrend bei den Ubrigen 18 Patienten die
festgestellten Positionsfehler kleiner als 1 mm waren. In unserem Patientenkollektiv waren
solche Positionsfehler vor der Bestrahlung durch eine zusatzliche Tischbewegung korrigiert
worden. Der insgesamt verbleibende Positionierungsfehler in dieser Studie betrug 0,31 + 0,26
mm bzw. 0,26 + 0,23 mm fur die Translations- und Rotationsabweichung (Wurm et al. 2008).
Diese Ergebnisse zeigen, dass die Lagerungsfehler aufgrund von Tischwinkeln in den meisten
Fallen gering sind. Wenn sie bei einzelnen Fraktionen die hausinternen Toleranzgrenzen
uberschreiten sollten, kann bei Bedarf eine Positionsanpassung mit ExacTrac durchgefiihrt

werden.

4.3 Genauigkeit der gesamten Bestrahlung auf3er ExacTrac

Die Prazision der Strahlentherapie wird durch Bildgebung zur Planung der Bestrahlung, Soft-
ware zur Konturierung der Strukturen im Gebiet um das Zielvolumen, die Planungssoftware
zur Erstellung des Bestrahlungsplans, sowie die tagesaktuelle Bildgebung zur Uberpriifung der
Lage des Patienten beeinflusst. Die Fehleranfalligkeit dieser Prozesse liegt jedoch nicht im Fo-
kus dieser Arbeit. Ein Aspekt, der zusétzlich zur Genauigkeit der Positionierung evaluiert

wurde, ist der Einfluss unkorrigierter Rotationsfehler auf die Dosisverteilung.

4.4 GroRe der simulierten Rotationsfehler in anderen Studien

Die Rotationsparameter, die auf die Bildsatze des CBCT- Patientenkollektivs angewendet wur-
den, umfassten einerseits die realen Unterschiede zwischen den Registrierungs-Szenarien unter
Verwendung von 3, 4 oder 6 DOF. In einem zweiten Ansatz wurden vordefinierte Werte ahn-
licher Dimension, wie z.B. 2°, 3° oder 4°, ohne translatorische Anderungen auf die Bild- und
Strukturdatensétze der Planungs-CTs Utbertragen und mit dem ersten CBCT des jeweiligen Pa-

tienten fusioniert.

42



In einem Patientenkollektiv mit 37 Patienten von Ingrosso et al. traten vergleichbar groRRe Ro-
tationsfehler bei einer Anwendung von 3 DOF mit zusétzlicher Messung der Rotationsfehler in
194 CBCT-Scans auf. 90% der beobachteten Rotationsfehler lagen unter oder um 1°. 90% der
3D-Vektoren der Translationen lagen zwischen 2,7 und 5,1 mm (Ingrosso et al. 2012). In die-
sem Kollektiv waren die tUbertragenen Verschiebewerte teilweise gréfier, mit nur 59% bzw 64%
der Rotationsfehler zwischen 3 bzw 4 und 6 DOF unter 1°. 75% der Unterschiede zwischen 6
und 4 bzw 3 DOF lagen tber 5 mm. Die Ursache hierfir konnte sein, dass in diesem Ansatz
nur durch die Software automatisch fusionierte Bilddatensétze untersucht wurden, die nicht von
einem Arzt auf ihre Qualitat Gberpriift wurden. Auch ein negativer Effekt des Kompensierens
von Rotationsfreiheitsgraden durch Translationen ist eine mogliche Ursache fiir gréRere Ab-

weichungen in dieser Analyse.

In einer Studie von Beltran et al., die 21 Patienten mit insgesamt 1016 Fraktionen umfasste,
wurden wéhrend des Positionierungsvorgangs nur Translationsfehler korrigiert. Auftretende
Rotationsfehler wurden lediglich durch eine Offline-Analyse gemessen. In ihrem Kollektiv tra-
ten Rotationsfehler von mehr als 2° bei 18,1% der Patienten auf, wéhrend Fehler von mehr als
3° nur bei 5,9% der Patienten auftraten (Beltran et al. 2012). Dies entspricht unseren Ergebnis-

sen, mit 11,1% der Fehler tber 2° und 5,5% der Fehler Gber 3°.

In ihrem 28 Patienten umfassenden Patientenkollektiv berichteten Dhabaan et al. tiber einen
Verlust der PTV-Abdeckung in ihrem Patientenkollektiv durch eine bloRe Korrektur in nur
4 DOF, jedoch waren die von ihnen untersuchten Zielvolumina im Vergleich zu der hier vor-
liegenden Arbeit zu heterogen, um eine Systematik in der Dosiswirkung erkennen zu lassen.
Die fir ihre Patienten berechneten Rotationsfehler, die sich durch eine nur in translatorischen
Freiheitsgraden korrigierte Position ergaben, entsprachen der GrélRenordnung der durch uns

ubertragenen Werte: 4,5°, 1,6° und 4,7° in den jeweiligen Rotationen (Dhabaan et al. 2012).
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In unserem Patientenkollektiv betrug die maximale Dosisreduktion der PTV D98 2,96 Gy bei
3 DOF und 0,39 Gy bei 4 DOF. Die CTV-Dosis verringerte sich bei nur 3 DOF um 0,68 Gy
und bei 4 DOF um 0,03 Gy. Gutfeld et al. verglichen die Dosisverteilung in Originalplanen mit
der Dosisverteilung in Planen, die in 6D korrigiert wurden, und in 3D zurtickgedreht wurden.
Sie beobachteten eine Dosisreduktion im Zielvolumen um 0,07 Gy (Gutfeld et al. 2009). Damit

entspricht der beschriebene Effekt von Rotationsfehlern dem in dieser Arbeit.

Die Unterschiede in der resultierenden Dosis in den OAR in unserem Kollektiv schwankten in
kleinen, von der Zielregion entfernten Strukturen wie Linsen und optischen Nerven am gréfi3ten.
Die Dosis variierte bei den einzelnen Patienten bis zu zusatzlichen 6 Gy in den Linsen und 3
Gy in den Sehnerven. Die groRten Auswirkungen auf die OAR hatten longitudinale Rotations-

fehler (5 Gy), gefolgt von lateralen Fehlern (3 Gy) im Vergleich zu vertikalen Abweichungen

(1 Qy).

4.5 Einfluss von Rotationen auf die Dosisverteilung

Es gibt in der Literatur unterschiedliche Ergebnisse uber den Einfluss der Rotationsfreiheits-
grade auf die Prazision der Lagerung. In einigen Arbeiten schienen Rotationsfehler wenig bis
keinen Klinisch relevanten Einfluss auf die Lagerungsprézision und auf die verabreichte Dosis
zu haben, wéhrend andere eine klare Korrelation zwischen der Grof3e des Rotationsfehlers und

dem Einfluss auf die Dosisverteilung feststellen.

Lé&sst man weniger Rotationsfreiheitsgrade zur Positionskorrektur zu, war in unserer Simulation
zu beobachten, wie das System Rotationsfehler durch grof3ere Translationsbewegungen auszu-
gleichen versucht. Inwieweit das winschenswert ist und zu einer besseren Position fiihrt, muss

individuell beurteilt werden. Murphy betonte, dass eine Korrektur der Patientenlagerung unter
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Verwendung von 3 DOF nach einer Registrierung mit 6 DOF einer 3 DOF-Registrierung un-

terlegen sein konnte. In Fallen, in denen keine Rotationskorrektur angewendet werden konnte

oder wirde, empfahl er daher eine reine 3 DOF-Korrektur (Murphy 2007). Im Gegensatz hierzu

wiesen Verellen et al. auf die Moglichkeit einer Verwechslung zwischen Rotations- und Trans-

lationsfehlern durch das System hin, welche zu einer schlechteren Lagerung fiihren konnte,

wenn keine Rotationskorrektur zugelassen wird (Verellen et al. 2007).

Im Folgenden werden Arbeiten vorgestellt, die unterschiedliche Auswirkungen von Rotationen

auf die Dosisabgabe beschreiben. Tabelle 7 zeigt die Ergebnisse der Auswertung stichpunktar-

tig.
Anzahl . . i
Autoren Patienten Ergebnisse Eigene Ergebnisse
. . Geringe Effekte <5% in angren-
0,
Beltran et al. 2012 | 21 io/z /er]rélhgreirnD(;):;m PTV und zenden OAR, Linse teilweise
’ +100% Dmax
Geringe Anderung Dmax, erhal- | PTV Dosisverteilung stabil, an-
Boman etal. 2016 | 18 tener Dosisgradient grenzende OAR gering beeinflusst
. Konformitétsunterschied fir . .
Simula- . Keine Systematik aufgr. Heteroge-
Bose eta. 2010 tion fPeL\Igrund OAR durch Rotations nitat der OAR, Dosis in PTV stabil
. Signifikante Effekte, abgedeckt | Dmax in CTV verringert, in PTV
Dhillon etal. 2017 | 20 durch Sicherheitssaum kein klinisch relevanter Effekt
Gevaert et al Dosisverlust korreliert mit Rota- | In PTV und CTV sichtbar, bei
' 40 tionsfehlergrofe in PTV und OAR aufgr. Heterogenitét keine
2012a .
OAR Aussage moglich
Guckenberger et 24 Bei unregelmaligem PTV kili- Nur in Einzelfallen relevante Ef-
al. 2006 nisch relevante Effekte fekte in peripheren OAR
, 3° Fehler flhrt zu 3,1% Dmax o N 0 )
Kim et al. 2006 S_lmula- Erhohung in angrenzendem 3° Fehler f_uhrt 2u 2,8% Erhdhung
tion der Dmax im Hirnstamm

Tabelle 7: Auswirkungen von Rotationsfehlern in der Literatur

OAR

In einer Studie mit 40 Patienten von Gevaert et al. mit ExacTrac-basierter Positionierung und

Offline-Simulation von Rotationsfehlern wurde bei der 4 DOF-Positionierung ein Verlust der
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verordneten Dosis von 5% (SD, 0,08) festgestellt (p < 0,05). Ein halber Grad fir Langs- und
Querdrehungen wurde von ihnen als Schwellenwert fiir den Verlust der Abdeckung festgelegt.
Sie postulieren eine direkte Korrelation zwischen Rotationsfehlern und Dosis im Zielvolumen
(Gevaert et al. 2012a). Auch in dieser Arbeit ist eine solche Korrelation ersichtlich. In den OAR
war aber in unserem Kollektiv keine Korrelation zwischen der GroRe der Rotationsfehler und
der abgegebenen Dosis erkennbar. Aufgrund der Rotation kleiner peripherer OAR aus dem the-

rapeutischen Strahl kam es zu diesem Ergebnis.

In einer Studie von Boman et al. mit 18 Patienten., die insgesamt 38 Fraktionen erhielten, wur-
den CT-Bilder und Datensétze automatisch fusioniert. Die Wirkung auf die maximale Dosis in
den Zielvolumina unterschied sich, dhnlich wie im hier vorliegenden Kollektiv, nur marginal.
Auch der von ihnen gemessene, weiterhin bestehende hohe Dosisgradient um das Zielvolumen
spiegelt sich in den durch uns gemessenen dhnlichen Dosiswerten fiir angrenzende Risikoor-

gane wider (Boman et al. 2016).

Bose et al. generierten einen Algorithmus zur Simulation von Bestrahlungen. Zwischen 6 DOF-
und 3 DOF zeigte sich in ihrer Simulation eine Konformitétsunterschied von 7 vs. 18%, sowohl
in Zielvolumen als auch OAR. Auf dieser Grundlage empfahlen sie mdglichst eine Positions-
korrektur in 6 DOF (Bose et al. 2010). Solch eine groRe systematische Anderung war in dem
vorliegenden Kollektiv nicht erkennbar. Zwischen den Patienten ergaben sich aufgrund der He-
terogenitat der untersuchten Risikoorgane, sowie individueller Zielvolumina unterschiedliche

Wirkungen auf die abgegebene Dosis.

Da 2°-Lagerungsfehler in der bereits zuvor erwdhnten Studie von Beltran et al. vernachlassig-
bare Auswirkungen auf die Dosisverteilung hatten, empfahlen sie eine Korrektur von Fehlern
uber 2°. 4°-Setup-Fehler fhrten zu einer maximalen Verénderung von 5% bei der generalisier-

ten aquivalenten Universaldosis der PTV und 10% bei gefédhrdeten Organen (Beltran et al.
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2012). Vergleichbar hiermit ergaben Rotationsfehler von 2° nur bei einem von 12 Patienten
eine Dosisédnderung von uber 2%. Auf die von uns untersuchten Zielstrukturen hatte dies jedoch

in keinem der untersuchten Félle einen Effekt von mehr als 2 Gy Dosisdnderung.

Dhillon et al. fuhrten eine Studie mit 20 Patienten durch, in der Registrierungen mit und ver-
gleichend ohne Rotationskorrekturen durchgefihrt wurden. Die Unterschiede zwischen 3 und
6 DOF Korrekturprotokollen waren zwar in allen 6 DOF signifikant, da sich der 3D-Translati-
onsvektor bei 6 DOF um 0,9 mm im Vergleich zu 3 DOF reduzierte. Die Unterschiede waren
jedoch deutlich geringer als die in den meisten Féllen angewandten Sicherheitsmargen um das
PTV (Dhillon et al. 2017). Analog hierzu wirkten sich die auch in der hier vorliegenden Arbeit
im PTV auftretenden Dosisdnderungen nicht auf die Dosis im CTV aus, was auf ausreichende

Sicherheitssaume hindeutet.

In einer Studie von Guckenberger et al. fuhrte die Korrektur von Translations-, nicht aber Ro-
tationsfehlern in den meisten untersuchten Fallen nicht zu einer Verringerung der Dosiskonfor-
mitét oder der Zielabdeckung. Sie berichteten jedoch Uber eine klinisch bedeutsam verringerte
Zielabdeckung und stark erhéhte Dosen fir die Risikoorgane bei Patienten mit langlichen Ziel-
volumen und steilen Dosisgradienten (Guckenberger et al. 2006). Solche groRen und unregel-
maRig geformten Zielvolumina, die sich teilweise mit Risikoorganen berlappen, wurden im
Rahmen dieser Arbeit untersucht. Trotzdem ergaben sich auch hier nur in Einzelféllen klinisch

relevante Dosisminderungen im Zielvolumen oder erhéhte Dosen in Risikostrukturen.

In einem logistischen Regressionsmodell berechneten Liu et al., dass unkorrigierte isozentri-
sche Rotationen von bis zu 2,5° in alle Richtungen eine vernachlassigbare dosimetrische Aus-
wirkung auf das Zielvolumen haben. Bei nicht-isozentrischen Rotationen konne ein Rotations-
fehler von 2° zu einer signifikanten Unterdosierung des PTV flhren. Bei der klinischen Beur-

teilung der Frage, ob ein Rotationsfehler vernachldssigt werden kann, kommt es ihnen zufolge
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auf die Art und Grolie der Rotation, das Volumen der PTV und den Abstand zwischen Behand-
lungs- und aktuellem Isozentrum an (Liu et al. 2017). Verellen et al. betonten auch die Bedeu-
tung des Rotationsursprungs als Zentrum des Zielvolumens, um eine Veranderung des Rotati-
onseinflusses zu vermeiden (Verellen et al. 2007). In unserem Patientenkollektiv stimmte das
Isozentrum des Zielvolumens mit dem Isozentrum des Linearbeschleunigers tberein. Zuséatz-
lich zur GroRe der Rotationsfehlstellung hatte in dieser Simulation auch der betroffene Frei-
heitsgrad einen grof3en Einfluss auf den Effekt, der entstand. Bei langlichen Zielstrukturen zeig-
ten sich grofiere Auswirkungen durch Rotationen, deren Achse nicht longitudinal durch das

untersuchte Organ verlief.

Eine longitudinal drehende Kopfbewegung wurde von Kim et al. fur spinale Strahlentherapie-
plane mit vordefinierten Werten von 3° und 5° simuliert. Sie wendeten Rotationsverschiebun-
gen auf einen in 3 DOF-korrigierten CT-Datensatz und berechneten die urspringlichen Plane
auf die modifizierten Bildséatze neu. Die isolierte Simulation von 3° und 5° Rollfehler verur-
sachte eine Erh6hung der maximalen Dosis fir das benachbarte Rickenmark um 3,1% und
6,4% (Kim et al. 2008). Ein solch eindeutiger Zusammenhang zwischen der Grof3e der Rotati-
onsfehler und ihrem Effekt auf die Dosisverteilung war in unserer Analyse nicht sichtbar. Fr
das Szenario, bei dem 3 und 4 DOF mit 6 DOF verglichen wurden, l&sst sich dies durch die
Kompensation von Rotationsfehlern mit translatorischer Korrektur erkléren. Bei der Simulation
vordefinierter Rotationswerte in unterschiedlichen Freiheitsgraden liegt die Ursache in der He-
terogenitat der Zielvolumina und der untersuchten Risikoorgane, deren GréRe, Form und Ab-

stand zum Zielvolumen betreffend.
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4.6 Limitationen des simulierten Ansatzes

Die Simulation einer festgelegten Anzahl spezifischer Lagerungsabweichungen bericksichtigt
nur eine Bestrahlungsfraktion, sodass die Mdglichkeit besteht, dass sich interfraktionell auftre-
tende Lagerungsfehler akkumulieren. In unserem Kollektiv wurden vordefinierte Rotations-
werte nur fur einen einzelnen Patienten angewandt. Da die Auswirkungen auf die OAR zwi-
schen den Patienten variierten, kdnnten bei verschiedenen Patienten desselben Kollektivs un-
terschiedliche Dynamiken bestehen. Die GroRe, Form und Lokalisation des Ziels in der Néhe

der OAR konnen die Notwendigkeit der Prézision maximieren.

Die 6 DOF-Fusion wurde in diesem Szenario als Goldstandard betrachtet und mit Fusionen
derselben Bildsatze mit weniger DOF verglichen. Bei der 6 DOF-Fusion unbemerkt gebliebene
Setup-Abweichungen kénnten nicht berticksichtigt worden sein. Wie in jedem bildgesteuerten
Bestrahlungsprotokoll kénnen Positionierungsfehler, Ungenauigkeiten der Fusion selbst und
die intra- und interfraktionelle Bewegung zur Abweichung von der geplanten Bestrahlungsbe-

handlung beitragen.

Unser Simulationsansatz verglich eine 6 DOF-Registrierung, die vollstandig durchgefiihrt
wurde, mit einer 3D-Fusion. In dieser Arbeit wurde das Szenario, bei dem die vom System
vorgeschlagenen berechneten Korrekturen nicht angewendet wurden, nicht analysiert. Unter-
schiede zwischen 6 und 4 oder 3 DOF bei der Rotationsfreiheitsgraden wurden in unserem
Ansatz durch die Translationsfreiheitsgrade kompensiert, sodass die Dosiswirkungen hierbei-
nicht so eindeutig korreliert sind wie bei der Simulation des ein- oder zweidimensionalen iso-

lierten Rotationsfehlers.

Zusammenfassend erwies sich die im untersuchten Kollektiv aufgetretene Prazision der Positi-
onierung als stabil und unabh&ngig von der Fraktionierung, der Position des Zielvolumens im

Schédel und der Dauer der Behandlungssitzung. Die dokumentierten Abweichungen blieben
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auch nach Anwendung therapeutischer Tischwinkel und in den im Anschluss an die jeweilige
Fraktion durchgefiihrten Kontrollaufnahmen nach der Bestrahlung unter Imm in Bezug auf die
geplante Position. Je nach individuellem Patientenfall wirkten sich simulierte Rotationsfehler
unterschiedlich stark auf die Dosisverteilung in Zielvolumen und angrenzenden Risikoorganen
aus. Bei den hier untersuchten Patienten zeigten sich die grofiten Effekte bei seitlicher Drehung
des Kopfes, gefolgt von einer nickenden Kopfbewegung. Die geringsten Effekte ergaben sich
aus einer seitlichen Neigung des Kopfes. Besonders bei auftretenden seitlich rotatorischen Ab-
weichungen, kdnnten Sicherheitssaume um die an die Zielstruktur angrenzenden Risikoorgane

eine bessere Schonung ermoglichen.

50



5 Zusammenfassung

5.1 Problemstellung

Das Ziel dieser Studie ist es einerseits, die Prazision der Lagerung mit ExacTrac und CBCT in
einem grofRen Patientenkollektiv zu untersuchen. Andererseits sollen Dosisabweichungen bei
kranieller Radiotherapie im Zielvolumen und den angrenzenden Risikoorganen untersucht wer-
den, die durch unzureichende Korrektur von Rotationsfehlern verursacht werden. 6D Fusionen

wurden als Goldstandard mit 3 und 4D Fusionen verglichen.

5.2 Material und Methodik

Die Lagerung von 191 Patienten mit intrakraniellen Neoplasien, die zwischen 2012 und 2016
im Klinikum rechts der Isar eine Bestrahlung erhielten, wurde retrospektiv analysiert. Hiervon
wurden 145 Patienten mit dem ExacTrac System fir insgesamt 1752 Fraktionen positioniert
und 46 Patienten mit Cone Beam CT fir 555 Fraktionen. Insgesamt wurden 2307 Fraktionen

ausgewertet.

Die mit ExacTrac behandelten Patienten wurden, entsprechend ihres Behandlungsregimes, in
drei Gruppen geteilt, 67 Patienten mit iiber 10 Fraktionen als ,,normofraktioniert (NF), 52 Pa-
tienten mit unter 10 Fraktionen als ,,hypofraktioniert (HF). Die dritte Gruppe der Radiochirur-
gien (RC) umfasste 46 Patienten. Ein 3 D Verschiebevektor wurde berechnet und die inter- und
intrafraktionellen Verschiebewerte wurden analysiert. Abhangigkeiten der Verschiebewerte
vom Abstand des Zielvolumens zum Schéadelknochen wurden ebenfalls ausgewertet. Die Ver-
anderung der Prézision durch geplante Tischwinkel wurden untersucht. Unterschiede in den

Verschiebewerten wurden mithilfe des Wilcoxon- und Mann-Whitney-Tests ausgewertet.
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Im Anschluss an eine Auswertung der Genauigkeit der Lagerung der 46 mit Cone Beam CT
gelagerten Patienten, wurden exemplarisch 12 Patienten ausgewéhlt. Deren Zielvolumina wa-
ren grof3 und ungleichmaRig geformt und lagen nah oder tberlappend mit Risikoorganen wie
Hirnstamm oder Chiasma. Zwischen dem Planungs-CT und dem ersten CBCT des jeweiligen
Patienten wurde eine Registrierung mit 6 DOF, 4 DOF und 3 DOF durchgefuhrt. Die sich er-
gebenden Unterschiede wurden auf die Bild- und Strukturdatensétze des Planungs-CTs ange-
wandt, und dieses so ,,verdreht”. Rotationsfehler von 2°, 3° und 4° wurden in jeweils einer
Rotation simuliert. Der Behandlungsplan wurde im Anschluss, unter Verwendung derselben
Parameter, kopiert und auf den ,,verdrehten* Bild- und Strukturdatensatz (ibertragen. Die ma-
ximale und die mediane Dosis der intrakraniellen Risikoorgane, sowie D98 und D2 fir die

jeweiligen CTV und PTV wurden ausgewertet.

5.3 Ergebnisse

Der mittlere 3D Vektor der ersten Aufnahme betrug 2,7 + 1,8 mm und verringerte sich durch
die Positionskorrektur auf 0,4 £ 0,5 mm. Es zeigten sich keine Unterschiede zwischen den drei
Gruppen, was auf eine verlassliche Lagerung im Verlauf des Bestrahlungsregimes unabhangig
von der Anzahl der Fraktionen hindeutet. Bei 10 Fraktionen (0,6%) war eine zweite Korrektur
der Position des Patienten fur eine addquate Lagerung notwendig. Die intrafraktionelle Lage-
rungsstabilitat erwies sich als zufriedenstellend. Es zeigten sich keine deutlichen Korrelationen
zwischen dem Abstand des Isozentrums von der Schadeldecke und der Qualitéat der Positionie-
rung. Die Verschiebewerte nach der Anwendung eines Tischwinkels zeigen, bei bedingter Aus-
sagekraft, einen Zusammenhang zwischen WinkelgréfRe und damit der GréRe der Bewegung
des Tisches und der Grolie der Abweichungen. Die hier bewiesene hohe Positionsgenauigkeit
konnte in Einzelfallen seltenere Positionskontrollen ermdglichen. Hierfur eignen sich insbeson-

dere Plane fir normfraktionierte Behandlungen mit Sicherheitssdumen.
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Im CBCT Kollektiv war die Genauigkeit der Lagerung vergleichbar mit dem ExacTrac Kollek-
tiv. Die auf die Bilddatensatze tbertragenen Unterschiede zwischen 6 DOF und 4 oder 3 DOF
Fusion bewegten sich zwischen -1,4 und 2° in lateraler Richtung, 2,5 und 2° in longitudinaler
Richtung, sowie 4,4 und 4,2° in vertikaler Richtung. Der stérkste Dosisabfall des D98 Werts
im PTV betrug 2,96 Gy bei der Verwendung von 3 DOF, sowie 0,39 Gy bei der Fusion mit
4 DOF. Die CTV Dosiséanderung war hiervon kaum beeinflusst. Die auftretenden Effekte auf
die Risikoorgane variierten bis zu einer zusétzlichen Maximaldosis von 6 Gy in den Linsen und
3 Gy in den optischen Nerven. Die mediane zusétzliche Dosis in den Linsen betrug 0,2 Gy in

der linken und 0,8 Gy in der rechten Linse.

Die Auswirkungen der Rotationsfehler auf die Dosisverteilung in den Risikoorganen war bei
3 DOF generell groRer als bei der Verwendung von 4 DOF zur Positionskorrektur. Positionie-
rungsfehler in der lateralen und longitudinalen Rotation hatten groRere Effekte auf Dosisveran-
derung als vertikale rotatorische Abweichungen in der Lagerung. Yaw 2° Rotationsfehler ver-
ursachten den groRten Effekt auf die Dosis, gefolgt von 2° roll Fehlern. Der simulierte pitch 2°

Rotationsfehler hatte den geringsten Effekt.

AbschlieRend l&sst sich die im untersuchten Kollektiv aufgetretene Genauigkeit als stabil und
reproduzierbar in Bezug auf Fraktionierung, Tumorlokalisation und Dauer der Behandlungssit-
zung beurteilen. Die Abweichungen blieben auch nach Anwendung therapeutischer Tischwin-
kel und in Kontrollaufnahmen nach der Bestrahlung unter 1 mm in Bezug auf die geplante
Position. Simulierte Rotationsfehler wirkten sich in Abh&ngigkeit vom betrachteten Patienten
unterschiedlich stark auf die Dosisverteilung in angrenzenden Risikoorganen aus. Bei den hier

untersuchten Patienten zeigten sich die groliten Effekte bei seitlicher Drehung des Kopfes. Bei
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auftretenden rotatorischen Abweichungen, besonders in diesem Freiheitsgrad, konnten Sicher-
heitssaume um die an die Zielstruktur angrenzenden Risikoorgane eine bessere Schonung er-

moglichen.
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