Maglichkeiten interdisziplindrer Zusammenarbeit am Beispiel von

Mathematik und Medizin

Von H. Werner *)

Das in Minster im Februar 1974 abgehaltene Symposium
"Computer in der Medizin" zeigt an einer Anzahl von Bei-
spielen die Ergebnisse des erfolgreichen Einsatzes mathe-
matischer Hilfsmittel in der Medizin. In diesem Beitrag
sollen die Bedingungen untersucht werden, die fiir eine
interdisziplinire Zusammenarbeit meiner Meinung nach not-
wendig sind. Ich mSchte verfolgen, wie interdisziplinire
Zusammenarbeit entsteht, wie sie abliuft und welche Vor-
aussetzungen fiir ihren Erfolg eine Rolle spielen.

Dabei geht es also mehr um methodische Betrachtungen als
um einzelne wissenschaftliche Resultate. Nur um meine
Vorstellungen zu verdeutlichen, werde ich in einem spezi-
ellen Fall den konkreten Ablauf interdisziplindrer Zu-
sammenarbeit beschreiben. Die Berichte iiber die FErgebnis-
se der Zusammenarbeit mSchte ich den Fachvertretern der
Medizin Uberlassen.

Interdisziplindre Zusammenarbeit ist ein Schlagwort, das
immer wieder in den Diskussionen um die Neugestaltung der
wissenschaftlichen Ausbildung und Forschung auftaucht.
Die progressiven Studenten rufen danach, suchen die Ver-
bindung zwischen Praxis und Theorie, fordern Berufsbe-
zogenheit. Deshalb sind an gewissen Universit&ten Zentren
gegrindet worden, die der interdiszipliniren Zusammen-
arbeit dienen sollen. Man kérnnte daraus den SchluB ziehen,
daR es friher weniger MSglichkeiten fiir interdisziplingre
Zusammenarbeit gegeben hat als heute. Um dies zu analysie-
ren, wollen wir zunichst einen Blick auf die frithere und
heutige Struktur der Universitit Minster werfen, die als
Beispiel flir andere Hochschulen stehen soll.

Friher waren die Institute bzw. Kliniken zu Fakultiten
zusammengefaft, und die Universititsspitze wurde von
einem Rektor, einem Kurator oder Kanzler und dem Senat
gebildet. Heute ist die Struktur reichhaltiger. Es gibt
Betriebseinheiten (frither Institute oder Kliniken), die
nach fachlichen Gesichtspunkten zu Fachbereichen (bei-
spielsweise Klinische Medizin oder Mathematik) zusammen-
gefakt sind; diese wiederum entsenden ihre Vertreter in
die Fakultédten (Medizinische Fakult#t, Naturwissenschaft-
liche Fakultét), in denen allerdings nur {ibergeordnete
Verwaltungsfragen, z.B. Fragen der Priifungsbestimmungen,
behandelt werden. An der Spitze der Universit&tshierar-
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chie steht nach wie vor ein Rektorat und ein Senat, der
allerdings im Gegensatz zu frither paritétisch durch Ver-
treter der verschiedenen Gruppen der Universit#t (Lehr-
stuhlinhaber, Nichtordinarien, Mittelbauvertreter, Stu-
denten) besetzt wird. Da die Mitglieder der lber die ein-
zelnen Fidcher hinausgreifenden Gremien nur einzelne Grup-
penvertreter sind, werden die Wissenschaftler verschie-
dener aber benachbarter Fachrichtungen kaum noch zusam-
mengefihrt. So kommt es, daf heute die Fachbereichsgrenze
oft gleichzeitig die Grenze der wissenschaftlichen Kon-
takte ist. Leider erfihrt man als Mathematiker kaum, wer
als neuer Kollege in der Physik oder Chemie an die Uni-
versitdt Minster gekommen ist, und welche wissenschaft-
lichen Forschungsrichtungen in diesen Fachbereichen ge-
genwirtig besonders gepflegt werden. Die Vielzahl der
Sitzungen in den universitéren Selbstverwaltungsgremien
raubt die wenige flir Forschungstédtigkeiten verbleibende
Zeit; auRerdem entsteht aus diesen und anderen Griinden
ein Mangel an persdnlichen Kontakten. Diese aber bilden
meiner Meinung nach die Voraussetzung flir eine erfolgrei-
che wissenschaftliche Zusammenarbeit. Frilher gaben die
im Verh#ltnis zu der Zahl der heutigen Zusammenkinfte
seltenen Fakultitssitzungen ebenso wie andere groRere
Veranstaltungen, in denen sich Professoren, Dozenten,
Assistenten und Studenten trafen, Gelegenheit zu wissen-
schaftlichen Gespridchen. Es gab die Habilitationskollo-
quien, die auch dem AuRenstehenden einen Eindruck von den
Forschungsschwerpunkten in den Nachbardisziplinen ver-
mittelten.

Der Verlust dieser Moglichkeiten, wissenschaftliche Kon-
takte anzukniipfen und zu vertiefen, 148t sich guch nicht
durch das sogenannte Projektstudium beheben, das an einer
norddeutschen Universitit praktiziert werden soll. Denn
Zusammenarbeit kann nicht durch Organisation und Verord-
nung von oben erreicht werden.

Nach dieser im ganzen etwas negativen Bilanz muf man sich
fragen, welche Ansatzpunkte heute flir die interdisziplini-
re Zusammenarbeit vorhanden sind.

Aus meiner eigenen Erfahrung sehe ich sie einmal in den
zentralen Einrichtungen, in denen auch heute noch Ver-
treter der verschiedensten Disziplinen zusammenkommen,
und wo Veranstaltungen wie Vortrdge und Seminare die
Wissenschaftler verschiedenster Fachrichtungen zusammen-
zufiihren vermSgen.

Eine zweite Ansatzmdglichkeit wird organisatorisch durch
die Sonderforschungsbereiche gegeben, die mit Unterstiit-
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zung der Deutschen Forschungsgemeinschaft gegrlindet wer-
den und an denen satzungsgemiB verschiedene universitére
Einrichtungen beteiligt sein miissen.

In Minster bestand die Gelegenheit, sowohl in Sonderfor-
schungsbereichen als auch in einer zentralen Einrichtung
- dem Rechenzentrum - Erfahrungen auf dem Gebiet inter-
disziplinfrer Zusammenarbeit zu sammeln, und ich mchte
hier versuchen, die sowohl fachlichen wie psychologischen
Voraussetzungen dieser Zusammenarbeit zu beschreiben.

Die fachlichen Gegebenheiten

Die Mitarbeiter des Rechenzentrums in Minster sind zum
grofRten Teil Mathematiker, es gibt einzelne Physiker,
Ingenieure und Sprachwissenschaftler. Alle verfligen neben
ihrem Fachwissen iiber Erfahrung mit elektronischen Re-
chenanlagen und deren Einsatzmdglichkeiten bei der Ldsung
wissenschaftlicher Probleme, kurz iiber umfangreiches
Wissen in der praktischen Informatik. Deshalb soll im
folgenden der Begriff Mathematik stehen fir Reine Mathe-
matik, Angewandte Mathematik, das sind insbesondere also
mathematische Methoden zur L3sung konkreter Aufgaben, und
praktische Informatik.

AuBerdem wurden einige Diplomanden der Mathematik, die
durch ihre Arbeit im Rechenzentrum oder Institut fiir
Numerische und Instrumentelle Mathematik ihre Neigung zu
den Anwendungen entdeckt hatten, von den Kliniken als
Mitarbeiter libernommen.

Dies charakterisiert die eine Gruppe der Partner, iber
deren Verh&ltnis im folgenden zu berichten ist. Es ist
schwer vorauszusagen, welche Gebiete der Mathematik oder
Informatik von diesen Wissenschaftlern am stirksten bend-
tigt werden; sicherlich geh®ren numerische Methoden und
Statistik dazu. Es hingt.von der Flexibilit#t des einzel-
nen Sachbearbeiters ab, ob er bei gegebenen Problemen
die geeigneten Techniken der Mathematik zur Verfiigung zu
stellen vermag. Zuweilen lassen sich die anfallenden Auf-
gaben mit verh#ltnismifig einfachen mathematischen Hilfs-
mitteln bereits 18sen. Andere Probleme wiederum stellen
uns vor sehr schwierige mathematische Aufgaben, ja, sie
flihren uns zum Teil zu Aufgabenstellungen, die bis jetzt
in dieser Form {iberhaupt noch nicht behandelt worden
sind.

Werfen wir einen Blick auf die Medizin, so habe ich als
AuRenstehender den Eindruck, daR die elektronische Daten-
verarbeitung seit einigen Jahren in diesem Zweig der
Wissenschaft sehr stark im Vordringen ist. Fiir mich
zeichnen sich dabei drei groRe Bereiche ab.

1) Die Rationalisierung der Verwaltung in den Kliniken.
Die Grofkliniken unterscheiden sich hierbei wohl kaum
von irgendeinem anderen GroRbetrieb mit sehr vielen
Kunden, und es ist natlirlich, da® der heutige Ratio-
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nalisierungstrend in der Verwaltung auch in den Kli-
niken seinen Niederschlag findet und hier zu guten Er-
folgen fiihrt.

2

~

Die Aufstellung von Patientendateien, bei denen neben
den fiir die Verwaltung bentigten kommerziellen Daten
der Patienten auch die klinischen Angaben gespeichert
werden. Das Endziel wire es, sdmtliche tiber den Patien-
ten vorhandenen Informationen abrufbereit in einem
groBen Computer zur Verfiligung zu haben, der seiner-
seits sogar diese Information zu interpretieren ver-
mag.

Pragmatische Ansitze sind in Minster schon seit einigen
Jahren gemacht worden, und zwar von einigen Kliniken
mit Unterstiitzung von Diplom-Mathematikern. Sie haben
Dateien aufgestellt, die zuniichst fiir verschiedene
Forschungsaufgaben benutzt wurden. Mit Hilfe dieser
Dateien und einem Auswahlprogramm kann man sich in
kiirzester Zeit einen Uberblick iber alle flir eine spe-
zifische Fragestellung interessanten Fdlle (etwa Pa-
tienten mit gleichem Krankheitsverlauf) verschaffen.
Eine zweite Anwendung, die in Minster seit langem
eingesetzt ist, bildet die Einladung zu Nachuntersu-
chungen und Betreuung nach gewissen heimtiickischen
Krankheiten.

<

3) Ein weiterer Bereich ist die Mathematisierung medizi-
nischer Forschungsaufgaben einschlieflich ihrer Konse-
quenzen flir die Diagnose und Therapie. Es gehdrt dazu
auch die Verbesserung technischer Gerite, die durch
eine mathematische Fundierung physikalischer Uberle-
gungen oder auch chemischer Untersuchungen physiologi-

scher Vorginge vorangetrieben wird.

Zundchst einmal werden sehr oft die Prozesse der Le-
bensvorgénge im biomedizinischen Bereich durch Modelle
simuliert, und es ist eine der uns besonders interes-
sierenden Aufgaben, bei der Aufstellung solcher Model-
le mitzuarbeiten. Bevor wir jedoch auf diesem Gebiet
die Zusammenarbeit zwischen dem Rechenzentrum und den
Kunden, d.h. den Benutzern des Rechenzentrums, die aus
anderen wissenschaftlichen Bereichen der Universitit
kommen, weiter verfolgen, will ich die Aufgaben des
Rechenzentrums aus meiner Sicht etwas niher fixieren.

Aufgaben eines Universititsrechenzentrums

Die Aufgaben des Rechenzentrums sind Dienstleistungen im
weltesten Sinne des Wortes. Leider wird dieser Ausdruck
heute sehr oft abwertend gebraucht, im Gegensatz zum Be-
griff der Forschung, die mit einem gewissen Snobismus als
eine vornehmere Titigkeit angesehen wird. Ich versuche
immer wieder deutlich zu machen, wie gerade der Dienst
flir andere und die Zusammenarbeit mit anderen ein grofes
MaR an Befriedigung zu bringen vermag. Auch die Lehre und
die angewandte Forschung sind Teil der universitiren
Dienstleistung.



In einem Rechenzentrum kann man die folgenden Gruppen

von Aufgaben unterscheiden.

1)

2)

3)

L)

Die Bereitstellung von Fechenkapazitit auf geeigneter
Hardware, d.h. einmal auf der Rechenanlage selbst, sei
sie digital oder analog, weiterhin auf den notwendigen
peripheren Gerdten, also den Ausgabegeriten, Zeichen-
gerdten, Druckern und auf den Eingabeger#ten, den
Lochkartengerdten, die den Kunden in unserem Hause zur
Verfiigung stehen.

Die Hilfestellung bei der Vorbereitung auf den Gebrauch
einer Rechenanlage. Sie erfolgt durch Programmierkurse,
weiter durch eine Programmberatung, die Hilfeleistung
anbietet, wenn ein Anfinger mit seinem Programm nicht
zurecht kommt, beispielsweise, wenn er Schwierigkeiten
bei der Interpretation einer Fehlermeldung der Rechen-
anlage hat, und schlieflich in der Anleitung zum ge-
schickten, d.h. insbesondere zum sparsamen Gebrauch
der zur Verfligung gestellten Betriebsmittel. DaB dies
Aufgaben des Rechenzentrums sind, ist eine Uberall in
den Universititen akzeptierte Auffassung. Nach meiner
Meinung und auch der meiner Mitarbeiter geht aber eine
gute Dienstleistung weit iliber dies hinaus, denn sie
soll zum mdglichst effektiven Einsatz der Rechenanlage
fiihren.

Es findet deshalb auch eine Problemberatung statt, in
der auf Fragen des Wissenschaftlers hin, der das Re-
chenzentrum in Anspruch nimmt, groRere wissenschaft-
liche Beitr#ge zur L8sung seines Problems geliefert
werden. Ich halte diese Hilfestellung besonders dann
fiir wichtig, wenn ein wissenschaftlicher Bereich fiir
die Datenverarbeitung erst erschlossen werden mufB.
Ublicherweise sind dies heute Gebiete, in denen statt
der formal logischen Arbeitsweisen andere Verfahren
vorherrschend sind. Wihrend wir im Bereich der Physik
oder auch der Chemie heute in dieser Beziehung kaum
noch zu helfen brauchen, es sei denn, da® es sich um
groRe neue Fragestellungen handelt, so sind es neben
der Medizin vor allem auch die Fachbereiche der Gei-
steswissenschaften, die bei der computergerechten For-
mulierung ihrer Probleme unsere Unterstiitzung in An-
spruch nehmen. In diesem sogenannten nichtnumerischen
Bereich liegt in Minster ebenfalls ein Schwerpunkt
der EDV-Arbeit.

Es kommt bei der Problemberatung oft zu einer echten
Teamarbeit, d.h. daB® Wissenschaftler sehr verschiede-
ner Fachgebiete ihr Fachwissen zusammenbringen, um et-
was entstehen zu lassen, das mehr ist als nur die Sum-
me der einzelnen wissenschaftlichen Beitrége.

Das Rechenzentrum fiihrt schlieflich eigene Projekte
allein oder gemeinsam mit anderen Universit&ts-Ein-
richtungen durch, die unter Umst&nden Pilotcharakter
fiir andere Universitdten besitzen kdnnen. Eines dieser
Projekte unseres Rechenzentrums ist die automatische

Ubersetzung von Texten in Blindenschrift, die sowohl
mathematischen wie formal-linguistischen Sachverstand
der beteiligten Mitarbeiter verlangt. Ein anderes, von
der DFG gefdrdertes Projekt wurde in Zusammenarbeit
mit der Universititsbibliothek zur Rationalisierung
der Buchausleihe durchgefiihrt.

Die verschiedenen Bereiche der Dienstleistung setzen na-

tiirlich ein mehr oder weniger hohes fachliches K&nnen
voraus. Meine Erfahrung ist, daB dieses Kdnnen allein fiir
eine erfolgreiche Teamarbeit nicht ausreicht, sondern es
vielmehr noch auf andere Qualititen ankommt.

Psychologische Bedingungen filr erfolgreiche Teamarbeit

Eine erfolgreiche Team- bzw. Projektarbeit setzt bei den

Beteiligten die folgende Haltung voraus:

1) Aufgeschlossenheit gegentiber Fragen, die auRerhalb des

2)

3)

eigenen Fachgebietes liegen und Bereitschaft, sich in
ein fremdes Problem zunichst einmal einzuhdren und an-
schlieBend so hinein zu versenken, da® man die Frage-
stellung fir die EDV aufbereiten, d.h. formalisieren
kann. Diese letzte THtigkeit erfordert eine konstruk-
tive Einstellung zum Problem, nicht etwa eine Abwehr-
haltung, wie man sie bei manchem Fachwissenschaftler
beobachtet, der froh ist,‘ wenn er aufzeigen kann, daf
die Mittel seines Faches nicht zur LYsung des an ihn
herangetragenen Problems geeignet sind.

Eine entsprechende Bereitschaft wird beim Partner des
Arwendungsgebietes vorausgesetzt. Er mu® nimlich wil-
lens sein, den Gedankengingen des EDV-Beraters zu fol-
gen und zu priifen, ob mit der Formalisierung wirklich
das von ihm gestellte Problem beschrieben wird. DaR der
ins Rechenzentrum kommende Kunde bereit ist, sich die-
ser Aufgabe zu stellen, kamn man in der Regel annehmen.

Auf beiden Seiten ist Geduld und das Bemihen ndtig,
die Fachsprache des anderen wenigstens so weit zu er-
lernen, wie es zu einer Kommunikation iber das zur
Diskussion stehende Problem notwendig ist, und umge-
kehrt dem Gesprédchspartner die eigene ihm fremde Be-
griffswelt mbglichst ohne viele Fachausdriicke zu ver-
deutlichen. Zusammenarbeit setzt, das halte ich fiir
entscheidend, gegenseitige Achtung und die Anerkennung
des geleisteten wissenschaftlichen Beitrages des Part-
ners voraus, obwohl oder gerade weil man selbst dariber
kein Urteil abzugeben in der Lage ist.

Ich mSchte mir erlauben, diesen Gesichtspunkt auch ne-
gativ zu formulieren. Wenn man einen Mathematiker nur
als Programmierer behandelt, der eine Rechnung durch-
zufiihren hat, ohne daR er die zugrundeliegende Aufga-
benstellung kennt, dann kann man keinen eigenstindigen
Beitrag von seiner Seite erwarten, dann entwickelt
sich keine echte Zusammenarbeit. Die in Minster erziel-
ten Erfolge beruhen wohl zumeist darauf, daf es zu
einer intensiven Zusammenarbeit gekommen ist.
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Entstehen und Verlauf einer Teamarbeit mdchte ich hier an
einem methodischen Beispiel erliutern, das typisch fiir
eine solche Arbeit ist, wobeil natiirlich im einzelnen Ab-

Nachdem das Modell verbessert war und einen plausiblen
Mechanismus filir den Ablauf des Reifungsprozesses ergab,
lieB sich mathematisch doch wieder, aber nur niherungs-

weichungen auftreten werden.

1)

2)

3)

1)

1ol

Das Entstehen einer Zusammenarbeit ist oft von Zuf&l-
len abhingig. Es kann sein, daf ein Kunde mit einer ge-
zielten Frage zu uns kommt, Daten vorlegt und Unter-
stiitzung bel der Auswertung haben mdchte. Es kann aber
auch sein, daR das aus der Sicht der EDV eigentlich zen-
trale Problem mehr durch einen Nebensatz angesprochen
wird, als daR es den urspriinglichen Grund der Frage
darstellt. Einmal legte mir ein Kollege MeRdaten vor,
fiir deren Auswertung er sich bereits ein statistisches
Verfahren hatte empfehlen lassen. Dieses filhrte aber
dazu, daB die Mittelwerte nicht einmal im Vertrauens-
bereich, der berechnet wurde, lagen. Dies schien ihm
unmglich, und so kam es zu einer Riicksprache bei mir.
Inhaltlich lieRen sich die MeRdaten als Kurven darstel-
len, wobei 4 Kurven die Ver#nderung gewisser Teilchen-
anzahlen als Funktion der Zeit darstellen, und es fand
zwischen diesen Gruppen durch das Altern der einzelnen
Teilchen ein Ubergang statt. Wenn man von diesem Sach-
verhalt hért, so denkt der Mathematiker zunichst an ein
Kompartmentmodell oder an einen WachstumsprozeR und
erinnert sich daran, daB dieser Vorgang iblicherweise
durch ein System von gekoppelten gewhnlichen Differen-
tialgleichungen dargestellt wird. Dies war auch mein
erster Gedanke.

Nachdem wir die empirischen Fakten eingehend besprochen
hatten, versuchte ich, einen mathematischen Formalis-

mus aufzustellen und die Kurven mit Hilfe mathemati-
scher Methoden zu approximieren. In meiner Begeisterung
fiir diese sehr glatt verlaufenden Kurven lief ich mich
zu der Vermutung hinreifen, da® man aus diesem zeitli-
chen Kurvenverlauf auch auf das dynamische Verhalten
des Entwicklungsprozesses schlieRen kdnne. Mit Hilfe
von Approximationsprozessen versuchte ich einen Expo-
nentialausgleich der Kurven und hoffte, auf diese Weise
die Verweildauer der Teilchen in den einzelnen Gruppen
ermitteln zu kdnnen.

Die erhaltenen Ergebnisse wurden dann mit dem Kliniker
diskutiert, und es ergaben sich durchaus betr#chtliche
Abweichungen gegeniiber dem, was er erwartete. Gleich-
zeitig stellte ich fest, daB die gemessenen Daten nicht
ausreichten, um den Einschwingvorgang in den station-
ren Zustand hinreichend deutlich erkennen zu lassen.

Es wurden deshalb zum einen in der Klinik neue Ver-
suchsreihen durchgefiihrt und die gewlinschten zus&tz-
lichen Werte gemessen. Gleichzeitig versuchte ich, den
Mechanismus genauer zu simulieren, der bei den Uber-
gangsprozessen abzulaufen schien. Die zunfchst gemachte
Annahme eines Kompartmentmodells erwies sich als nicht
angemessen.
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weise eine Relation durch Differentialgleichungen er-
mitteln, wie ich sie urspriinglich vermutet hatte. Mit
den neuen Mefdaten konnten dann die Auswertungen wieder-
holt und aus dem neuen Modell rechnerisch Ergebnisse
ermittelt werden, die in guter Ndherung auch mit dem
Ubereinstimmten, was man aus anderen medizinischen Er-
gebnissen erwartete.

Dieser Verlauf ist durchaus typisch flir eine solche Zusam-
menarbeit. Es werden erste Ansitze gemacht und aufgrund
von Vergleichen mit der Erfahrung verbessert. Zuweilen
wird man diesen Vorgang auch mehrfach zu iterieren haben,
bis Ergebnisse herauskommen, die mathematisch konsistent
und zum anderen auch dem Mediziner plausibel erscheinen.

Es ist ebenfalls typisch fiir die geschilderte Entwicklung,
daR die Untersuchungen nicht ziigig zum Abschlu® kamen,

denn sowohl der Mediziner wie auch der Leiter eines Rechen-
zentrums werden zeitlich so stark in Anspruch genommen,
daB es Perioden gibt, etwa wihrend des Semesterbetriebes,
in denen die Arbeit wochenlang ruht. Es folgen dann wieder
Zeiten, in denen die Entwicklung sehr rasch voranschreitet.

5) Es bleiben noch die Ergebnisse zu formulieren. Dies ge-
schieht entweder durch eine gemeinsame Arbeit oder,
und das ist vielleicht sogar noch befriedigender, durch
Entwicklungen eines neuen Hilfsmittels fiir die Diagnose
oder Therapie.

Der Vorteil der Teamarbeit gegenilber der Einzelarbeit kamn
darin liegen, daR fachliche Ergebnisse erzielt werden,

fiir die dem einen das Riistzeug gefehlt hitten und dem an-
deren die Anregungen und die wissenschaftlichen Grundlagen.
Es entsteht also mehr als jeder flir sich im stillen K&m-
merlein oder Labor hitte erzielen kdnnen. Die Ergebnisse
werden weitreichender und oft auch genauer sein, als chne
das quantitative Hilfsmittel der Datenverarbeitung.

Fiir wichtig halte ich auch, da® der Mathematiker nicht
von seiner Gruppe getrennt wird, sondern teilhat am Pool
der Erfahrung, die eine groBe Gruppe besitzt und die in
Gespréchen laufend erweitert wird. Langfristig wird ein
Wissenschaftler in einem Team nur dann von Nutzen sein,
wenn er bestindig versucht, sich in seiner eigenen Diszi-
plin auf dem laufenden zu halten. Fiir die Mitarbeiter des
Rechenzentrums sehe ich als Ergebnis dieser gemeinsamen
Arbeiten auch die Befriedigung an, einer interessanten
T4tigkeit nachzugehen, deren Wert als Beitrag zum zivili-
satorischen Fortschritt man erkemnen kann.

Ich verkenne durchaus nicht die Freude, die ein Gelehrter
an einem Ergebnis haben kann, das er durch formales Nach-
denken erzielt hat. Ich selber kann mich an diesem Spiel,
das h#ufig in der Mathematik getrieben wird, erfreuen.



Es wire der Entwicklung der Wissenschaft sicherlich abtréig-
lich, wenn dieses freie Spiel der Gedanken eingeengt wiir~
de. Als Vertreter des Faches Angewandte Mathematik sehe
ich jedoch unsere Aufgaben in folgendem:

a) Es ist zu erproben, ob die heute gelehrten Methoden
auch anwendbar sind, d.h. ob sie sich in der Praxis
bewsdhren und im wahrsten Sinne des Wortes mit Fleisch
und Blut versehen werden kdnnen.

b

~

Die behandelten Probleme sollen aus der Praxis stammen.
Die spezifische Aufgabe der Angewandten Mathematik ist
es dann, durch die Behandlung einer Vielzahl von Auf-
gaben zu erkennen, welche Problemstellungen unabhingig
von der einzelnen Aufgabe im mathematischen Sinne
gleichartig sind, und dafiir weittragende LSsungsmetho-
den zu entwickeln.

Diese Ausfiihrungen waren mehr methodischen Gesichtspunkten
gewidmet als der Darstellung von Einzelergebnissen. Es
dlirfte dem Fachvertreter der Medizin leichter fallen als
dem Mathematiker, darzustellen, wie mathematische Metho-
den und Datenverarbeitung die Medizin in der Forschung zu
unterstiitzen vermdgen. Man kann diese Unterstiitzung wohl
in drei groke Gruppen einteilen:

1) Die Anwendungen statistischer Methoden zur Auswertung
medizinischer Messungen. Die Methoden sind im wesent-

lichen bekannt, interessant sind die neuen und oft
recht scharfen Ergebnisse.

2) Das Bemiihen um die quantitative Fassung biologischer
und medizinischer GesetzmiRigkeit, wie es in dem obigen
Beispiel anklang.

3) Die Anwendung der Ergebnisse in der Diagnose und bei
der Behandlung.

Ich darf abschlieBend zusammenfassen, daR es mir darauf
ankam, herauszuarbeiten, daf flir das Gelingen einer guten
Zusammenarbeit nicht allein fachliche Qualifikationen
ausreichen, sondern auch ein gegenseitiges Verstindnis
der Partner, viel Geduld und das intensive Bemihen, ge-
meinsam zum Erfolg zu kommen, notwendig sind.

Anschrift des Verfassers:
Prof. Dr. H. Werner

Rechenzentrum
der Universitit Minster

44  Minster
Roxeler StraBe 60
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Originalarbeiten

Prerequisits and programs for on-line data acquisition in clinical laboratories,
connected with the medical information — system WAMIS

Von A. Marksteiner

Zusammenfassu

Das Rechenzentrum der Medizinischen Fakultdt der Universitdt Wien unterstiltzt seit 1968 die Stationen und Stations—

labors einiger Klintken, sowie ein Zentrallaboratorium bei der Durchfilhrung threr tdglichen Routine Aufgaben.

Diese Unterstiltzung wird vor allem deshalb gegeben, um die Labordaten zum Zwecke spéiterer wissenschaftlicher Aus-

wertungen vollstindig erfassen zu kénnen. Die Verwaltung der im voraus geplanten Laboranforderungen und Therapien
stationdrer Patienten durch die EDV konnte dem medizinischen Personal der Stationen einen Teil der tdglichen Schreib-

arbeiten abnehmen und dariiber hinaus sicherstellen, daB diese Daten computergerecht erfaBt und gespeichert wurden.

Ein groBaziigiger Ausbau des Medizinischen Rechenzentrums ermdglichte die Komzeption des Wiener Allgemeinen Medizini-
schen Information Systems (WAMIS). Dieses erfaBt sowohl stationmdre als auch ambulante Patienten. Das Erfassen der
Laborergebnisse dieses nunmehr stark ausgeweiteten Patientenkreises, kann nicht mehr auf konventionelle Weise durch

Ablochen der Ergebnislisten erreicht werden.

On-line AnschluB der Laborgerite an das Informations—System kann Abhilfe bringen, wenn eine Reihe von Voraussetzungen

erfillt werden. Die wichtigste Forderung ist die nach verwechslungsfreier Zuordnung der Daten am Ausgang der Labor-—

gerdte zu den betreffenden Patienten. Dies kann nur erfilllt werden, wenn die Proben eine automatisch lesbare Identi-—

fikation tragen. Die kommerziell angebotenen Probenidentifizierungs-Systeme erfilllen nicht alle Forderungen nach
leichtem Aufbringen, Lesen und Vervielfachen der Probenidentifikation.

Es wurde ein beliebig oft wiederverwendbarer Proben-Identifikations-Ring entwickelt, der eine 18 Bit Information

trdgt und die obigen Forderungen erfillt.

Die entwickelten Programme tragen sowohl den Bedilrfnissen der Statiomen, das Informations-System als elektronisches

Notiazbuch fir im voraus geplante Befunde und Therapien einzusetzen, Rechnung als auch jenen der Laboratorien, da durch
den on-line AnschluB der meisten Laborgertdite ein GroBteil der Befunde, ohne Schreibarbeiten des Laborpersonals, erfaBt
und an die befundanfordernden Stellen ausgegeben wird. Durch den neu entwickelten Proben—Identifikations—Ring, der fir

eine Reihe von ProbengefiiBen paBt, ist die Zuordnung der MeBwerte zu den betreffenden Patienten problemlos.

In 1967 the 2nd Clinic of Internal Medicine, University of
Vienna, was equipped with an IBM 360/16K Computer. Statisti-
cal evaluation of the patient's medical history data was the
main goal at that time. This goal could be reached only by
a complete data collection. It proved impossible to enter
the data of a patient's medical history after their dis-
charge, since the data are contained there in a great varie-
ty of forms. To destill the "real data" from that lot of
paper was beyond our capability (1).

A complete data collection must start at the origin of the
data.

In a Clinic of Internal Medicine nearly all of the data
have their origin at the wards and in the laboratories.
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In the first stags of completion an organization was estab-
lished that helped to reduce clerical work at the wards and
provided the laboratories with computerized "working lists"
for data collection. Key punching of the "working lists" was
the data entry to the computer.

Reduction of clerical work at the wards was accomplished by
changing the request-procedure of laboratory tests. In a
Clinic of Internal Medicine laboratory tests are requested
often and repeatedly. It was the duty of the nurse to fill
up all the request-forms for the different laboratories,

to prepare all the labels for the test tubes etc., that
resulted from a simple word of the physician during the
round: "for Mr. X we perform during the next three days all
laboratory tests of our program A".



In order to establish a very modest system, which served as
a basis from which we gained a lot of experience for the
further developments, several prerequisits had to be real-
ized.

1. A requestform, which contains most of the tests that are
performed at the clinic, was designed.

On this form all the tests requested for one patient are
marked. With an easy mnemonic code the tests can be re-
quested for certain days (1sMonday, 2=Tuesday etc.) daily
(T, German "t#glich") or every certain day (1F=every Monday,
F=German "fortlaufend"). Before the installation of the
teleprocessing the requestforms have been sent to the com-

puting center, and after keypunching the data were stored
at the request-file.

2. A system of three DA-files was established.

a) PATI: The first record of this file contained the numbers
of all indoor patients, the second record those of indoor
patients, discharged within the last 21 days.

b) NAME
¢) REQUEST

The position of the patient's number in file PATI was the
key to the files NAME and REQUEST.

3. The coded testnumbers of the requestform must be com-
pleted with additional information that is necessary for
further processing.

a) Information about the laboratory, where the test is
performed

b) Information about the container, necessary for
specimen collection

c) Information about the day(s), when the test can be
performed.

L, Every day, after the round, the file REQUEST was searched
for tests that were requested for tomorrow. For each of
these tests a record was built up and written to a SD-
file PERFORM.

5. From the sorted file PERFORM two kinds of lists and
selfadhesive labels were printed

a) The "blood collection lists" and self adhesive labels
for the wards.

b) "Working-lists" for the laboratories.

According to the "blood collection lists" blood was collected
by the physicians of the wards and sent to the labs. The
results of the tests were recorded on the "working lists" by
the technicians. After keypunching the data were entered to
the computer to a SD-file RESULT.

6. From the merged files PERFORM and RESULT the reports for
the wards were written. At the same time the data were
stored on magnetic tapes for statistical evaluation.

From this first stage of completion we learned that it is
necessary to differentiate between the ward's laboratories
and the central-laboratory. The technicians from the wards'
laboratories liked the '"working lists" for recording the
results because these labs got the specimen only from their
ward .

For the central-lab this solution was not a most favourable
one. Only 4o% of the samples processed there are from indoor
patients. For the samples that came from outdoor ward's
patients no "working list" could be printed. These specimens
arrived at the central laboratory together with the request-
forms.

So the "aid" of the computer, given to the central laboratory
proved to be doubtful, since an additional differentiation
between indoor and outdoor patients had to be introduced.

In order to standardize the sample processing in the central
lab we stopped the printing of the "working list" for the
central lab. Instead of this, request-forms, similar to those
of the outdoor ward's patients, were printed by the computer.

The request-forms were sent, together with the "blood-col-
lectioning-lists" and the self adhesive labels, to the wards.

By this way of organization no more difference between in-
door and outdoor patient's samples resulted.

For both kinds there arrived both samples and request-forms
in the central-laboratory. The request-forms served for data
recording.

As long as there was no possibility for a real-time data
processing this organization was superior because it met the
requirements of a medical reality much better. If the
"working lists" are prepared in advance according to the
requests there is always a difference between the number of
requested tests and the samples that arrive at the labora-
tory. This difference can be easily explained. A working list
prepared in advance can not take into account all events
that will prevent a blood collection tomorrow (patient has
already eaten, he does not feel well etc.). If the request-
forms are prepared by the computer the clerical work of the
nurse will not increase remarkably but the lab will i'eceive
only as many requests as it receives samples, since the nur-
se controls the blood collection. Request-forms not used
are sent back to the computing center. From this again we
learned that every program that deals with patients must not
be designed like an invoice-program.

After an internal reorganization - the computing center now
has to serve all clinics of the Medical Faculty of Vienna -
the center was equipped on a large scale in 1972.

The new hardware equipment allowed us to start with the
design and programming of a Medical Information System
(WAMIS) (2).

Part of WAMIS is a package of programs that achieves a re-
lief in clerical work both for the staff of the wards and
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the laboratories. In order to reach that goal we had to
take into consideration that our batch-programs could not
decrease the workload of the laboratory. On the contrary
the chief of the central laboratory suspected that part of
the increase of the requests was caused by the comfort of
our request-system.

The real bottleneck in laboratory work is shown by an
example (3):

A lab that is capable of performing loo different tests
(this figure is a realistic one for the central laboratory
of a University Clinic (4)) and that receives specimens of
500 patients daily has to distribute these samples within
a matrix that contains 50.000 positions.

If there are done 3 to 6 tests from each specimen, after
the distribution 1.500 to 3.000 positions of the 50.000
possible ones will be occupied in a very random manner.
During the distribution it always must be assured that the
sample identification and the information about the kind of
test is transferred in an accurate way. All samples within
one row of the matrix are for the same test. The results of
the tests have to be comnected with the requests. Then the
matrix can be cut into colums. Each colum now contains
the results of one patient.

From this point of view it is obvious that a computer can
reduce the clerical workload of a central laboratory only
by a new approach to the problems of

SAMPLE IDENTIFICATION
SPECIMEN DISTRIBUTION and
DATA ENTRY to the COMPUTER.

A machine-readable sample identification is a final pre-
requisite to on-line data acquisition from laboratory in-
struments. Only if each test-~tube bears an identification
that is fed automatically to the computer, together with
the result of the test, a relief of clerical work is
achieved for the staff of a central laboratory.

Specimen distribution is not the main problem in a labora-
tory equipped with modern multi-channel analyzers. By a

Fig. 1: Test tubes with Sample Identification Ring
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skilled organization of specimen collection in accordance
with the (modern) laboratory equipment this problem can be
minimized.

But in our case we had to draw our attention to the sample
distribution, since our programs have to fit for all depart-
ments of the Vienna University Hospital. And many of the
laboratories are not equipped with multi-channel analyzers
but with a series of single-channel instruments and auto-
matic samplers. So sample distribution is an essential part
of their workload.

If each sample is attached with a machine-readable identi-
fication that bears information about the patient and about
the tests to be performed, automated or semi-automated de-
vices for sample distribution can be constructed.

For this reason we had to look for a method of automated
sample identification. Our demands for this identification:

a) machine-readable

b) easy to apply to different kinds of tubes

c) easy to reproduce

d) security

e) no auxilliary organization for the maintenance of the
system.

The commercially available sytems at that time (1972) did

not satisfy all our demands.

The identification systems used were the following:

PUNCHED CARDS

PUNCHED TUBES or STOPPERS

OPTICAL MARKS ON TUBES

OPTICAL MARKS ON SELFADHESIVE LABELS
(to be fixed around the tube)
OPTICAL MARKS ON SELFADHESIVE LABELS
(to be fixed on special containers)

All systems that work with labels do not allow the repro-
duction of the information without further manipulation and
without an auxiliary label maintenance system.

Systems that work with punched tubes or optical marks on
tubes can be reproduced but reading and writing is done by
mechanical devices.

By these mechanical devices the speed of reproduction is
limited and the method is restricted to special types of
tubes.

The development of a reusable "Identification Ring" (5)
satisfied all our above mentioned demands for sample
identification.

The information is applied to and read by the "Identifi-
cation-Ring" electro-magnetically without any mechanical
device.

The ring can be applied to different kind of tubes, so that
nearly all samples that arrive in the laboratory can be
identified in an unequivocal manner (Figure 1).

The Identification Ring bears a 18 bit information. A 11 bit
laboratory series number, 6 bit method number and a parity
bit.



The problem of data entry was solved by an on-line linkage
between the laboratory-instruments and the central computer.
The main problems of on-line linkage, to install kilometers
of cables (6) and the difficulties in communication between
technicians and computer (7) were solved by a new equipment,
recently developed by an Austrian company. This equipment
allows the data transmission to and from 32 laboratory in-
struments by a single bipolar cable. "Lab-terminals" serve
as interfaces between the laboratory instruments and the
process control computer. Communication between the tech-
nicians and the system is also done by these "lab terminals".

Thus, the hardware problems solved, we started designing
a package of programs that is capable of reliefing the work
of the ward staff as well as of the laboratory personal.

Depending on the circumstances there are four different
types of requests for tests that have to be settled by our
programs :

The four different types arise from a combination of the
following conditions:

1. The request may be planned in advance
or immediate

(A)
(1)
Requests of type A are mainly for indoor patients.
Requests of type I are mainly for outdoor patients
that come to an outpatient's ward without advance

notice or in case of indoor patient's "emergency
requests".

2. The requested tests are performed either with instru-
ments linked directly to the computer (+) or not (-).

Instrument
connected on-line

Type of request

Type 1
Type 2
Type 3
Type 4

+

+

H H = >

This four different types.of request must be taken into
consideration for the "visible" organization as well as for
the organization of the databank.

The "visible" organization takes place in two different
areas: WARDS and LABORATORIES.

The actions performed there, are:
REQUEST-
SAMPLE-
RESULT-

handling

From the point of view of the MIS, an organization has to
be established that is capable of acquiring the results of
all tests without detriment to the type of request under
the conditions to minimize the actions at the wards and
laboratories.

REQUEST handling:

At the wards the requestforms are identified with the
patient's identification number by means of an addressing
plate. The addressing plate was prepared by the computer at
the first admission of the patient.

If the tests are to be performed immediately (emergency re-
quests for indoor patients or requests for outdoor patients)
the nurse also prepares some self-adhesive labels with that
addressing plate. It can be easily seen from the request-
form how many tubes have to be sent to the central-labora-
tory, viz. how many self-adhesive labels have to be pre-
pared.

The data of the requestforms are entered to the Medical
Information System by visible display units either at the
wards requesting the tests or at a central office. Requests
for tests that are planned in advance are stored in a file
named REQUEST.

Once a day a search is made in this file for tests that are
orderes for tomorrow and can be performed tomorrow.

Tests done from the same specimen and in the same functional
unit of the laboratory (e.g. liver tests, kidney tests) are
grouped together to form a record in the file LABSER if the
specimen collection can be done in the same container.

For each record in the file LABSER a self-adhesive label

is printed.

From these labels and from "WORKING LISTS", also printed
for each ward, the nurses know how many tubes have to be
sent to the laboratory. :

Requests for tests that have to be performed immediately

are not stored in the file REQUEST. For these requests the
records of the file LABSER are generated directly from the
VDU input. Whether a requested test is stored at first in
the file REQUEST from which once a day the records of the
file LABSER are generated, or directly in the file LABSER
depends on the type of requestform that is used. But there
is only one program to enter the data from the request forms.

SAMPLE handling:

At the wards: The samples are collected in containers iden-
tified with self-adhesive labels. The patient's identifica-
tion number and his name is printed on these labels which
have been prepared either by the computer or by means of an
addressing-plate.

In the central laboratory the patient's identification
nunber of the self-adhesive label at the test tube is read
by the technician and entered to the computer by a VDU.

This causes all records of the file LABSER of this patient
to be displayed at the screen of the VDU. Now the technician
points with a lightpen to the correct record, attaches a
Sample Identification Ring to the test-tube and puts it in-
to the ID-writer. By this selection the sample number is
transferred to the ID-writer placed beside the VDU.
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Fig. 2: ID-reader, part of the distribution unit

The sample number consists of a four digit laﬁoratory se-
ries number (access to the file LABSER) and a two digit
method number. This method number also indicates whether
the sample has to be distributed furthermore. Beside the
VDU there are also as many racks as there are functional
units in this laboratory. The identified sample is placed
in its corresponding rack. After the procedure of identifi-
cation, "working lists" for each functional unit of the
laboratory are printed out by a laboratory matrix printer.
The "working 1lists" show the technicians of each functional
unit how the samples are to be distributed. Since sample
distribution is done semi-automated the "working lists"
are optional for most functional units. Only those func-
tional units that also use instruments not connected on-
line to the computer do need the "working lists" in any case
for recording the results of the off-line tests.

Sample distribution is done by means of a distribution unit.
This consists of one ID-reader (Figure 2) and 6 ID-writers.
The sample is placed in the ID-reader and the sample-nunber
is transferred to the computer. There the correspondent
record in file LABSER is read and the information how this
sample has to be distributed, again is transmitted to the ID-
writers.

Fig. 3: Commercially available automated sampler,
provided with ID-reader

fikal(o}
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These ID-writers identify the necessary amount of tubes.

For the last stage, the measurement, two types of ID-readers
have been developed. One type fits to an automated sampler
and can be used for series analysis (Figure 3) another type
is for single analysis.

In any case the data at the output of the laboratory in-
struments and the sample identification are transferred to
the computer. By this each data-record can be adjoined in
an unequivocal manner to a patient.

Results from tests performed off-line, are recorded by

means of "working lists". Again the data entry to the
computer is done by VDU. Thus we reached our big goal, first-
1y to relieve the nurses at the wards from a lot of their
clerical work, since they can use the computer as an elec-
tronic notebook, secondly to diminish the workload of the
central laboratory by on-line data acquisition of the major-
ity of tests, and thirdly to improve and accelerate the

data flow within the hospital.

Far away from being exhaustive this brief report only could
deal with some of the problems that have arisen.

A detailed description and a report of our experience will
be subject of another paper.
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Automatische Ubersetzung in Blindenkurzschrift

Von W. A. Slaby *)

Zusammenfassung

In diesem Bericht soll das Konzept des MARKOV-Systems formaler Ubersetzungsregeln als eine Mbglichkeit vorgestellt

werden, wie sich Ubersetzungsprozesse — in diesem Fall der ProzeB der Ubersetzung von Schwarzschrift in Blindenkurz-

schrift - geeignet formalisieren lassen und damit einer Automatisierung zuginglich gemacht werden kinnen.

Nach der Definition des Begriffs des MARKOV-Systems formaler Ubersetaungsregeln und einigen Erlduterungen zu seiner

Plausibilitat wird an einem konkreten Beispiel aus dem UbersetaungsprozeB in Blindenkurzschrift demonstriert, welches
Verfahren wir in Zusammenarbeit mit J. SPLETT vom FB Germanistik der Universitét Minster entwickelt haben, um filr
diesen UbersetzungsprozeB ein vollstindiges MARKOV-System formaler Ubersetzungsregeln aufzustellen.

Surmary

In this report we introduce the concept of a MARKOV-system of formal translation-rules as a means for appropriately
formalizing any computable translation, thus especially the translation of an inkprint text of any language into the

corresponding grade 2 braille.

After the definition of the notion of MARKOV-system of formal translation-rules and some explanations about ite plausi-
bility we demonstrate the method which we have developed together with J.SPLETT of Minster University in order to
generate a complete MARKOV-system for the translation process of inkprint into German grade 2 braille.

Bei der Blindenschrift handelt es sich um ein von dem Fran-
zosen Louis Braille (1809-52) entwickeltes Zeichensystem,
bei dem jeder Buchstabe, jede Ziffer und jedes Satzzeichen
durch ein sog. Braille-Zeichen, d.h. eine Kombination von
bis zu 6 erhobenen Punkten dargestellt wird, die als Matrix
von drei Zeilen und zwei Spalten angeordnet sind (Beispiel:
ey e := = 7). Diese Braille-Zeichen kann der Blinde
durch Abtasten mit den Fingern lesen.

.o

Ein Text in Blindenvollschrift (engl.: grade 1 braille) wird
nun dadurch erzeugt, da® man jedes Zeichen eines Schwarz-
schrift-Textes durch das entsprechende Braille-Zeichen er-
setzt. I:Hier'bei sind geringfiigige Ausnahmen zugelassen, die
es gestatten, h#ufig vorkommende Buchstabenkombinationen wie
st, sch, ie u.4. durch ein einziges Braille-Zeichen zu er-
setzen, wenn diese Buchstabenkombinationen etymologisch zu

einem Bestandteil eines zusammengesetzten Wortes gehdren und
nicht die Wortgrenze zwischen den Komponenten eines zusam-
mengesetzten Wortes liberschreiten (so darf z.B. die Buchsta-
benkombination "st" in "Haustiir" nicht durch das Braille-
Zeichen fir "st" {ibersetzt werden) ] Eine solche 1-1-Uber-
setzung fiihrt wegen der GrdRe der Braille-Zeichen zu Huferst
umfangreichen und platzaufwendigen Braille-Blichern. Daher
hat man in den Blindenschriftsystemen der verschiedenen
Sprachen jeweils ein Regelsystem entwickelt, das es gestat-
*)

Uberarbeitetes Manuskript eines Referats anl&Blich

des Journalistenseminars "COMPUTER IN DER MEDIZIN"
am 18./19. Febr. 1974

tet, einige Worter oder Ketten von Buchstaben durch ein ein-
ziges oder hichstens zwei Braille-Zeichen zu Ubersetzen. In
diesen F4llen spricht man von ein- bzw. zweiformigen Wort-
kilrzungen (engl.: word contractions) und Teilwortkiirzungen
(engl.: part-word contractions). Das Resultat einer Uber-
setzung in Blindenschrift, die derartige Wort- und Teilwort-
kiirzungen verwendet, nennt man Blindenkurzschrift (engl.:
grade 2 braille).

Da der Vorrat von 63 Braille-Zeichen fiir die Vielzahl von
Buchstabengruppen und ganzen Wortern, die man kontrahieren
méchte, nicht ausreicht und daher fast alle Braille-Zeichen
eine mehrfache Bedeutung haben (Beispiel: ¢ bedeutet "sich",
wenn dieses Zeichen allein steht, und es bedeutet "en", wenn
es als Teilwortkiirzung innerhalb eines Wortes verwendet wird),
muB es neben der Aufstellung der Wort- und Teilwortkirzungen
und einer Beschreibung ihrer normalen Verwendung ein umfang-
reiches System von Ausnahmeregeln geben, das die korrekte
Arwendung von Kontraktionen sicherstellt. Da es auBerdem
Wort- und Teilwortkirzungen gibt, die iberlappt in einem zu
libersetzenden Wort vorkommen knnen (Beispiel: "bellen", in
dem die kiirzbaren Buchstabengruppen "be", "el" und "11" vor-
kommen) , muf unter den verschiedenen Wort- und Teilwortkir-
zungen eine Rangfolge definiert sein, mit welcher Priorit#t
die einzelnen Kontraktionen anzuwenden sind. Diese Ausnahme-
und Priorit#tsregeln berlicksichtigen in entscheidendem Mafe
die morphologische Struktur der einzelnen Worter (wie z.B.
Wortbestandteile zusammengesetzter Worter, Préfix und Suffix
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eines Wortes, pripositionale Verwendung von Buchstabengrup-
pen u.4.), wodurch bei der Automatisierung dieses Uberset-
zungsvorgangs linguistische Probleme von enormer Komplexitét
auftreten.

Bevor wir nun darangehen konnen, den Prozef der Ubersetzung
in Blindenkurzschrift zu formalisieren, miissen zunichst
Begriffe wie "Blindenschriftwort" und "Ubersetzung" u.4. eine
formale Klirung erfahren.

Definition 1:

Jede endliche, nichtleere Menge I werde Alphabet genamnt.
[Bei unserem tbersetzungsproblem haben wir es in der Haupt-
sache mit zwei Alphabeten zu tun:

1. dem Alphabet der groRen lateinischen Buchstaben i
arabischen Ziffern, Satzzeichen

I ={A,B,C50 00 5X,¥,2,0,1500.58,9, 050 52,5 52555 5000}

2. dem Alphabet der Braille-Zeichen

AN CRR HE
welches aus 26

i

-1 = 63 Zeichen besteht. ]

Jede endliche (evtl. leere) Folge

w = x1x2x3. < X%
von Elementen Xqs Xp5 een Xp-10 % eines Alphabets I
heife Wort tber I.

Das leere Wort, d.h. das Wort, welches aus
besteht, werde mit e bezeichnet.

keinem Zeichen

Weiter bezeichne

*
R Es- {WHHGNO :'_Z]xl,...,xn.z t Wz Xl"'xn}

die Menge aller Worter iiber dem Alphabet E.

Induktiv definiert man die Linge eines Wortes w&Z* 2(w)
durch

2(g):=0

f(ua):=2(u)+1 VucE*, aex

Jede Teilmenge L von E heiBe formale Sprache iber I.

Sind VX X5 - X, und W3Z,4Z5. 0 02 beliebige Worter Uber I,
so definiert man die Verkettung von v und w durch

VW: = X X

1 2...)( 2

r?1%p° g

*
[Man nennt ¥ zusammen mit der Operation der Verkettung
auch das von I erzeugte freie Monoid -]

. * . . ey s
Seien x, y € I beliebige Worter {iver dem Alphabet I.

Man definiert:
‘ *
X Teilwort vony : ¥ Ju, velX :y=uxv

*
Jedes xc)22 (22 Alphabet aller Braille-Zeichen) heiRe
Blindenschriftwort (Braille-Wort).
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Unter diesem formalen Aspekt 14Rt sich jede Ubersetzung
einer Sprache L1 liber einem Alphabet I in eine Sprache L2
Uber einem Alphabet A als eine Vorschrift auffassen, die
Jjedem Wort wleL1 (mindestens) ein Wort w2eL2 zuordnet .

Definition 2:

Seien I und A Alphabete, L1 formale Sprache tber I, L2 for-
male Sprache liber A sowie wiely, w2¢L2 beliebig.
Man definiert:

1. T Ubersetzungszusammenhang zwischen L, und L

2
: § TS Ly x L, [T ist Relation auf L, x Ly]

und Vw1£L1 : 7 w25L2 2 (wl’w2) e T

2. w, Ubersetzung von wy bzgl. T : % (wy,W,) € T

Betrachtet man bei geeignet gewshlten formalen Sprachen L1
Uber 21 (etwa L1 formale Sprache aller orthographisch kor-
rekten Wirter einer natiirlichen Sprache s) und L, Uber I,
den Ubersetzungszusammenhang 'I’s, der jedem Wort W£L1 die
nach dem Blindenkurzschrift-Regelsystem der natiirlichen
Sprache s korrekte Braille-tibersetzung zuordnet, so er-
scheint es vor allem auch unter dem Aspekt der Automatisie-
rung des Ubersetzungsprozesses plausibel, daB man an einen
derartigen Ubersetzungszusammenhang Ts folgende weitere
Forderungen stellt:

74 Ts ist eine Funktion
/ d.h. jedem wleL1 wird durch Ts genau ein w2eL2 zZuge-
ordnet.
Man schreibt dann fir das durch wye L1 eindeutig be-
stimmte wzeL2 mit (w1 ,w2) € Ts auch: Ts(wl)

2% Ts ist injektiv
d.h. verschiedenen Wértern aus L1 werden durch Ts
auch verschiedene Ubersetzungen zugeordnet.

*
3% TS ist rekursive Wortfunktion auf 21
d-h’. Ts ist effektiv berechenbar

Einen solchen Ubersetzungszusammenhang Ts’ der zusitzlich
diese drei Forderungen erfiillt, mSchte ich im folgenden als
Braille-Ubersetzungsabbildung der natiirlichen Sprache s
bezeichnen. Die Ubersetzung des Wortes ERDENKEN € L1 bzgl.
Y 5 der Braille-Ubersetzungsabbildung der deutschen Sprache,
188t sich dann schreiben als

S
o
B
=
g

T, (ERDENKEN) = ;

eoeow
co®
XY
ece
cee
.
.

Um nun einen Algorithmus zu entwickeln, der eine solche
Braille-Ubersetzungsabbildung effektiv berechnet, miissen
wir die interne Struktur und Definition dieser Abbildung
ndher untersuchen. Sie ist durch ein kompliziertes, in der
"Systematik der deutschen Blindenkurzschrift" [2] festgeleg-



tes System von Regeln gegeben, das die korrekte Anwendung
der einzelnen Wort- und Teilwortkontraktionen sicherstellt.
Unter anderem finden sich dort Ubersetzungsvorschriften wie

FR ist zu ibersetzen durch das Braille-Zeichen :E
EN ist zu Ubersetzen durch das Braille-Zeichen "
EL ist zu Ubersetzen durch das Braille-Zeichen :E
1L ist zu Ubersetzen durch das Braille-Zeichen E:
H ist zu Ubersetzen durch das Braille-Zeichen :.
E ist zu lbersetzen durch das Braille-Zeichen '.

L ist zu tbersetzen durch das Braille-Zeichen o
[ ]
N ist zu tbersetzen durch das Braille-Zeichen 0%

Diese Art von Ubersetzungsvorschriften 148t sich leicht in
der folgenden Weise formalisieren:

Definition 3: [System formaler tbersetzungsregeln
(Semi~THUE-System)]

Ein Paar (T,R) heife System formaler Ubersetzungsregeln
(Semi-THUE-System) genau damn, wenn die folgenden Bedin-
gungen erfillt sind:

1. T ist Alphabet

2. R & r* x I‘*, endliche, nichtleere Menge

Jedes Paar (u,v) € ® heiRe formale Ubersetzungsregel.
Fir (u,v) € ® schreibt man auch w»v.

Um die Wirkung eines Systems formaler Ubersetzungsregeln
(T,®) auf ein Wort w Uber T' zu erkliren, mud definiert wer-
den, was es heiBen soll, daR eine formale Ubersetzungsregel
usv auf w anwendbar ist.

Sei (T',R) ein System formaler Ubersetzungsregeln, weT™
ein Wort Uber T und usve R eine formale Ubersetzungs-
regel.

Man definiert:

u*v anwendbar auf w

: ¥ u Teilwort von w
[ % 3Ix,yel” tw=xwy ]
Def.1

Ist u*v e R anwendbar auf w, so nennt man z_: = xvy das

Resultat der Anwendung von u»*v auf w.

Betrachten wir dazu ein Beispiel. ’
Wenn wir die oben erwihnten Ubersetzungsvorschriften fiir die
tibersetzung in Blindenkurzschrift in dieser Weise formalisie-

ren, so erhalten wir folgendes spezielle System formaler
Ubersetzungsregeln (T',R)

mit T = £1U22 3 21, 22 wie in Definition 1
wd® = {ER+$S, EN>°, EL=+2% , IL~+SS
LX) oo LX) LRJ

N+% , H+$:, E=+%,, L3}
X} oo oo '

Betrachtet man nun z.B. das Wort w = LERNEN, so sieht man
leicht, daB die formale Ubersetzungsregel ER>se auf w an-
wendbar ist mit dem Resultat z; = L :E NEN. Alé nichstes ist
etwa die formale Ubersetzungsregel EN+“ auf zq anwendbar,
wobei sich als Resultat der Anwendung das Wort z, = L :E

N °¢ ergibt. Zuletzt wenden wir die formalen Ubersetzungs-
reée.:ln 122 und N>?% an und erhalten als Endresultat die
korrekte }é]‘.indenkul:éschrif‘t—ijber'setzung des Wortes LERNEN,
pEmlich o %8 3 °°

LX) 80 20 oo .
@+ c8 @5 oo

An dieser Stelle sollte man bemerken, daf in der Auswahl

der anzuwendenden formalen Ubersetzungsregel eine gewisse
Willkiir liegt, wenn mehr als eine formale Ubersetzungsregel
auf ein Wort w arwendbar ist. Bei dem obigen Beispiel etwa
sind zu Beginn die formalen Ubersetzungsregeln ER-*?:, EN>2C ,
L—»EZ , B>t und N+:: auf das Wort w = LERNEN anwendt;ar. <4

Wern wir nun zuerst die Regel E»°; anwenden, um etwa das
erste "E" in "LERNEN" zu ilibersetzen, so erhalten wir sicher
nicht die korrekte Blindenkurzschrift-Ubersetzung von

w = LERNEN.

Ahnliche Komplikationen treten dadurch auf, daf es kontra-
hierbare Buchstabengruppen gibt, die tberlappt in einem

Wort auftreten kdmmen. Betrachten wir etwa das Wort w = HELL
und versuchen, darauf das obige System formaler Ubersetzungs-
regeln anzuwenden. Dabei macht man zundchst sicherlich nichts
falsch, wenn man als erste die Regel H+ee anwendet. Aber im
nichsten Schritt stehen wir vor dem Prot;iem, ob wir zuerst
die Regel EI»?S und dann die Regel I~¢. oder zuerst die Regel
E+%e und dann.c.iie Regel Llres anwender.l.nﬂssen, was offen-
sic.:t'xtlich zZU unterschiedlict.xén Resultaten fiihrt.

Da die"Systematik der deutschen Blindenkurzschrif " flir die-
sen Fall eine eindeutige Ubersetzung in Blindenkurzschrift
vorsehen mu®, ist dort festgelegt, daf die Teilwortkontrak-
tion LL mit hdherer Prioritit anzuwenden ist als die Teil-
wortkontraktion EL.

Wenn wir also die interne Definition einer Braille-tberset-
zungsabbildung adiquat formalisieren wollen, milssen wir einen
Formalismus entwickeln, der uns in die Lage versetzt, diese
Metaregel der Priorit#t mit zu berticksichtigen. Eine Mog-

lichkeit, dieses Ziel zu erreichen, stellt das Konzept des
MARKOV-Systems formaler Ubersetzungsregeln dar.
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Definition 4: [MARKOV-System formaler Ubersetzungsregeln)

Ein Quadrupel %t = (Z,A,T,R) heiBe MARKOV-System formaler
Ubersetzungsregeln, wenn die folgenden Bedingungen erfiillt
sind:

1. I, A, T sind Alphabete mit LS T und ACT
[Z heige Inputalphabet, A Outputalphabet und
' Arbeitsalphabet ]

2. (T,R) ist ein System formaler Ubersetzungsregeln und
® ist vollstindig und linear geordnete Menge.

Sei w e r ein beliebiges Wort tber T.
Man definiert:

M arwendbar auf w:: ¥ J u+ve R :

u-+v anwendbar auf w

Sei M armwendbar auf w und sei s A die erste formale Uber-

Setzungsregel - erste bzgl. der Ordnung auf R -, die anwend-
bar auf w ist. Da u , @lso Teilwort von w ist, existieren
X, ¥ € I'* derart, daR

W= xuy und £(x) minimal mit dieser Bedingung.

Man definiert dann

Mw) = = xv .y

und erweitert diese Definition auf‘mn(w) durch
EIRO(W) e
VW) : =m@ W)  furne o,
vorausgesetzt, da® vi(o<i<n-1) :
M anwendbar auf iml(w)

Man sieht nun leicht, daf fiir jedes w e E* genau einer der
beiden folgenden Fille eintritt:

1. Fall: es gibt ein T,y € Ng» 8O daR
Vl(o§1_<_rw-1) M anwendbar auf iml(w)
und M nicht anwendbar auf M w(w)
2. Fall: Vne N, & M anwendbar aufimn(w)

} Ty * Ty
Ist im 1. FallM “(w) € A, so heiBt M "(w) das Resultat
der Anwendung von I auf w.

Da wir hier haupts#chlich an der Formalisierung einer
Braille-tibersetzungsabbildung g interessiert sind, die
einen Ubersetzungszusammenhang zwischen einer natiirlichen
Sprache (s) und der korrespondierenden Blindenkurzschrift
darstellt, hat das MARKOV-System formaler Ubersetzungsregeln
im allgemeinen die Form:

Ems 7 (21’ 22’ I"ms)'
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Da dariiberhinaus wohl jede verniinftig definierte Braille-
ﬂbersetzungsabblldung T eine rekursive Wortfunktion von
Z in Z und damit effektlv berechenbar ist, 148t sich ER
mmer so wéhlen, daB fir alle w ¢ 21 der 1. Fall von Defl—
nition 4 erfilllt ist.

Betrachten wir als ein Beispiel das folgende spezielle
MARKOV-System formaler Ubersetzungsregeln

m = (21, 2:r R)
mit I‘:Z UX
und R = {1. LL*“ 3120 EL-»?E > 3. ER+%8,
. [ .0
b EN»22, 5. E+% , 6. H>% ,
T. L*3., 8. N+23}
5 .

zusammen mit dem Wort w = ERHELLEN.

M ist anwendbar auf w und wir erhalten die Ableitungskette

M (w) = ERHE E: N = : 3z
m (zl) = ;E HE E; EN = : 22

_ ee o o
m“v(zz) = :: HE 5: ve = H Z3
ey s HHuENe iy

und schlieflich

welches die korrekte Blindenkurzschrift-Ubersetzung des
Wortes FRHELIEN ist. AuBerdem sieht man sofort, da® IR nicht
mehr anwendbar ist.

Setzt man zundichst einmal voraus, man h#tte ein MARKOV-
System formaler Ubersetzungsregelnim aufgestellt, welches
vollsténdig eine Brallle-Ubersetzungsabblldung T beschreibt.

Dann gilt offensichtlich fir jedes w ¢ 21 :

) of
ms"(w)

Tgw) =

Also ist der Algorithmus, der die Braille-Ubersetzungsabbil~
dung Ts berechnet, nichts anderes als ein effektives Verfah-
ren, welches die Anwendung eines speziellen, als Parameter
ubergebenen MARKOV-SystemsﬂR auf irgendein eingegebenes
Wort w ¢ 21 durchfiihrt . Dleser Algorithmus, deswegen univer-
seller MARKOV-Algorithmus genannt, werde hier durch ein
PL/I-8#hnliches Computerprogramm beschrieben.

Dazu sei WORD die Variable, auf der zu Beginn das zu iber-
setzende Wort w ¢ I, gespeichert wird. LSIDE(N) und RSIDE(N)
seien zwei eindimensionale arrays der L&nge N, die die 1lin-
ken bzw. rechten Seiten der formalen Ubersetzungsregeln des
MARKOV-Systems aufnehmen. [Dabei wird N als Parameter an das
Programm ibergeben und danach erst Speicherplatz flir LSIDE(N)
und RSIDE(N) reserviert.]



Der wesentliche Teil des Algorithmus ist damn durch die fol-
genden Instruktionen gegeben:

LOOP:
do Ti= 1 SoN}

M = index (WORD, LSIDE(I));
ifM> 0
then do;
ersetze das Vorkommen von LSIDE(I) in WORD ab
Position M durch RSIDE(I);
go %o LOOP;
end;
end;

Um fiir den speziellen Ubersetzungszusammenhang der Braille-
Ubersetzungsabbildung T 3 (fiir die deutsche Blindenkurz-
schrift) ein vollstindiges MARKOV-System formaler Uberset-
zungsregeln imd aufzustellen, missen die linguistischen Pro-
bleme, die vor allem bei der korrekten Ubertragung der Aus-
nahme- und Priorit#tsregeln der "Systematik der deutschen
Blindenkurzschrift" auftreten, auf die Ebene formaler Zei-
chenketten transponiert werden.

Dazu wird in die formalen Ubersetzungsregeln des MARKOV-
Systems soviel an Informationen dartiber aufgenommen, welche
Buchstabenkonbinationen als Umgebung der einzelnen Wort-
und Teilwort-Kontraktionen in deutschen Wortern auftreten
kdnnen, wie zur Sicherstellung einer korrekten Ubersetzung
erforderlich ist. Welche Methode wir in Zusammenarbeit mit
Dr. J. SPLEIT [4] vom Germanistischen Seminar der Universi-
tdt Minster entwickelt haben, um diese Informationen iiber
die Wortkonstituenz aus den Wortern der deutschen Sprache
herauszukristallisieren, mochte ich am Beispiel der Teil-

~ 3
wortkiirzung "sam" = ;¢ £ "R" demonstrieren.
o0

Nach den Regeln der deutschen Blindenkurzschrift darf die
Teilwortkirzung "sam" £ 3% nur dann angewandt werden, wenn
es sich bei der zu tibersét.‘,zenden Buchstabengruppe um die
Nachsilbe "sam" wie z.B. in "grausam", "einsam" und "verlang-
samt" handelt. Dabei ist die Einschrénkung zu beachten, daf
die Anwendung nach einfachen Vokalen (wie in "lobesam")

nicht gestattet ist.

Um nun eine mdglichst vollsti#ndige Liste aller deutschen
Worter zu erstellen, in denen das Morphem "sam" als Wort-
bestandteil vorkommt, sind wir nach der folgenden Methode
vorgegangen:

1. Automatische Erstellung einer Liste aller Worter des
Deutschen Worterbuchs von MACKENSEN, die die Buchstaben-
kombination "sam" als Wortbestandteil enthalten. Hierzu
wurde ein Computerprogramm entwickelt, welches diesen
Test auf vorgegebene Wortbestandteile fiir jedes Wort des
auf Magnetband gespeicherten Worterbuchs durchfiihrt und
die Liste in einer geeigneten Sortierfolge ausdruckt.

2. Manuelle Erginzung der Liste, dadurch daB alle Worter
anderer Worterblicher in die Liste aufgenommen werden,
die mit "sam" beginnen oder auf "sam" enden und noch
nicht in der Liste verzeichnet sind.

Da aber die groften Probleme in der korrekten Anwendung von
Kontraktionen bei zusammengesetzten Wortern auftreten, wird

die Liste nach folgendem manuellen Verfahren weiter
erginzt:

a) Produktion einer Liste A1l aller Worter, die auf "s" enden
bzw. die "es" oder "s" als Fugenmorphem bei Wortzusammen-
setzungen verwenden (z.B. Stand(es), Arbeit(s))

b) Produktion einer Liste Bl aller Worter, die mit "am"
beginnen (z.B. Amt, Ampulle, Amulett, Ampel)

¢) Produktion einer Liste A2 aller Worter, die auf "sa"
enden (z.B. Mensa, Prosa, Hansa)

d) Produktion einer Liste B2 aller Worter, die mit "m"
beginnen.

Durch systematisches Testen aller Mdglichkeiten, welche Wor-
ter aus Liste Al bzw. A2 sich mit welchen Wortern aus Liste
Bl bzw. B2 zu sinnvollen zusammengesetzten Wortern kombi-
nieren lassen, kdnnen weitere deutsche Worter mit Wortbe-
standteil "sam" (wie z.B. Halsamulett, Verkehrsampel, Stan-
desamt, Mensamahl u.i.) aufgespiirt und als Erginzung in die
Hauptliste aufgenommen werden.

Nach dieser Erstellung einer mSglichst vollstindigen Liste
aller Worter, die als Wortbestandteil das Morphem "sam"
enthalten, kann man diese Worter daraufhin analysieren,
welche Buchstaben bzw. Buchstabenkombinationen als Umgebung
des Morphems "sam" auftreten knnen. Dabei stellt sich her-
aus, daR - abgesehen von wenigen Ausnahmen - das Morphem
"sam" als Nachsilbe hdchstens nach den Buchstaben b, d, g,
h, k, r, t auftritt. AuRerdem kann "sam" als Nachsilbe
héchstens die Endungen "e", "es", "er", "en", "em", "st..."

sowie bei Substantivierung die Endung "keit" annehmen.

Hinzu kommen noch Verbformen von "einsam" und "langsam", bei
denen die Endung "t" (bei "verlangsamt" und "vereinsamt'")
einige Schwierigkeiten bereitet, sowie Substantive wie "Ge-
horsam" und "Gewahrsam", bei denen als Endung zus#tzlich ein
"s" auftreten kann. Betrachtet man die Endungen, die "sam"
als Nachsilbe annehmen kann, so stellt man leicht fest, daf
die Endungen "e" und "en" dadurch Probleme verursachen, dal
es eine Reihe von zusammengesetzten Wortern mit dem Wortbe-
standteil "Same" oder "Samen" (wie in "Leinsamen" oder
"Hanf'same") gibt.

Wie diese Probleme bei der Aufstellung eines MARKOV-Teil-
systems formaler Ubersetzungsregeln fir das Morphem "sam"
gelst werden, zeigt die folgende Aufstellung, bei der die
formalen Ubersetzungsregeln nur angedeutet werden:
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5 a7 2 nggn
o8 ©

zusammen T es oy

Riibsamen

Mondsame
Attichsame
Tranksame
Leinsame
Steinsame
Bauersame
Zitwersame
Saatsame
Breitsame
Nacktsame
Unkrautsame
Gebetsamen
samet
samstag
sameise
samsel

sam £ o
o0

{bld|glh|k|r|t} sam {u|e|s|keit}

verlangsam
einsam
grausam”

zweisam
hilfsam
diensam
lernsam
fihlsam
heilsam

(1>
°0.
ece

mitteilsam
erholsam

sam s %m

Die Tatsache, daR nach dieser Analysierungsmethode insgesamt
mehr als UYoo Wort- und Teilwort-Kontraktionen zu untersuchen
sind, die zum Teil (wie bei "st") weit komplizierterer Natur
sind, 14Rt uns vermuten, daf diese Untersuchungen trotz der
Beteiligung einiger Mitarbeiter des Rechenzentrums und einer
Gruppe von Studenten der Germanistik erst im Laufe des Jahres
1975 abgeschlossen werden konnen.
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Unter diesem Aspekt des enormen Arbeitsaufwands stelle ich
zur Zeit Untersuchungen dariiber an, in welcher Richtung das
allgemeine Konzept des MARKOV-Systems spezialisiert werden
mB, um eine Automatisierung des Verfahrens der Generierung
der formalen Ubersetzungsregeln des MARKOV-Systems zu er-
méglichen. Uber die Ergebnisse dieser Untersuchung und tiber
das Programmsystem, welches interaktiv die Generierung der
formalen Ubersetzungsregeln durchfihrt, wird berichtet
werden.
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Aufbau und Organisation eines integrierten Real-Time Datenverarbeitungs-
systems fir die Strahlentherapie und Nuclearmedizin

Von H. Gremmel, U. Glnther, J. Pomplun, K. Stamer und H. Wendhausen

Zusammenfassu

Es wird ein Prozessdatenverarbeitungssystem filr die Nuclearmedizin und Strahlentherapie einer Radiologischen
Klinik beschrieben. Neben den generellen Anforderungen an ein System dieser Art wird die hardware- und software—

méBige Realisterung geschildert.

Summary

A real time data processing system for a radiological clinic concerning nuclear medicine and high voltage therapy
is described. Besides the general demands for a system of this kind the configuration of hardware and software

18 explained.

Einleitung

Im Neubau der Radiologischen Universit&dtsklinik in Kiel
war fir die folgenden Aufgabenbereiche eine Datenverarbei-
tung geplant (siehe Abbildung 1):

1. Die Signale einer Gammakamera mit Bildern aus 128 x 128
Punkten von maximal zwei Isotopen sollen aufgenommen
und analog dargestellt werden. Die Mdglichkeit einer
Bildumrechnung wie Glittung, Refokussierung und Kon-
trastanpassung soll gegeben sein.

2. Ehnliche Anforderungen werden an die Verarbeitung der
MeRwerte eines Ganzkdrper-Doppelkopfscanners mit zwei
8-Zoll Detektoren gestellt. Zus#itzlich ist eine Ge-
schwindigkeitssteuerung des Scamners durch den Rechner
verlangt, um Bereiche ohne nermnenswerte Aktivit#tsbele-

Abb. 1: Aufgaben der Datenverarbeitung

gung mit HSchstgeschwindigkeit zu Uberfahren. Interes-
sierende Bezirke sollen in einigen Fillen mit gleicher
Statistik abgetastet werden, d.h. der Scanner verweilt
hier so lange liber jedem Punkt, bis eine vorgewihlte
Impulszahl erreicht ist.

Die Anforderungen beim Ganzkdrperscamner und einem
konventionellen Doppelkopfscanner sind v81lig identisch.

Ein Funktionsmefplatz mit vier Detektoren und acht Kani-
len liefert Zeitfunktionen der Aktivit#t Uber vier
Kdrperpunkten, die gespeichert und mathematisch ausge-
wertet werden sollen.

Eine Hauptaufgabe des GanzkSrperzihlers ist die Aufnahme
und Auswertung von Spektren inkorporierter gammastrah-
lender Nuclide. Zus#tzlich sollen ein- und zweidimensio-
nale Ortsfunktionen der Aktivit#t aufgenommen werden.
Weiterhin wird im Bereich des Ganzkdrperzihlers Rechen-
kapazitit fir Forschungsaufgaben bendtigt.

Gamma-
Kamera

Ganzkorper-

Scanner Scanner

Doppelkopf-

Funktions-
MeBplatz

Ganzkorper-
Zdhler

Abhdngigkeit von der
momentanen Zdhlrate

Geschwindigkeitssteuerung in

l |

Bildaufnahme mit 128 x 128 Punkten von
2 Isotopen bzw. 2 Kopfen, Bildumrechnung,
Darstellung als analoges Bild

Aufnahme und Darstellung
von Zeitfunktionen
8 kanalig

!

Aufnahme und Darstellung von

Berechnung von
Bestrahlungspldnen
Isodosen mit
Plotterausgabe

Strahlentherapie
42 MeV Betatron
2 x Gammatron

eindimensionalen Ortsfunktionen

!

Aufnahme, Darstellung und
Auswertung von Spektren,
4096 kanalig

Forschung
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6. Die Strahlentherapie im Neubau der Radiologischen

Universititsklinik in Kiel arbeitet mit einem 42 MeV
Betatron und zwei Co-60 Bestrahlungsgeriten.
Die Dosisverteilung im Patienten bei Stehfeld-, Pendel-
und Kreuzfeuerbestrahlung soll mit Hilfe eines Rechners
geplant und die Linien gleicher Dosis auf einem Plotter
ausgezeichnet werden.

Datenanfall

Beide Scanner und der Ganzkdrperzihler liefern t#glich et-
wa zehn bis zwanzig Bilder mit jeweils 16 K Daten wihrend
30 Minuten. Die MeBwerte miissen on-line libernommen und ab-
gelegt werden. Der Abstand der Rohdaten liegt im Millise-
kundenbereich, die MatrixgroRe sowie Zeilen- und Spalten-
zahl sind variabel.

Die aktive Geschwindigkeitssteuerung der Scanner soll on-
line als Funktion jedes einzelnen ibernommenen MeRwertes
geschehen. Beim FunktionsmeBplatz erscheinen bis zu zehn
mal tdglich maximal 9 x 1looo MeRwerte, deren Mindestabstand
flir eine Gruppe aus 9 Werten o,1 sec betrigt.

Die Gammakamera kann t#glich bis zu 4o Bilder mit jeweils

2 x 300.000 Einzeldaten und einem Mindestabstand von 6 usec
liefern. Die Abspeicherung der 600.000 Werte soll in zwei
128 x 128 Punkte Matrizen geschehen.

Die Berechnungen der Strahlentherapie bendtigen mindestens
12 X 16 bit Worte im Kernspeicher bei segmentierten Pro-
grammen. Es fallen t&glich etwa 1o bis 15 Berechnungen mit
einer mittleren Rechenzeit von 5 Minuten an.

Datenauswertung und Archivierung

Die MeRwerte aller Gerite werden in Matrixform geordnet,
wobei die Zeilen und Spalten unterschiedlicher GrdRe den
Koordinaten des nuclearmedizinischen Bildes bzw. denen der
Funktionsuntersuchung entsprechen missen.

Zur Bildumrechnung wird ein Befehlsvorrat flir Matrixopera-
tionen bendtigt, der jederzeit durch Anwenderprogramme er-—
weiterbar sein muR.

Die Bildmatrizen sollen kurzzeitig (etwa 24 Stunden) auf
einem Massenspeicher abgelegt werden. In diesem Zeitraum
ist die Bildaufbereitung und endgiltige Archivierung als
Foto in der Krankenakte vorgesehen. Fiir wissenschaftliche
Auswertung wird ein weiterer Massenspeicher mit einer
Kapazitdt von einigen hundert Bildern zur Langzeitspeiche-
rung notwendig. Zu s#mtlichen Bildmatrizen gehdren patien-
ten- und untersuchungsbezogene Kommentare und Parameter.
Das System soll die Datensitze unter Identifikationsnummern
verwaltan.

Datenausgabe

Die Ergebnisse der nuclearmedizinischen Untersuchungen sind
dreidimensionale Verteilungsmuster der Radiocaktivitit, wo-
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bei neben den beiden Ortskoordinaten die Intensitit die
dritte Koordinate ausmacht. Die Abbildung von x-y Koordi-
naten kann auf jedem Bildschirm geschehen, zusitzlich soll
die z-Achse als Helligkeitsmodulation der Punkte bzw. als
Farbmodulation auf den Sichtschirmen erscheinen, wobei

ein "stehendes" Bild verlangt wird. Die Isodosen der Strah-
lentherapiepléne sind zweidimensionale graphische Darstel-
lungen, zur Ausgabe eignet sich ein x-y Plotter.

Alphanumerische patientenbezogene Daten und Kommentare
sollen tber einen Schnelldrucker ausgegeben werden.

Radiologische Gesichtspunkte

Durch verbesserte Auswertung und Darstellung von Unter-
suchungsergebnissen und Therapieplénen soll die Qualitit
der radiologischen Diagnostik und Therapie gesteigert
werden. Voraussetzung dafiir ist ein Datenverarbeitungs-
system, das von der Datenaufnahme Uber Auswertung und Aus-
gabe von eingearbeitetem medizinischem Personal zu hand-
haben und in seiner Wirkungsweise nachvollziehbar ist.

Die Radiologie, insbesondere die Nuclearmedizin, ist einer
der jingsten Zweige der Medizin. Weiterentwicklungen auf
technischen und medizinisch-wissenschaftlichen Gebieten
sind in schneller Folge zu erwarten. Die Datenverarbeitung
muB hardware- und softwaremtiRig so modular aufgebaut sein,
daf s&mtliche Neuerungen des Gebietes mit einfachen Erwei-
terungen und Anderungen des Gesamtsystems Berticksichtigung
finden k&nnen.

Hardwarekonfiguration

Der von allen Ger&ten einer nuclearmedizinischen Abteilung
stammende Datenfluf ist so groR, daB sich der Einsatz eines
einzigen Rechners zu dessen Erfassung und Verarbeitung nicht
empfiehlt. Seit Kompaktrechner zu einem realistischen Preis
angeboten werden, kann die Datenerfassung und Steuerung der
verschiedenen Ger#te tber mehrere Rechner-Systeme erfolgen.
Diese Systeme sollten weitgehend autonom arbeiten, jedoch
alle zur weiteren Verarbeitung und Archivierung mit einem
Zentralsystem verbunden werden. Aus diesen Griinden wurde
die in Abbildung 2 aufgefihrte Hardwarekonfiguration zur
Realisierung der gestellten Aufgaben verwendet.

Die Verbindung der Rechner untereinander muf gewihrleisten,
daB jedes System die umfangreiche Ausstattung - Hardware
und Software - des Zentralrechners benutzen kann.

Durch die Archivierung der aufgenommenen Patientendaten an
einer Stelle hat der Benutzer die Mdglichkeit, Vergleiche
der mit verschiedenen Geriten aufgenommenen Daten anzu-
stellen.

Programme fiir alle Peripherierechner kdmnen auf dem dafiir
besser ausgestatteten Zentralsystem zeit- und kostensparend
erstellt und abgespeichert werden.

Das zentrale Rechnersystem Ulbernimmt Daten von den finf
Stationen, in ihm wird ausgewertet und archiviert. Gleich-



zeitig ist Programmentwicklung und Therapieplanung mdglich,
ohne den Datenfluf von den externen Rechnern zu unterbre-
chen (Multiprogramming-Betriebssystem).

Das Gamma-Kamera-System arbeitet weitgehend autonom, auch
beziiglich der Verarbeitung der MeRwerte. Bei Bedarf kann
jedoch eine Dateniibertragung zur weiteren Auswertung im
Zentralsystem vom Bediener eingeleitet werden.

Der Rechner fiir den Doppelkopfscanner dient zur Steuerung
des Scanners und Akkumulation der Z#hlraten von den beiden
Detektoren. Die MeRergebnisse werden blockweise zum Zentral-
system Ubertragen.

Der Rechner fiir den Ganzkdrperscanner hat im wesentlichen
die gleiche Aufgabe wie der fiir den Doppelkopfscanner.

Das System am Ganzkdrperzihler ist wie das Gamma-Kamera-
System unabhtingig vom Zentralrechner. Es arbeitet als Viel-
kanalanalysator und Ubernimmt zus#tzliche Z&hlraten vom
Ganzkbrperzihler. Es hat sich jedoch in der Praxis gezeigt,
daf dieses System autonom arbeitet und keine der Féhig-
keiten des Zentralsystems bendtigt. Daher wird die vorhan-
dene Verbindung zum Zentralsystem nicht genutzt.

Der FunktionsmeRplatz ist liber ein digitales Koppelgerét
direkt mit dem Zentralrechner verbunden, der wihrend einer
Messung stindig die Z&hlraten vom Mefplatz tbernimmt.

Abb. 2: Konfiguration des Gesamtsystems

Systembeschreibung

Allgemeines:

An jeder der peripheren Datenstationen werden vor Beginn
einer Messung oder Mefwertibertragung Patientendaten und
MeBparameter im Dialog lber die Bedienungskonsole erfragt.
Eingegeben werden Patientennummer, Name, Geburtsdatum,
appliziertes Isotop, Dosis, Lage(n), Kollimatornummer(n),
Anzahl der Analysatoren und zus#tzlicher Kommentar.

Aus diesen Angaben wird auf einer Platte des Zentralsystems
die Patientendatei aufgebaut und tber den Schlisselwert
Patientennummer ein Zeiger zu den danach erzeugten Dateien
mit den Szintigrammen und Zeitfunktionen des Patienten ge-
schaffen. Weitere Fragen im Dialog beziehen sich auf den
bevorstehenden MeRvorgang: Fahrgeschwindigkeit der MeRkdpfe,
Weginkrement zur Akkumulation der Zshlimpulse und BildgroRe
bei den Scannern; GesamtmeRzeit und Zeitinkrement beim
FunktionsmeRplatz.

Die Dateniibertragung von den Satellitensystemen zum Zentral-
rechner und zurtick erfolgt in allen F4llen ilber gleiche
Leitungen und Schnittstellen bitseriell. Fir je 16 bit wer-
den zusitzlich drei Priifbits generiert und lberwacht. Es
werden paarig abgeschirmte, verdrillte Leitungen verwendet,
welche zur Potentialtrennung an den Schnittstellen auf
bediden Seiten optisch entkoppelt sind.

Die erreichbare Ubertragungsgeschwindigkeit bei den in der
Radiologie Kiel vorhandenen Entfernungen von ca. 200 m be-
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trégt 1 Million bit/sec. Der mdgliche Datendurchsatz von
den Peripherierechnern zur Platte des Zentralsystems wird
wesentlich von anderen Faktoren bestimmt: Zugriffszeit der
Platte, Lénge der Datenbldcke, Software-Priorititen auf
beiden Seiten, direkter Kernspeicherzugriff.

Gamma-Kamera-System

Die von der Kamera gelieferten Informationen iber den Ort
und die Zeit werden in einem schnellen Doppel-ADC mit je
maximal 8 bit und einer Wandlerrate von 200 MHz (Konver-—
sionszeit: 2,8y sec) digitalisiert und tiber ein Formatie-
rungs-Interface dem Datenfeld im Kernspeicher des 16bit-
Computers zugefiihrt. Die Akkumulation der Daten kann wahl-
weise in Matrizen- oder Originalform geschehen; sie werden
in jedem Falle, blockweise mit Kennungen versehen, zum
Plattenspeicher geschafft (siehe Abbildung 3).

Ein Doppel-Digital-Analog-Wandler besorgt zusammen mit
einer Spezial-Hardware die Darstellung der Information des
Datenfeldes, z.B. Bilder oder Zeitfunktionen. Ein Bedie-

nungsfeld fir Einstellung von Marken in X, Y oder C (counts)

ist vorhanden. Mit diesen Marken kdnnen bis zu 16 verschie-
dene "interessierende Gebiete" gew#hlt werden. Der Massen-
speicher hat im wesentlichen 2 Funktionen: er speichert die
Daten in verschiedenen Betriebsarten (Originaldaten, Histo-
gramme, Zeitfunktionen, "Regions-of-Interest"), und er ent-
h&lt die Programme.

Bei der Programmspeicherung wurde von der Tatsache ausge-
gangen, daB an einem solchen System im allgemeinen kein
Multiprogramming bew#ltigt wird, d.h. jeder Bediener des
Systems kann annehmen, daR der Rechner nicht zu einem Zeit-
punkt mehrere Aufgaben ausfiihrt. Wenn das der Fall ist,
kann auf ein aufwendiges Organisationssystem (ein Betriebs-
system, wie z.B. im Zentralrechner) verzichtet werden. Da
der Plattenspeicher nun einmal vorhanden ist, werden die
Programme in Form von Kernspeicherabziigen (je einer flir

Abb. 3: Blockschaltbild Gamma-Kamera
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jede Funktion) auf ihm abgelegt. Im Kernspeicher verbleibt
lediglich ein Restmodul als Monitor, welcher das Tastenfeld
Uberwacht und jeweils bei Bet4tigung einer Taste den not-
wendigen Kernspeicherabzug von der Platte holt und das Pro-
gramm ausfihrt.

Dieses Betriebssystem bringt einen weiteren Vorteil:

es ist leicht mdglich, zusitzliche Kernspeicherabziige herzu-
stellen und einzubauen, um weitere Aufgaben bew#ltigen zu
kénnen.

Der Plattenspeicher ist aufgeteilt in:
Daten
hergestellte Bilder
hergestellte Zeitfunktionen
einmal definierte "interessierende Gebiete"
Patienten-Daten
Programme

Die Systemkonsole und die dazugehSrenden Ein/Ausgaberoutinen
sind so aufgebaut, daB der Aufruf einer Betriebsart durch
einen einzigen Tastendruck erfolgt. Die Tasten sind durch
ein abnehmbares Deckblech entsprechend gekennzeichnet.

Mittels Tastendruck kdmnen folgende Operationen durchgefihrt
werden:

Datenakkumulation,

Herstellung von Bildern,

arithmetische Operationen mit und zwischen den Bildern,

Eliminierung der Nichtlinearit#ten des Detektors
(Normalisierung),

Gl&ttung der Bilder,

Definition von interessierenden Bereichen mittels
Lichtgriffel oder Marken,

Herstellung von Zeitfunktionen,
Glattung der Zeitfunktionen,

Weiterverarbeitung der Zeitfunktionen durch mitgelieferte
oder vom Benutzer geschriebene BASIC-Programme,

Kommentare zu den Daten abspeichern,

Abspeicherung von Bedienerbefehlen als Sequenzen auf
der Platte und Abruf zum automatischen Ablauf einer
Messung mit Auswertung,

Einleitung eines Datentransfers zwischen Gamma-Kamera-
System und Zentralsystem.

Ein Beispiel soll die Arbeitsweise des Systems verdeutlichen:
In der Betriebsart "Speicherung der Originaldaten" werden
zwel Pufferspeicher im Ping-Pong-Betrieb hin- und hergeschal-
tet. In jeweils einem Speicher wird akkumuliert, im anderen
auf Massenspeicher ausgelesen. Daher entsteht kein Informa-
tionsverlust. Die Folgefrequenz bei der Herstellung von Bil-

dern aus diesen Daten ist nur begrenzt durch die statistisch

limitierte Aussagekraft. Zum anderen kann die Wahl der Para-
meter nach der Aufnahme, d.h. nach einer ersten Beobachtung
des Verlaufs der Speicherung geschehen. Da der Rechner eine
Wortlénge von 16bit hat, kénnen bei einer Aufl®sung von z.B.
128 x 128 Bildpunkten, d.h. 2 x 7bit, noch maximal vier
Radionuklide unterschieden werden.



e
\\_—%
Platte am Gamma-
Kamerasystem ca, 1 Mio Werte
(16 bit) je Patient
4096
Werte
jz Eingabe-Puffer
Satz | g xs12Werte_ __ | 512
50 m []
8k Worte
zur Bild-
aufbereitung
(2 Punkte
pro Wort)
v
KOXXXX
Platte des Zentralsystems KA1 XXXX
n-1 Bilddateien vom Patienten .
mit der Nummer XXXX werden .
auf der Platte des Zentral- KnXXXX
systems mit den Bezeichnungen
KOXXXX bis KnXXXX angelegt.
(K fur Kamera) K\~§_____4//

Abb. 4: DatenfluR der Gamma-Kamera

Datenwort Typ "Originaldaten":

16, LANE3, 13 Fde 16 24958 AT .6 w5 lr 31 268180

i EEPNEH
LS S = T S )
Isotopen- X- und Y-Koordinaten des ange-
kennung zeigten Gammaquants

Die Originaldaten einer Aufnahme (ca. 300.000 Werte) werden
zu einem darstellbaren Szintigramm verarbeitet, in dem die
X- und Y-Koordinaten eines Ereignisses als Indizes eines
zweidimensionalen Feldes aufgefaft werden. Der Inhalt der
jeweiligen Feldelemente ist zunichst null und wird so oft um
eins erhdht, wie das entsprechende Koordinatenpaar in den
Originaldaten auftritt.

Auf diese Weise kénnen im Rechnersystem an der Gamma-Kamera
Bilder mit 64 x 64 Punkten erzeugt werden. Ubertr#gt man die
Originaldaten jedoch zum Zentralsystem, so kmnen dort Bilder
mit der max. sinnvollen Aufldsung von 128 x 128 Punkten er-
zeugt werden, weil dort ein groBerer Arbeitsspeicher zur Ver-
fligung steht. AuBerdem ist damit gewshrleistet, daf die MeR-
ergebnisse, welche zu einem Patienten gehdren, auch dann zu
einer Datenbank zusammengefaft werden, wenn sie an verschie-
denen Stationen aufgenormen wurden (siehe Abbildung L),

Die Ubertragung der Originaldaten zum Zentralsystem 13st der
Bediener der Gamma-Kamera durch einen speziellen Systembefehl

aus. Sie ist nicht zeitkritisch, denn i.a. wird wéhrend der
Unrlistzeit fiir den nichsten Patienten Ubertragen.

Doppelkopfscanner-System

Der Scanner tastet ein Feld zeilenweise, miander- oder kamm-
férmig ab und liefert Mefwerte (Impulse) und Statusinforma-
tionen (siehe Abbildung 5). Vier Interface-Karten besorgen
die Datentibernahme und die Steuerung des Scamners durch den
zugehdrigen Rechner:

- eine 16bit-Duplex-Register-Karte erledigt die Ubernahme der
bendtigten Statusinformationen aus dem Scanner (Vorschub-
information, Rechts/Linksbewegung, Betriebsart miander-
oder kammférmig, Zeilenende, Scammer Ein/Aus)

- zwei einfache Interrupt-Karten Ubermitteln dem Rechner,
warm ein Impuls von einem der beiden Detektoren kommt.

- eine 16bit-Relais-Karte stellt die vom Programm vorzuge-
benden Geschwindigkeiten am Scamner ein.

Der Rechner z#hlt liber die Interrupt-Karten die Impulse und
speichert sie nach dem Durchlaufen eines wthlbaren Weginkre-
ments, versehen mit Ortsinformationen, ab. Dadurch entsteht
ein Abbild der Aktivititsverteilung innerhalb des abgetaste-

_Abb. 5: Blockschaltbild Doppelkopf- und GanzkSrperscanner
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ten Feldes. Dieses Bild wird jedoch erst im Zentralsystem her-

gestellt, weil nur dort ausreichend Kernspeicherplatz dafiir
zur Verfligung steht und die fertigen Bilder auf dem dort vor-
handenen GroBbildsichtgerit und Farbsichtgerdt dargestellt
werden.

Die Geschwindigkeit des Scanners kann entweder fest vorgege-
ben werden, oder sie wird vom Rechner in Abh#ngigkeit von der
letzten aufgenommenen Zihlrate fiir die nichste MeRstrecke neu
eingestellt. Das Ergebnis ist ein Bild der Aktivititsvertei-
lung mit in etwa gleichverteilter statistischer Genauigkeit.
Gebiete mit zu geringen Z&hlraten werden mit maximaler Ge-
schwindigkeit durchfahren, dadurch verringert sich die MeR-
zeit erheblich.

Ganzkdrperscanner-System

Die Hardware-und Software-Struktur dhnelt der des Doppelkopf-
Scanners. Im Gegensatz zum Doppelkopf-Scanner, bei dem im
Normalfall Szintigramme mit Abmessungen von bis zu 35 x Yo em
erstellt werden, besteht beim Ganzkdrper-Scamer die Mdglich-
keit, Ganzk®rperscans mit einer Aufnahme-Fl4che von ca.

60 x 190 cm in Verbindung mit der Datenverarbeitung durchzu-
fihren. Da die maximale Bildgrogre fiir displayfihige Szinti-
gramme auf 16 k (128x128 Bildpunkte) begrenzt ist, ergibt
sich daraus zwangsléufig eine Zerlegung der GanzkSrperauf-
nahme in Teilbilder, die im Zentralsystem abgespeichert sind.
Diese Teilbilder kénnen wie die Aufnahmen der anderen Peri-
pheriesysteme behandelt und modifiziert werden. Nach dem
Glatten und der Hintergrundsubtraktion wird Jjedes Teilbild
fotografiert. Die Zusammensetzung dieser Fotos ergibt eine
Ganzkdrperaufnahme mit den modifizierten Bilddaten, die ge-
genlber einer konventionell erstellten Aufnahme eine wesent-
lich hdhere Aussagekraft besitzt.

Ganzkdrperztéhler-System

Der GanzkOrperz#hler besteht in diesem Fall aus einer Stahl-
kammer, in der sich vier paarig gegenlibergestellte Szintilla-
tionssonden in Langsrichtung des Patienten bewegen kénnen.
Eine umfangreiche Elektronik sorgt flir die Steuerung der
Bewegung der Kipfe, fiir die Hochspannung und die Weiterver-

arbeitung der Impulse durch vier Verstérker-/Analysator-/
Zdhlerkandle. Ausgabe der Zeitfunktionen und Profilscans auf
Streifenschreiber sind ebenfalls vorgesehen.

Das Rechnersystem am Ganzkdrperzihler arbeitet in vier ver—
schiedenen Betriebsarten (siehe Abbildung 6):

1. Vielkanalanalyse
Fiir Kontaminationsuntersuchungen an Patienten und Perso-
nal der Klinik werden Energiespektren erzeugt. Ein mitge-
liefertes, umfangreiches Paket fiir die Erzeugung, Ver-
arbeitung und Ausgabe dieser Spektren auf typische Peri-
pheriegerdte ermdglicht diese Betriebsart.

2. Zeitfunktionen
Der zeitliche Verlauf einer Axtivititsspeicherung wird
dargestellt.

3. Profilscan
Die Verteilung der Aktivit&t im Patienten in Léngsrich-
tung wird untersucht.

4. Ganzkdrperscan
Durch Querbewegung des Patientenlagerungstisches zusitz-
lich zur Léingsbewegung der Detektoren kbnnen Bilder der
Aktivitétsverteilung im Kdrper des Patienten hergestellt
werden.

Vielkanalanalyse

Das System quantisiert die analogen Signale der Detektoren
am Ganzk®rperzéhler im Analog / Digital-Wandler (ADV). Die
digitale Information wird in einer der Interface-Steckkarten
im ADC solange gespeichert » bis der Rechner bereit ist, die
Daten zu Ubernehmen.

Dieses Datenwort benennt die Adresse einer Kernspeicherzelle
im Rechner. Nach Transfer dieser Adresse in den Rechner in-
krementiert dieser den Inhalt der entsprechenden Speicher-
zelle. Das Ergebnis einer Anzahl derartiger Vorginge stellt
ein Histogramm dar - z.B. ein Gamma-Spektrum - welches im
Rechner gespeichert ist. Das Histogramm wird auf dem Sicht-
gerdt des Systems dargestellt.

Die Systemsoftware ist modular aufgebaut. Die Einzelmodule
kdnnen mittels eines Frage- und Antwortverfahrens auf die
der jeweiligen Anwendung zugeschnittenen

Betriebssysteme zusammengebunden werden.

Ganzksrperzdhler Folgende Aufgabenbereiche werden von der
| ! ! Software bewsltigt:
Zdhler 1| ., .. | Zdhler 4 Timer Daten-Aldumulation,
l l Datendarstellung,
I Drucken von Daten auf Systemkonsole 3
A/D-Wandler E )
A 2 Ein- bzw. Ausgabe auf Lochstreifen iy
5416 B (Parallel/Seriell .
R Ein- bzw. Auslesen von Daten auf Magnetband,
andler i 3 g
Lochstreifen- Daternmanipulationsroutinen,
l leserstanze Hilfsroutinen flir selbstgeschriebene Programme,
Rechner 2100 A Speichern und Verbessern von System -
24 K befehlsfolgen zum spiteren automatischen
Band : Ablauf'.
5 t__  .Systemmaschine
7970

Abb, 6: Blockschaltbild Ganzkdrperzihler
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Abb. 7: FunktionsmeRplatz
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Zeitfunktionsmessung:

Ein Verlauf der Aktivititsverteilung iiber die Zeit wird durch
vom Bediener vorgegebene Parameter (Zeitinkrement, Anzahl
der Mefpunkte, Anzahl der Zeitfunktionen) erzeugt. Die Funk-
tion wird wie ein Spektrum dargestellt und kann mit den vor-
her erwdhnten Analyseroutinen weiterverarbeitet werden.

Profilscan:

Die geometrische Verteilung der Aktivit&t {iber die Lé¥ngsachse
des Patienten wird dargestellt. Dabei gibt der Ganzkdrperzdh-
ler die Vorschubimpulse (und somit die Weginkremente) fiir den
Profilscan. Die Lage des Profilscans innerhalb der im Ganz-
kdrperz&hler vorgegebenen Linge, die Anzahl der Bildpunkte,
die rdumliche Aufl8sung (in em/Bildpunkt) sowie die Anzahl
der Bilder kann vorgegeben werden. Auch die Profilscans wer-
den wie die Spektren und Zeitfunktionen vom Softwarepaket aus-
gewertet.

GanzkOrperscan:

Bei Ganzk®rperscans gibt der Bediener folgende Parameter vor:
den Anfangspunkt des Bildes, Anzahl der Bildpunkte in einer
Zeile, Anfang der Zeilen, r#umliche Aufl8sung in cm/Bildpunkt
und Anzahl der Bilder. Die Vorschubimpulse innerhalb einer
Zeile liefert wieder die Elektronik des GanzkSrperzihlers,
das Zeilenende wird durch Zurticksetzen eines Positionszihler-
standes erkannt.

Funktionsmefplatz

Am FunktionsmeBplatz werden von vier Z#hlsonden iber je zwei
Analysatoren mit acht Zihlern bis zu acht Zeitfunktionen auf-
genommen. Die Z#hlerstinde werden tber einen Koppler ins Zen-
tralsystem transferiert und abgespeichert (siehe Abbildung T7)
und zu displayfihigen Kurven aufbereitet. Die Patienten- und
Untersuchungsdaten, die GesamtmeRzeit sowie das gewlinschte
Zeitinkrement - wihrend dessen die Z&hlimpulse integriert
werden - sind vom Bediener im Dialogverkehr auf der TTY ein-
zugeben. Die Steuerung des Kopplers fiir die Dateniibernahme
sowie der Dialogverkehr erfolgen vom Zentralrechner.

Betriebssysteme der Satellitenrechner und

des Zentralrechners

Die Peripheriesysteme verfiigen iber ein sogenanntes Basic-
Control-System, das haupts#chlich fiir den Input-Output-Ver-
kehr, wie Dialog, Rechnerkopplung usw., zustindig ist.

Das zentrale Rechnersystem ist der Kopf der gesamten Anlage.
Betrachtet man jedoch das Master-Slave-Verh#ltnis zwischen
Zentralrechner und Satelliten, so ist in fast allen Betriebs-
arten der Zentralrechner Slave.

Sein RTE-Betriebssystem gestattet Multiprogramming in Vorder-
grund/Hintergrundbetrieb. Im Kernspeicher steht ein Laufbe-
reich flir das sogenannte Swapping und ein anderer fiir Seg-
mentieren von Programmen zur Verfligung (siehe Abbildung 8).

Das Betriebssystem ermdglicht den simultanen Ablauf der Pro-
gramme fiir die Patientenverwaltung, der Mefwert-Erfassung
und -Verarbeitung aller Peripheriesysteme sowie der Operator-
Kommunikation. Voraussetzung fiir den Simultanbetrieb ist die
sofortige Unterbrechbarkeit des gerade im Vordergrund laufen-
den Programms (z.B. MeBwerterfassung) von Programmen hdherer
Prioritdt. Das unterbrochene Programm wird im aktuellen Zu-
stand auf die Platte gespeichert und nach Ablauf des Pro-
gramms h&herer Priorit#t wieder in den Kernspeicher trans-
feriert, um an der Unterbrechungsstelle fortzufahren.

Durch das Swapping-Verfahren kann der Benutzer alle Periphe-
riesysteme gleichzeitig fiir Untersuchungen verwenden. Das
Swapping setzt jedoch fiir die Vordergrund-Programme Transfer-
puffer voraus, die im Commonbereich liegen.

Im Hintergrund des Kernspeichers werden haupts#chlich von

den im Vordergrund laufenden Mefwert-Verarbeitungsprogrammen
die Bildmatrizen aufbereitet. Ist der Hintergrund durch die
Bildaufbereitung nicht belegt, kdrnnen in diesem Kernspeicher-
bereich Programme laufen, z.B. filr die Dosisplanung der Strah-
lentherapie. Dieses Programm bendtigt jedoch mehr Kernspei-
cherplatz, als es der Hintergrund zul&Rt. Das Programm wird
deshalb in mehrere Segmente aufgeteilt, die nacheinander im
Hintergrund ablaufen, wobei ein gemeinsamer Programmteil
sténdig im Kernspeicher steht.
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Abb. 8: Kernspeicher-Aufteilung im Zentralrechner

Auf den Plattenspeichern des Zentralsystems k&nnen Daten und
Programme als Dateien (Files) abgelegt werden. Der Benutzer
kann Uber vereinbarte Namen per Programm oder per Bediener-
befehl auf diese Files, deren maximale Anzahl nur durch die
Plattengrife limitiert wird, zugreifen. Dariber hinaus kdnnen
sie auch von Peripheriegeréten genutzt werden.

Organisation der Patienten- und Bilddateien

Die von den Peripheriesystemen transferierten patienten- und
untersuchungsspezifischen Daten werden im Zentralsystem in
entsprechende Dateien abgelegt. Der oberste Suchbegriff, unter
dem Patientendateien zu finden sind, ist die 4-stellige
Patienten-Identifikations-Nummer, kurz IDNR genannt. Die
Zuordnungsdatei dient als Inhaltsverzeichnis aller im System
eingetragenen Patienten und karmn auf dem Schnelldrucker auf-
gelistet werden. Uber diese Liste kann auf die gewlinschte
Patientendatei zurtickgegriffen werden, in der alle Bildnamen
mit den zugehdrigen Untersuchungsdaten abgelegt sind.

Der Diagnostiker kamn Uber den Bildnamen auf die Bilddatei
zugreifen und die gewlinschte Patientenaufnahme auf dem Dis-
play darstellen. Die Zusammenhinge zeigt die Abbildung 9.

Mefwert-Erfassung und -Verarbeitung

Anhand eines Beispiels der MeBwert-Erfassung und -Verarbei-
tung fiir den Doppelkopf-Scanner sollen die entscheidenden
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Vorteile eines Rechnerverbundsystems klar herausgestellt wer-
den. Wihrend der Satellitenrechner den Dialogverkehr, die
Steuerung der Scamner und die MeBwert-Erfassung mit an-
schlieBender Datenkomprimierung iibernimmt, wird der Zentral-
rechner inmnerhalb der MeRwerterfassungs-Phase durch die Uber-
nahme der Rohdaten nur minimal belastet. Werden im Hinter-
grund zu dieser Zeit keine Bilddaten flir andere Peripherie-
systeme aufbereitet, kann das Programm fir die Dosisplanung
die Rechnerkapazitédt auslasten.

Vor der Untersuchung des Patienten werden vom Bediener Uber
Dialogverkehr die Patientendaten, die untersuchungsspezifi-
schen Daten (Angaben {iber die applizierten Isotope, die ver-
wendeten Kollimatoren, die Lage des Patienten), ein freier
Kommentar sowie die Betriebsdaten flir den Scanner, wie Scan-
geschwindigkeit, obere und untere Z&hlratengrenze fir Ge-
schwindigkeitssteuerung, auf der TTY eingegeben. Am Ende des
Dialogs werden die Patienten- und Untersuchungsdaten zum
Zentralsystem transferiert und in die Zuordnungs- und Patien-
tendatei abgelegt. Die Eintragung in die Zuordnungsdatei er-
folgt nur, wenn der Patient im Zentralsystem zu diesem Zeit-
punkt noch nicht erfaft war.

AnschlieRend erfolgt die Einleitung des Scanvorganges durch
den Satellitenrechner. Der Scanner tastet mit den beiden MeR-
kpfen den Patienten zeilenweise ab und liefert je nach Akti-
vitdt des gerade durchlaufenen Feldabschnittes entsprechende
Impulsraten.

Das Weginkrement Ax, Uber das die ankommenden Impulse akku-
muliert werden, ist abhingig von dem vorgewdhlten Zeilenab-
stand AY (z.B. AY = 2 mm). Fiir eine maRstabsgerechte Darstel-
lung sollte AX = AY sein.

Die Summe der Aktivitit iiber der MeRstrecke X erscheint
spiter als helligkeitsgesteuerter Bildpunkt auf dem Display
(Abbildung 10). Auf dem Display sind Punkte mit hoher Akti-
vitst heller ausgesteuert als angrenzende Bildpunkte mit nie-
driger Aktivit#t. Die liber der MeRstrecke X erfaften Tmpuls-
raten der beiden Szintillationsdetektoren werden iber die
tatsichliche Scangeschwindigkeit der zuletzt durchlaufenen
MeRstrecke normiert und in einem Wechselpuffer abgespeichert.
Vor dem tberlauf der einen Hilfte dieses Wechselpuffers er-
folgt der Datentransfer dieser Rohdaten zum Zentralsystem in
256 Wort-Bldcken. Wihrend des Transfers steht die 2. Hilfte
des Wechselpuffers zum Abspeichern von neu anfallenden Mef~
werten zur Verfiigung. Das im Zentralrechner gestartete Mefi-
werterfassungsprogramm flir den Doppelkopf-Scanner Uibernimmt
diese Rohdaten in den Common und speichert sie in einem Roh-
datenfile auf der Platte ab.

Wihrend der MeBwerterfassung am Scanner werden die Betriebs-
zustinde des Scamners laufend durch den Satellitenrechner
tiberwacht und bei Fehlbedienungen entsprechende Fehlermel-
dungen sowohl auf der Bedienerkonsole als auch auf der Sy-
stem-TTY des Zentralsystems ausgegeben. Durch den Rechner-
anschlu® besteht die Mglichkeit, die Geschwindigkeit des
Scarners in Abh#ingigkeit von der gerade gemessenen Aktivitédt
zu steuern. Uber uninteressanten Gebieten mit niedriger Akti-



vitdt kann mit maximaler Scangeschwindigkeit, Uber Gebieten
hoherer Aktivit#t mit einer der Impulsrate proportionalen
Geschwindigkeit gefahren werden.

Die Untersuchungen werden einerseits zeitlich verklirzt, zum
anderen verbessert sich die Z#hlstatistik der Aufnahme. Am
Ende der Untersuchung ist die MeBwerterfassung abgeschlossen,
das MeRwertverarbeitungs-Programm im Zentralrechner trans-
feriert die auf der Platte abgespeicherten Rohdaten in den
Hintergrund des Kernspeichers und ordnet diese in eine Bild-
matrix ein.

Flir die spétere Darstellung des Bildes werden Displayparame-
ter (z.B. X und Y-Dimension) errechnet und als Vorspann an
den Anfang der Bilddaten abgespeichert. Zur Bestimmng der
tatséchlichen GrRenverh#ltnisse bei der Wiedergabe des Bil-
des werden Abstandsmarken fiir die X- und Y-Koordinate einge~
blendet. Anschliefend wird das displayfihige Bild unter dem
vorher festgelegten Filenamen auf der Platte abgespeichert.
Die Datenerfassung und MeRwertverarbeitung mit Bildaufberei-
tung im Zentralsystem laufen fiir die restlichen Peripherie-
systeme &hnlich ab.

Abb. 9: Vereinfachte Darstellung der Datenorganisation

Operator-Kommunikation

Uber ein Bedienungsprogramm hat der Arzt Zugriff zu den
Patientendaten mit den zugehtrigen Aufnahmen. Das Bedienungs-
program kann in folgende Aufgabengebiete unterteilt werden:

- Ausdrucken der Patientenverzeichnis-Liste und der Patien-
tendateien auf Schnelldrucker, sowohl vom Systembereich
als auch vom Archivbereich

- Darstellung von Szintigrammen (128x128 Bildpunkte) und
Funktionsuntersuchungen auf dem Display

- Manipulation der auf dem Display wiedergegebenen Auf-
nahmen, wie:

a) Bildarithmetik
Das dargestellt Bild wird einem Glittungsverfahren zum
Ausgleich von statistischen Schwankungen unterzogen.
Ferner kénnen mathematische Operationen wie Multiplika-
tion, Division, Addition und Subtraktion einer Konstan-
ten mit jedem Matrixpunkt des Bildes ausgefthrt ‘werden.
Eine praktische Anwendung wire die Hintergrundsubtrak-
tion zur Kontrastverbesserung.

b) Bildverkniipfung
An einem Beispiel soll der praktische Nutzen dieser Ope-

ration demonstriert werden. Die bereits auf dem Display
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Abb. 1o: Hirnszintigramm mit Befund

c)

d)

dargestellte Aufnahme des oberen MeRkopfes eines Doppel-
kopf-Scanners kann mit einem gleichzeitig entstandenen
Bild des unteren MeRkopfes mathematisch verkniipft werden.
Als Ergebnis der Applikation einer zweifach markierten
Substanz wird durch die Addition der beiden Bildmatrizen
des oberen und des unteren MeRkopfes auf einfache Weise

die Summenaktivit#t ermittelt. Ein weiteres Beispiel wére

die Verknipfung einer Gammakamera-Aufnahme mit einem so-
genamnten "Normalbild" zur Kompensation von Abbildungs-
fehlern bei der Gammakamera.

Variation der Betrachterperspektive

Das auf dem Display wiedergegebene Bild kann fiir eine
erforderliche Betrachtungsweise um 9o Grad und 180 Grad
gedreht oder spiegelbildlich dargestellt werden.

Bildausschnitt

Besonders interessante Gebiete auf dem Display werden
von dem Betrachter durch "Marker" eingegrenzt und als
Teilgebiet formatfiillend auf dem Display wiedergegeben.

Archivierung

Patienteneintragung wird entweder direkt von der System-
Patiendatei in die Archiv-Patientendatei libernommen

oder aber mit einem neuen Kommentar versehen. Das Original-
bild und die zugehdrige Patienteneintragung bleiben in
diesem Fall im Systembereich unverédndert.

Der Anschluf von weiteren Peripheriesystemen ist durch den
modularen Aufbau der Programmbausteine flir die Mefwert-
erfassung, die MeRwertverarbeitung und die Patientenver-
waltung einfach zu realisieren.

An der Entwicklung und Implementierung der Anwendersoftware
fiir das hier beschriebene Verbundrechnersystem haben noch
mitgearbeitet: Frau Dr. Sanda Omnen, Herr Vijay Misra und
Herr Jiirgen Uhl (alle von INTERDIGIT GmbH, 7507 Pfinztal/
Karlsruhe). Die Verfasser danken allen Beteiligten fir ihre
Mitarbeit und Beitrége.
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Patienteneintragungen und die zugehdrigen Aufnahmen kdnnen
jederzeit auf der Archivkassette abgelegt werden. Die
Loschung einer Aufnahme im Systembereich erfolgt nach der
Archivierung automatisch. Modifizierte Bilder (Bildarith-
metik) kénnen unter Vergabe eines neuen Namens archiviert

werden. Die mit der neuen Aufnahme zu archivierende
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Entwicklung eines modular aufgebauten Programmsystems zur optimalen
Erfassung, Speicherung und Auswertung von Daten bei klinischen Arznei-

mittelprifungen®)

1. Mitteilung : Grundlagen und Ziele**)

Von E. Hartmann, G. Laudahn, J. Lehnert, H. Répke, E. Rosenfeld

Zusammenfagsung

Nach dem Stand der Wissenschaft ist zu fordern, daB Arzneimittelprilfungen im Sinne der klinischen Pharmakologie durch-
gefilhrt werden. Das bedeutet die biometrische Planung der Untersuchungen und ithre Durchfiihrung als kontrollierte thera—

peutische Studien. Nur auf diese Weise ist eine Objektivierung von Arzneimittelwirkungen sowie eine quantifizierbare

Abschitzung des Risikos mdglich.

Die Zielsetzung unseres Vorhabens besteht in der Entwicklung und Erprobung eines der Allgemeinheit zur Verfigung zu

stellenden, modular aufgebauten Programmsystems zur optimalen Erfassung, Speicherung und Auswertung der groBen Daten—

mengen, die bei klinischen Arzneimittelprilfungen gewonnen werden.

Die dazu notwendigen Arbeiten umfassen die Problem— und Systemanalyse, die Programmentwicklung und die praktische Er-

probung des zu erstellenden Softwaresystems.

In dieser 1. Mitteilung werden die Notwendigkeit eines solchen Programmsystems erliutert sowie die wZssenschaftlichen

Voraussetzungen und die Zielsetzung prdzisiert.

Summary

The present state of sctience demands that the testing of drugs be encouraged under the aspect of climical

pharmacology. This means the biometric planning of investigations and their implementation as controlled therapeutic
studies. Only in this way an objectivation of drug-effects and a quantifiable evaluation of the risks can be made

possible.

Our project is aimed at developing and testing a modular program system — to be made generally available - for the
optimal acquisition, storage and evaluation of the large amounts of data which are collected during the clinical

testing of drugs.

The necessary work for this includes problem and system analysis, program development and the practical testing of

the software system to be provided.

In this first report the necessity for such a program system is explained and the objectives and scientific

requirements are defined.

Allgemeiner Stand auf dem Gebiet der klinischen
Pharmakologie

Bis in die erste Hilfte dieses Jahrhunderts beruhte - von
einigen Ausnahmen abgesehen - die "Priifung" und Anwendung
von Arzneimitteln im wesentlichen auf den individuellen Er-
fahrungen des Arztes. Somit unterlagen sie auch den Einfliis-
sen der jeweils herrschenden "Schulmeinung". Damit war die
Beurteilung jeglicher Pharmakotherapie Uberwiegend durch
subjektive Kriterien bestimmt; ein objektiv begriindetes und
*) Gefrdert durch das Bundesministerium fir Wissenschaft

und Technologie, Projekt Datenverarbeitung in der Medizin,
Teilvorhaben DVM 116.

**) Herren Prof.Dr. v. Eickstedt, Prof.Dr. Fuchs,
P.D.Dr. May, Dr. Lorenz, Prof.Dr. Schneider und Prof.Dr.
Westermann danken wir fiir ihre konstruktive Mitwirkung
bei der Uberarbeitung der Zielsetzung.

erst damit verallgemeinerungsféhiges Urteil iber Vor- und

Nachteile eines bestimmten Arzneimittels konnte auf diese

Weise nicht zustande kommen.

Obwohl diese Situation schon lange Zeit als unbefriedigend

erkannt war, wurden erst etwa 1950 aktive MaRnahmen zu ihrer

Uberwindung ergriffen. Uberwiegend waren es folgende Griinde,

die zur Entwicklung der klinischen Pharmakologie im heutigen

Sinne fiihrten:

- Die Einsicht, daR eine sinnvolle, wirksame und sichere
Arzneimitteltherapie Kemntnisse voraussetzt, die nur durch
systematische wissenschaftliche Untersuchungen zu erwer-
ben sind.

- Die zunehmende Zahl der von der pharmazeutischen Industrie
hergestellten Arzneimittel mit immer st#rkerer und diffe-
renzierterer Wirkung.
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- Das damit im Zusammenhang stehende Auftreten schwerwiegen-
der Arzneimittelnebenwirkungen.

- Das zunehmende Interesse der Offentlichkeit an Fragen der
Arzneimittelwirkung und -sicherheit.

Gegenwirtig ist die Institutionalisierung der klinischen
Pharmakologie in den USA, in GroRbritannien und Schweden am
weitesten fortgeschritten. Insbesondere in den USA wurde
die Notwendigkeit einer Zusammenarbeit von industrieller
und klinisch-akademischer Arzneimittelforschung auf dem Ge-
biet der klinischen Pharmakologie schneller erkamnt als in
Deutschland und dementsprechend intensiviert.

Es muB jedoch betont werden, daB in den genannten Lindern
auch die steigenden Forderungen der Gesundheitsbehdrden die
Entwicklung wesentlich forciert haben. So ist besonders auf
die 1962 in den USA erlassenen gesetzlichen Bestimmungen
(KEFAUVER-HARRIS-Amendments) hinzuweisen, durch welche die
pharmazeutischen Firmen zum Wirkungsnachweis ihrer neuen
Arzneimittel gezwungen wurden.

Dagegen verlief die Entwicklung der klinischen Pharmakologie
in Deutschland aus verschiedenen Griinden wesentlich langsa-
mer:

- Die bereits in den 3oer Jahren von P. MARTINI entwickelte
Methodenlehre der klinisch-therapeutischen Forschung
hatte keinen nennenswerten Widerhall gefunden.

- Impulse, die in der Nachkriegszeit durch die angloamerika-
nische wissenschaftliche Literatur gegeben wurden, fihr-
ten kaum zu praktischen Konsequenzen; es blieb weiterhin
bel einer Uberbewertung der individuellen therapeutischen
Erfahrung als Grundlage der Arzneimittelbeurteilung.

- Die Prifung neuer Arzneimittel erfolgt in der Mehrzahl
der Fdlle auch heute noch ohne gentigende Berlicksichtigung
biometrischer Planungs- und Auswertungsverfahren sowie
ohne den Einsatz angemessener DV-Methoden.

- Im deutschen Arzneimittelgesetz besteht gegenwirtig noch
keine Auflage, die Wirkung neuer Arzneimittel zu beweisen.

Innerhalb der deutschen Pharma-Industrie muften sich die-
Jenigen Firmen, die mit ihren Priparaten bereits im anglo-
amerikanischen Markt vertreten waren oder sich diesen Markt
flir neuentwickelte Priparate erschlieBen wollten, als erste
auf die verschirften Bedingungen einstellen. Das Bestreben
der klinischen Forschungsabteilungen der Industrie, die
Qualitst der Arzneimittelpriifungen in Klinik und Praxis zu
verbessern, konnte jedoch erst ab 1965 zu greifbaren Erfol-
gen fihren.

Im Juni 1965 gab die Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin
Richtlinien fiir die klinische Priifung von Arzneimitteln her-
aus. Die Richtlinien wurden zwar kein Bestandteil des Arz-
neimittelgesetzes, hatten jedoch normativen Charakter und
konnten im Zweifelsfall konkrete rechtliche Bedeutung erlan-
gen. Damit muBte auch in Deutschland der klinischen Pharma-
kologie mehr Beachtung geschenkt werden, und die Bereit-
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schaft zur Durchfiihrung kontrollierter Arzneimittelpriifungen
nahm allméhlich zu.

Die Industrie versuchte ihrerseits, diese Entwicklung zu
stimulieren. Als Ansatz dazu sind die Bemiihungen der PAUL~
MARTINI-Stiftung (PMS) der Medizinisch-Pharmazeutischen-
Studiengesellschaft zu sehen. Die dieser Stiftung aus der
deutschen Pharma-Industrie zuflieRenden Mittel wurden ab
1965 vorzugsweise dazu verwandt, jihrlich 4 jungen Wissen-
schaftlern durch Stipendien eine klinisch-pharmakologische
Fortbildung in den USA und England zu ermSglichen. Seit 1970
wird durch die PMS zus#tzlich der Aufbau klinisch-pharmako-
logischer Abteilungen an deutschen Universititen mitfinan-
ziert. Der Nutzen dieser begriiBenswerten Initiative der PMS
blieb jedoch bisher relativ gering, da Privatinitiative fiir
die Durchsetzung des Fachgebietes Klinische Pharmakologie
allein nicht ausreicht. Hier ist vielmehr festzustellen, daR
Forschung und Lehre in der klinischen Pharmakologie nicht so
geférdert wurden, daf die seit Jahren aus der internationa-
len Entwicklung erkennbaren Forderungen auf dem Arzneimittel-
sektor auch in Deutschland nach Umfang und Qualitdt h#tten
erfiillt werden kénnen.

Vom Bundesminister fiir Jugend, Familie und Gesundheit wurden
am 11.6.1971 Richtlinien iUber die Priifung von Arzneimitteln
herausgegeben (H III 1 - 4l410 - 11 - 7368/71 und H III 2 -
10l.3 - 3233/71; Bundesanzeiger 23 Nr. 113 vom 25.6.71).

Von diesem Zeitpunkt an verfihrt das Bundesgesundheitsamt
nach dieser Richtlinie in der Weise, daR Arzneimittelspezia-
lit4ten nach § 21, Abs. 1a und Abs. 1b des Arzneimittelge-
setzes vom 16.5.61 in der ge#nderten Fassung vom 23.6.70,
die zur Anwendung beim Menschen bestimmt sind, nur dann in
das Spezialititenregister eingetragen werden, wenn sie nach
diesen Richtlinien gepriift worden sind. Der Inhalt dieser
Richtlinien wird in das in Vorbereitung befindliche neue
Arzneimittelgesetz aufgenommen, das jedoch voraussichtlich
nicht vor 1975/76 in Kraft treten wird.

Die Richtlinien fordern "kontrollierte klinische Untersu-
chungen", um die therapeutische Wirksamkeit und Unbedenk-
lichkeit eines Arzneimittels objektiv feststellbar zu machen.

Allein durch die Herausgabe dieser Richtlinien flir die kli-
nische Priifung von Arzneimitteln ist das gesteckte Ziel
keineswegs zu erreichen.

Seine Realisierung setzt vielmehr voraus, daR ein standar-
disiertes und praktikables System zur optimalen Erfassung,
Speicherung und Auswertung von Daten bei Arzneimittelprii-

fungen entwickelt wird, das dem Bundesgesundheitsamt Ent-

scheidungskriterien fir eine sachrelevante Beurteilung von
Registrierungsunterlagen der pharmazeutischen Industrie in
die Hand gibt.

Eine solche Mbglichkeit ist durch die Entwicklung eines mo-
dular aufgebauten Programmsystems gegeben. Abgesehen von den
BVD-Programmen (1), dem Statistical Program for Social

Sciences (2) und dem statistischen Programmsystem "STATSYS"



(3), die zum Teil in unser Programmpaket eingearbeitet wer-
den kdnnen, sind uns auf diesem Gebiet bisher keine weiter-
reichenden Systeme aus der einschligigen Fachliteratur
bekannt geworden. Dagegen kénnen wir auf eigene Uberlegungen
(4,5) und auf die im folgenden genannten eigenen Vorarbeiten
verweisen, die im Zusammenhang mit der Planung, Durchfiihrung
und Auswertung von Arzneimittelpriifungen geleistet wurden.

Durch konsequente Anwendung der Biometrie auf die spezifi-
schen Versuchsbedingungen flir die von uns bearbeiteten Pri-
parategruppen und Indikationsgebiete, wurden Prototypen von
Versuchsprotokollen entwickelt und praktisch erprobt. Diese
Versuchsprotokolle haben die Form von dv-gerechten Frage-
bbgen, in die der klinische Pharmakologe alle fiir die Arz-
neimittelpriifung relevanten Daten eintrigt. Sie dienen zu-
gleich als Einzelfallberichte, die der Gesundheitsbehtrde
zusammen mit der Gesamtauswertung zur Verfligung gestellt
werden.
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Im folgenden werden die einzelnen Teilaspekte zur Erreichung
dieses Zieles detailliert dargelegt. Die Gliederung erfolgt
nach allgemeinen, biometrischen und programmierungstechni-
schen Gesichtspunkten.

Allgemeine Grunddaten der klinischen Priifung

1. Verantwortliche Gesamtleitung (z.B. Firma, Abteilung)

2. Angabe der priifenden Arzte und der Priifkliniken mit
Ortsangaben

3. Priifphase sowie Beginn und Dauer der Priifung
4, Charakterisierung des Priifpréiparates
a) Bezeichnung (Nummer, Name, chemische Wirkstoffe)

b) Galenische Zubereitungsform mit Begleit- und Hilfs-
stoffen

¢) Dosierung
d) Applikationsart
e) Applikationsfrequenz

Biometrische Erfordernisse fiir die klinische Priifung

1. Zielsetzung: Beschreibung der Zielsetzung der jeweiligen
Arzneimittelpriifung mit Angabe der Indikation (gegebenen-
falls mit Lokalisationen) nach dem WHO-Code.

a) Definierte Anforderung an ein neues pharmakologisches
Wirkungs- oder Anwendungsprinzip

b) Definierte Verbesserung der Arzneimittelwirkung

c¢) Verbesserung des therapeutischen Wirkungsspektrums

d) Definierte Verbesserung der Vertriglichkeit bei glei-
cher Arzneimittelwirkung (Vergrdferung der therapeu-
tischen Dosierungsbreite durch Verringerung der
Nebenwirkungsrate)

2. Begrindung: Epikritische Bewertung der Ergebnisse friihe-
rer Untersuchungen und gegebenenfalls fremder Verdffent-

lichungen zur medizinischen Begriindung der Zielsetzung
(Stand des Wissens einschlieBlich vorklinischer Befunde).

a) Erschliefung einer neuartigen Therapie

b) Medizinische Verbesserung bekannter Therapien

¢) Wirtschaftliche Verbesserung von Therapien (ambulante
statt stationirer Behandlungsmdglichkeit; Senkung
der Therapiekosten)

3. Grundgesamtheit: Definition der Grundgesamtheit, aus der
die Stichproben gezogen werden. Festlegung von:

a) EinschluBkriterien, wie z.B. Anamese, Diagnose mit

spezifizierten Kriterien, Rasse, Alter (geschlechts-
spezifisch), Gewicht, Begleiterkrankungen und obligate
Begleittherapien, Mindest- und Gesamtdauer der Behand-
lungen und Beobachtungen vor und nach der Therapie.

b) AusschluRkriterien, wie z.B. kontraindizierte Begleit-
therapien, Vorbehandlungen, vermutete Kontraindikatio-
nen und Behandlungsabbruch vor der Mindestbehandlungs-
dauer aus Griinden, die nicht mit der Priifung im Zusam-
menhang stehen, priifungsspezifische Angaben der sonsti-
gen zul#ssigen Griinde flir den nachtriglichen Proban-

denausschluR von der Auswertung.

c) Sonstige Angaben, wie z.B. geografische oder gegebe-
nenfalls klimatische Angaben.

4, Wirkungskriterien: Definition der biologisch-medizini-

schen Hauptwirkungen und der tolerierbaren Begleit-
wirkungen sowie der mdglichen schidigenden Nebenwir-
kungen, gegebenenfalls je Indikation:

a) Bestimmungsmethode, wie z.B.: Visuelle Beurtei-

lungen oder Messungen.

nominale Grdfen, Ranggrdfen, Scoring-Systeme,
MeBwerte.

5. Kontrollvariable: Angabe der Kontroll- und Kovariablen
zur Adjustierung von Wirkungen mit Angabe der Bestim-
mungsmethode (z.B. Dauer der Erkrankung; Korpergewicht).

Flir nicht abzufragende Nebenwirkungen soll der WHO-
Schliissel verwendet werden.

[e)}
.

Stichprobenumfinge: Festlegung von Gruppenumfingen auf

der Basis der Fehler 1. und 2. Art sowie der zu fordern-
den relevanten Reaktionsunterschiede beziiglich der aus-
schlaggebenden Mefgrofen und Hiufigkeiten. AuRerdem sind
hierbei Lage- und Streuungsparameter (z.B. Mittelwerte,

Standardabweichungen, Hiufigkeiten) von evtl. bekannten
Kontrastbehandlungen (mit Quellenangaben) zu berlicksich-

tigen. Bel kurzzeitigen Behandlungen kommen auch optimale
Stichprobenumfénge (Sequenzanalyse oder Stufenpline)

in Betracht.

Angaben Uber die angestrebte Anzahl der priifenden Arzte
und die geforderte Mindestanzahl der jeweils zugeordneten
Probanden.
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lo.

11.

12.

1L5)9)

Therapiespezifikation: Definition der Applikationsfre-

quenz und der Dosis bzw. falls erforderlich der Dosen.
Angabe des Applikationsbeginns, der Mindest- und Gesamt-
behandlungsdauer und gegebenenfalls Festlegung der Vor-
beobachtungsphase. Nur wenn die Dosis eindeutig liber den
Effekt ermittelt und gesteuert werden muf (z.B. Blut-
glucosespiegel), bleibt die Wahl der Dosis dem priifenden
Arzt liberlassen.

Priifanordnung: Aufstellung einer Priifanordnung, die in

der Regel als kontrollierte klinische Untersuchung geplant

sein sollte, d.h. mit Kontrastgruppe und streng zuf#lli-
ger Zuordnung der Behandlungen zu den Patienten (Rando-
misierung). Mafnahmen zur Ausschaltung dominierender
Stérungseinflisse (z.B. durch Schichtung, Block- oder
Paarbildung nach Vorbehandlung, Alter, Geschlecht). Die
Priifanordnung ist zu begriinden.

. Kontrastbehandlung: Definition der Kontrastbehandlung

unter Berlicksichtigung von Wirkstoffen, ihren Zuberei-
tungen und Begleitstoffen, den Applikationsformen, do-
sierungen und Applikationsintervallen mit jeweiliger
Begriindung. Als Kontrastbehandlung kommen z.B. in Be-
tracht: Vergleichspriparate, Spezialdi&t, Placebo
(falls ethisch vertretbar; insbesondere bei neuen phar-
makologischen Wirkprinzipien).

Doppelblindpriifung: Planung der Priifungen als Doppel-
blindversuche, sofern die Beurteilungen der angestrebten

therapeutischen Wirkungen und der mdglichen Nebenwirkun-
gen durch die Kenntnis der Behandlungsart beim priifenden
Arzt bzw. beim Patienten beeinfluBbar sind (bias of re-

porting; Vorurteile).

Datenerhebung: Zeitlicher Ablauf der Datenerhebung,
orientiert an einem Bezugszeitpunkt (z.B. Behandlungs-
beginn oder einem Zeitpunkt, der durch Zyklen oder ande-
re Intervalle bedingt ist).

Entwurf von dv-gerechten und eindeutig beantwortbaren
Fragebdgen zur fixierten Erfassung der notwendigen Daten.

Auswertungsmethodik: Weitestgehende Festlegung der Aus-

wertungsmethodik, bei der folgende Prinzipien zu bertlick-
sichtigen sind:

a) Grundtypen der deskriptiven Tabellen und Grafiken

b) Art der Datenverdichtung im Lings- und Querschnitt

¢) Angaben tiber vorgesehene Teilauswertungen (z.B. nach
Lindern, priifenden Arzten, Vorbehandlungen) und
Zwischenauswertungen

Angaben zu den statistisch zu testenden Hypothesen
und Gegenhypothesen sowie Festlegung der relevanten

d)

Differenzen zwischen zwei bzw. der relevanten maxi-
malen Differenzen bei mehreren Behandlungen.

Angabe der akzeptablen Irrtumsrisiken je Indikation
und Merkmal im Hinblick auf die Zielsetzung.
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Das Priifpriparat soll beziiglich der einzelnen Wirkungs-
kriterien im Vergleich zur Kontrasttherapie entweder

mindestens um einen bestimmten Betrag besser bzw. ver-
schieden oder ebenso gut, aber nicht mehr als um einen
bestirmten Betrag ungiinstiger sein.

13. Handlungsalternativen: Festlegung der Handlungsalterna-

tiven in Form einer Entscheidungsmatrix, die in Abhingig-
keit vom Verlauf bzw. Ausgang der Untersuchungen zu er-
greifen sind. (z.B. Wiederholung der gesamten Studie bei
unerwartet hohem drop out unter Bertlicksichtigung der
Ursachen. )

Angabe von Griinden, die zur vorzeitigen Beendigung der
Priifung und damit zur Ablehnung des Préparates fihren
kdnnen.

Programmentwicklung und Dateikonzept

1. Generelle Aspekte

Das zu entwickelnde Programmsystem soll weitgehend modular
aufgebaut sein und dadurch eine Verkntipfung beliebiger Pro-
gramme mit flexibler Datenilbergabe gewdhrleisten. Die MSg-
lichkeit der Integrierung bereits vorhandener Auswertungspro-
gramme soll durch die fﬂr‘ das Datenhandling zu entwickelnden
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