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ABSTRAKT

Mikrovinna hypertermicka 1é¢ba pokrocilych nadori v oblasti hlavy a krku

V této bakalaiské praci byl navrzen systém pro mikrovinnou hypertermickou 1é¢bu
pokrocilych nadorti v oblasti hlavy a krku. Za timto ucelem byl nejprve vytvoien 3D
anatomicky model hlavy pacienta segmentaci MRI snimkt v programu Materialise
Mimics. Dale byly provedeny numerické simulace rozlozeni EM pole a teploty
v programu Sim4Life s vyuzitim mikrovinnych vlnovodnych aplikatorti s paskovym
trychtyfem pracujicich na frekvenci 434 MHz. Na homogennim modelu svalové tkané
byla provedena studie vlivu $itky vodniho bolusu na efektivitu 1écby, kterd byla
zhodnocena na zakladé parametru TC2s. Nejlepsich vysledki bylo dosazeno v piipadé
nejmensi vzdalenost matice dvou aplikatori od cile 1écby. Na homogennim modelu byly
nasledné provedeny simulace rozlozeni teploty pfivyuziti matice dvou 1 Ctyf
mikrovinnych aplikatorti za Gcelem nastaveni vhodného vykonu aplikatorti, aby doslo
K pokryti cile 1é¢by teplotou v rozsahu 41-45 °C. Poté byly provedeny simulace rozlozeni
SAR na 3D anatomickém modelu hlavy pacienta, na ktery byly postupné namodelovany
kulové nadory o tfech riznych rozmérech. Simulace byly provedeny pro matici dvou
i matici ¢tyt aplikatora. Uspé&snost 16¢by byla vyhodnocena na zakladé parametrtt TCos
pouziti matice Ctyt aplikatori, a tak by v tomto pfipad€ vznikalo na téle pacienta méné
hot-spotti nez pii pouziti dvou aplikatorti. Nakonec bylo provedeno verifika¢ni méfeni
na agarovém fantomu za vyuZiti dvou aplikatorti. Vysledky tohoto méfeni byly
porovnany s vysledky numerickych simulaci. Byly rovnéz zméteny dielektricke
parametry zhotoveného fantomu.

Klicova slova
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ABSTRACT

Microwave hyperthermia treatment of advanced head and neck tumors:

In this bachelor thesis, a system for microwave hyperthermia treatment of advanced head
and neck tumors was proposed. For this purpose, a 3D anatomical model of the patient's
head was first created by segmenting MRI images in Materialise Mimics. Next, numerical
simulations of EM field and temperature distributions were performed in Sim4Life
software using microwave waveguide applicators with a tape funnel operating
at 434 MHz. A study of the effect of water bolus width on treatment effectiveness was
performed on a homogeneous muscle tissue model and evaluated using the TC25
parameter. The best results were obtained when the distance of the matrix of the two
applicators from the treatment target was the smallest. Temperature distribution
simulations were then performed on a homogeneous model using both a matrix of two
and four microwave applicators in order to adjust the appropriate applicator power
to cover the treatment target with a temperature range of 41-45 °C. SAR distribution
simulations were then performed on a 3D anatomical model of the patient's head,
on which spherical tumors of three different dimensions were successively modeled.
Simulations were performed for both a matrix of two and a matrix of four applicators.
Treatment success was evaluated based on TC25 and THQ parameters, with the most
successful treatment for the smallest target radius. The THQ was higher when using
a matrix of four applicators, and thus fewer hot spots would be created on the patient's
body in this case than when using two applicators. Finally, a verification measurement
was performed on an agar phantom using two applicators. The results of this measurement
were compared with the results of numerical simulations. The dielectric parameters
of the fabricated phantom were also measured.

Keywords

Head and neck tumors, microwave hyperthermia, microwave applicator, SAR
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Seznam symbolu a zkratek

Seznam symbolii

Symbol Jednotka Vyznam

f Hz Frekvence

SAR Wikg Specificka mira absorpce
D C/m? Elektricka indukce

P kg/m? Hustota

B T Magnetickd indukce

E Vim Intenzita elektrického pole
H A/m Intenzita magnetického pole
I A Elektricky proud

& - Relativni permitivita

o S/m Elektricka vodivost

[S11/ - Rozptylovy parametr

Seznam zkratek

Zkratka Vyznam

WHO Svétova zdravotnicka organizace (World health organization)
THQ Target to hotspot quotient (koeficient cil — hotspot)

TCys Target coverage 25 % (pokryti cile isokonturou 0,25)

L2 Druhy bederni obratel

HPV Lidsky papilomavirus (Human Papillomavirus)

PET/CT Pozitronova emisni tomografie

ISM Bezlicené¢ni frekven¢ni pasmo (industrial, scientific and medical)
HT Hypertermie

RT Radioterapie

CRT Chemoradioterapie

CR Kompletni remise (Complete response)

0S Celkové preziti (Overall survival)

PFS Pteziti bez progrese onemocnéni (Progresion free survival)

LC Lokalni kontrola (Local control)

FDTD Koneé¢né diference v ¢asové oblasti (Finite-diference time domain)
SITiO3 Titanat strontnaty

MRI Zobrazovani magnetickou rezonanci

ITIS Materialova databaze

PEC Idealni vodic (Perfect electrical inductor)




1 Uvod

Nadorova onemocnéni jsou dle WHO celosvétoveé druhou nejéastéjsi pricinou smrti,
pficemz rakovina hlavy a krku je Sesta nejcastéjsi z diagnostikovanych piipadi. Bézné
klinicky vyuzivané 1éCebné postupy, tedy chirurgické zékroky, chemoterapie,
radioterapie a jejich kombinace jsou sice Casto U¢inné, ale bohuzel maji velké mnozstvi
vedlejSich ucinkt. Naptiklad u chemoterapie je to doCasny utlum krvetvorby, alopecie,
gastrointestinalni obtize a mnoho dalSich. U radioterapie se nejcastéji setkavame
s koznimi zancty a zanéty sliznic v mistech ozafeni a dale miZze dojit k poruseni
krvetvorby. [1] Negativni vedlejsi ucinky béznych protinadorovych terapii tedy vedou
ke snaze o vyvoj dalSich modalit 1é¢by, které pomohou nezadouci dopady 1éEby
eliminovat, zvysi efektivitu 1écby a povedou ke zlepSeni kvality zivota pacientu.

Mezi slibné metody mizeme zaradit mikrovinnou hypertermii. Jednad se o adjuvantni
lé¢bu, ktera v kombinaci s klasickymi 1é¢ebnymi modalitami mize vést ke zmirnéni
toxicity, lepsimu zacileni a celkové k zefektivnéni 1é¢by. Pii mikrovinné hypertermii
nastane vlivem aplikace elektromagnetického pole zvySeni teploty v nddorové tkani,
kterd je pravé na zvysSeni teploty velmi citlivd, a tim dojde k jejimu selektivnimu zniceni.
Je ovSem tfeba vénovat pozornost 1 okolnim tkdnim, zejména tém, které jsou na zvySeni
teploty rovnéz citlivé (naptiklad o¢i, mozek a micha) a naplanovat hypertermickou 1é¢bu
tak, aby nedoslo k poSkozeni zdravych tkani. [2]

Cilem této prace je proveést studii Sifeni elektromagnetického pole nadorovou tkani
a okolnimi tkanémi pti 1é€bé povrchovych nadort krku mikrovinnou hypertermii. Studie
bude provedena pro tii rizné polohy tumoru a bude pouzita nejprve matice dvou
anasledné¢ matice ctyt aplikatord. Dale bude optimalizovan aplikovany vykon,
pro dosazeni teploty v rozmezi 41-45°C v nadorové tkani. Na zdkladé vysledk
numerickych simulaci bude vyhodnocena uspésnost 1écby dle parametrt THQ a TCos
a bude posouzen vliv $itky vodniho bolusu na efektivitu 1é€by. Néasledn€ bude realizovan
homogenni fantom hlavy, na kterém bude provedeno méteni pro jednu pozici tumoru
apfi pouziti dvou aplikatori a vysledky méfeni budou porovnany s vysledky
numerickych simulaci.
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2 Prehled soucasného stavu

2.1 Hypertermie pro 1é¢bu nadori hlavy a krku

Pro adjuvantni 1é¢bu nadorovych onemocnéni je mozné vyuzit hypertermii. Pti 1é¢be
hypertermii se nadorova tkan ohiiva na teplotu v rozmezi 42-45 °C. U nékterych
nadorovych bun¢k dochazi pii teploté vyssi nez 42 °C k jejich poSkozeni. Zdrava tkan je
naopak schopna ucinné termoregulace, dokaze tedy korigovat lokalni zvyseni teploty,
adiky tomu lze selektivné poskodit nadorové bunky bez poruseni zdravé tkané.
Hypertermie tak maze byt naptiklad vyuzita jako dopln€k k soucasné bézné klinicky
vyuzivanym lécebnym postuptim, jako je chemoterapie ¢i radioterapie. Na rozdil
od téchto terapii se nejedna o ionizujici zafeni, takZe hypertermie neni pro zdravou tkan
toxicka. [3, 4]

Pfi planovani 1é¢by mikrovinnou hypertermii, kde je pro ohiev tkan¢ vyuzito mikrovln,
je tfeba co nejlépe optimalizovat polohu mikrovinnych aplikatori tak, aby doslo
k co nejlepsimu a homogennimu pokryti cile 1é¢by elektromagnetickym polem. Dale je
dalezitd vhodné zvolena frekvence. V ramci této prace jsou vyuzity mikrovinné
aplikatory pracujici na frekvenci 434 MHz. Lécba mikrovinnou hypertermii na této
frekvenci je vhodna naptiklad pro povrchové nadory, tedy takové nadory, které jsou
umisténé do 4 cm pod povrchem kiize, coz jsou naptiklad nadory hlavy a krku, kterym
se tato prace vénuje.[2] Zvyseni teploty ve tkanich, kam je aplikované elektromagnetické
zateni zavisi na riiznych vlastnostech tkani, a to naptiklad na dielektrickych parametrech
tkani nebo na rozlozZeni tkani v ozafované oblasti. [2,3]

2.2 Anatomie hlavy a krku

Oblast hlavy a krku je anatomicky zna¢né komplikovana a obsahuje velké mnozstvi
riznych tkéni. Béhem mikrovinné hypertermické 1€cby nadort v této oblasti je tieba
nekterym tkdnim vénovat zvySenou pozornost a optimalizovat tak 1éCbu, aby doslo
k co nejlepsimu pokryti cile, ale zaroven nebyly zasazeny tkan¢ citlivé na zvySeni teploty
(o¢i, mozek a micha).

Mozek je sloZen z n€kolika ¢asti. Na michu, ktera vede pateinim kanalem az k obratli L2,
tedy druhému bedernimu, navazuje prodlouzena micha, dale most a stfedni mozek, tyto
¢asti dohromady tvoii mozkovy kmen. Dalsi ¢asti je mezimozek, ktery pfinasi informace
do vyvojové nejmladSi Casti, koncového mozku. Soucasti mezimozku
je tzv. hypothalamo-hypofyzarni systém, jez je soucasti endokrinniho systému a reguluje
ostatni endokrinni Zlazy. Jako vychlipenina mezimozku vznikd zrakovy nerv vedouci
informace ze sitnice oka do mozku. Je tvofeny axony bun¢k sitnice. Mozkovou hmotu
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rozliujeme na $edou a bilou. Seda mozkova hmota je tvofena tly neuronti a bila jejich
axony. Zatimco Seda hmota je v mozku na povrchu v podobé tzv. mozkové kiry a uvnitf
Vv podob¢ bazalnich ganglii, v mise je naopak na povrchu hmota bila. [5, 6]

Mozek obklopuje a chrani lebka. Ta je slozena z 22 kosti a miizeme ji rozd¢lit
na oblicejovou cast, coz jsou kosti obklopujici Casti traviciho a dychaciho systému
a na mozkovnu, tedy kosti obklopujici pfimo mozek, zrakové, sluchové a rovnovazné
ustroji. Na hlavé je déale velké mnozstvi svall, které mizeme rovnéz rozdélit do dvou
skupin — svaly mimické a zvykaci. [5, 6]

Na krku se také nachazi mnoho svald, pod nimiz se ukryva cela fada dileZzitych organt.
Na lebec¢ni spodin€ je zavéSen hltan, spolecna trubice travici a dychaci soustavy, ktery
vede az k Sestému krénimu obratli, kde pfechdzi v jicen. Na jazylce je zaveéSeny hrtan,
ktery je sloZzeny ze vzajemné spojenych chrupavek a hraje vyznamnou roli pii fonaci
a dychani. Hlavni tepny zasobujici hlavu a krk jsou prava a leva spole¢na krkavice, které
se vétvi na vnitini a vnéjsi krkavice. Vnitini krkavice pak vstupuje do lebky, kde jeji vétve
zasobuji krvi o¢i a mozek. Na krku, zejména podél velkych cév, se ddle nachazi velké
mnozstvi lymfatickych uzlin, které funguji jako biologicky filtr. [5, 6]
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Obrazek 2.1 Anatomie hlavy a krku - medialni fez prevzato z [38]
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2.3 Nadory hlavy a krku

Incidence nadora hlavy a krku je dle statistik WHO celosvétové vice nez 550 000 piipadt
ro¢né a ptiblizné 300 000 pfipadii rocné konci smrti. [7] Mezi nadory hlavy a krku se fadi
nadory v dutin€ Gstni, nosohltanu, hltanu, hrtanu a nadory v oblasti hlasivek. NejcastéjSim
nadorem hlavy a krku, ktery tvoifi az 90 % diagnostikovanych ptipadd, byva
spinocelularni karcinom, tedy maligni karcinom dlazdicového epitelu. [2,7]
Nejagresivnéj$im nadorem mozku je glioblastom. Glioblastomy jsou tumory vznikajici
Z astrocytl, coz jsou podpirné bunky mozkové tkan€. Nejcastéji jsou lokalizovany
v mozkovych hemisférach. Incidence glioblastomi je dle [8] ro¢né 2-3 nové piipady
na 100 000 obyvatel. Nejcastéji jsou glioblastomy diagnostikovany osobam ve vékové
skuping 45-70 let, pfi¢emz méné nez 10 % diagnostikovanych osob pieziva 5 let. [8]

Vétsina nadort hlavy a krku vzniké v dusledku Spatného zivotniho stylu, a to pfedevsim
u kurakt. Dal§im rizikovym faktorem muze byt napt. Casté pozivani alkoholu nebo
pritomnost né¢kterych virt, a to zejména HPV viru. Velka ¢ast pacientll s nadory hlavy
a krku ptichazi k Iékafi aZz s pokro¢ilym stadiem onemocnéni, nebot’ nadory hlavy a krku,
které jsou lokalizovany tak, Ze nejsou viditelné, byvaji dlouhou dobu bez klinickych
ptiznakt nebo piipominaji béZzna zanétliva onemocnéni hornich cest dychacich. [9]

V soucasné dob¢ se pro diagnostiku nadort vyuziva celd fada metod. Ve vétsing piipadii
se odebira vzorek novotvaru, ktery je zaslan na histologické vysetieni. Déle je mozno
vyuzit mnoZzstvi zobrazovacich metod od ultrazvukovych ¢i rentgenovych snimki,
po hybridni zobrazovaci metody, jako je napf. PET/CT, kterych se v posledni dobé
vyuziva stéle vice, a to zejména pro diagnostiku naddort hlavy a krku, nebot’ je tato oblast
anatomicky znacn€ komplikovana. Dale se hybridni zobrazovaci systémy vyuZivaji
pro staging (tedy klasifikaci stadia) onemocnéni, ktery je nezbytny pro napldnovani 1écby
a pro nasledné sledovani pacienta po ukonceni 1écby.

Pro 1é¢bu nadorii hlavy a krku se vyuZivaji béZné metody, nejcastéji chirurgické zakroky,
chemoterapie a radioterapie. AZ u 40 % je dostaCujici chirurgické odstranéni nadoru.
V ostatnich ptipadech je vyuzito kombinované lécby, tedy vzijemné kombinace
chirurgické lécby, chemoterapie a radioterapie. Standartni kombinace radioterapie
a chemoterapie vede dle [8] k Sletému pieziti u 20-60 % diagnostikovanych pacientt.
Predev§im chemoterapie a radioterapie byvaji zatéZzi pro cely organismus a piinasi
pro tkané, a to nejen v okoli nadoru zna¢nou miru toxicity. Je proto tieba tyto nezadouci
ucinky co nejvice eliminovat. V posledni dobé je ¢im dal tim cast&ji vyuzivana
kombinace vySe zminénych moznosti 1é¢by s l1écbou biologickou, kterd je schopna
lepsiho zacileni na nadorové bunky.
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2.4 Mikrovinna hypertermie

Mikroviny jsou elektromagnetické viny o frekvenci 3-300 GHz s milimetrovou vinovou
délkou.[10] K 1éEbé povrchovych nadord je vhodnd mikrovinna hypertermie
natzv. volnych pracovnich frekvencich, konkrétné 60-120, 434, 915 a 2450 MHz.
[11,12]. Jedna se o frekvence zpasma ISM, coz je mezinarodné uznand c¢ast
elektromagnetického spektra uréend k primyslovému, zdravotnickému a védeckému
vyuziti. Frekvence spadajici do tohoto pasma je mozno pfi pouziti schvaleného zatizeni
vyuzit bez licen¢nich poplatki. [13]

Princip mikrovinné hypertermie spo¢iva v rychlém zahiati bunék (pfi pomalém ohievu
se bunky stavaji termoresistivni). Ve zdravé tkani dojde vlivem zvysSené teploty k vétSimu
prokrveni, coz vede k ochlazeni tkané, a tedy k jeji ochrané pted zvySenou teplotou.
Nadorova tkan je sice vysoce prokrvena, ale stény cév jsou velmi tenké. Krevni fecisté
nadorové tkané je vlivem rychlého, nekontrolovaného rastu a déleni bunék nedokonalé,
cévy nemaji schopnost vazokonstrikce a vazodilatace, ma nizs$i hodnotu pH a obsahuje
malo Zivin. Pfi zvySeni teploty se prutok krve naopak zpomali, coz vede ke ztraté
schopnosti termoregulace v nadorové tkani a naslednému poSkozeni tkané vlivem
hypoxie. To pfispiva k vyssi citlivosti nadorové tkané na zvyseni teploty. [4,14]

Na obrazku 2.2 z [11] je zobrazeno srovnani prib¢hu teploty pii ohfivani ve zdravé

anadorové tkani. Je vidét, ze ve zdravé tkani se teplota ustdli na niz§i hodnoté
nez V nadorové tkani. [11]

ustaleny stav pro nadorovou tkar

— 45 bez krevniho zasobeni
&
l- e

43 — ; 3

ustaleny stav pro zdravou tkan
41 —
39 —
linearni narast teploty
0 3 10 20
t [min]

Obrazek 2.2 Teplota ve zdravé a nadorové tkani béhem ohrivani. Pievzato z [11]

Dle rozsahu oblasti, kterou je tfeba zahtat, miiZzeme hypertermii rozdélit na lokalni,
regionalni a celotélovou. Dal§i mozné rozdé€leni je pak na intrakavitarni a intersticialni
hypertermii. Rozdil urcuje kromé poctu aplikdtorGi 1 zvolena frekvence. Plati,
ze se snizujici se frekvenci pronikaji elektromagnetické viny vice do hloubky tkané
a zvysuje se tak plocha ohievu, ¢imz klesa moznost piesného zacileni. [2,3]
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Lokalni hypertermie je zacilena pfimo na oblast, kde se nachazi nador. Je tedy vyuzivana
pro povrchové nadory, kde je typicky vyuzita frekvence 434 MHz nebo pro velmi
povrchové nadory (do né€kolika mm) s vyuzitim frekvence 2450 MHz. K dosazeni
konkrétni frekvence jsou vyuzivany uzkopasmové aplikatory. [3]

Dalsim typem hypertermické 1é¢by je regionalni hypertermie. Regionalni hypertermie
je mozno vyuzit pfi 1é¢b¢ centralné ulozenych nadorti nebo u nadort, které metastazuji
do vétsi oblasti, kde se mohou vyskytovat i dalsi loziska, kterd nebyla diagnostikovana.
Je zde vyuzita nizsi frekvence, naptiklad pro oblast panve je to typicky 70 MHz a zaroven
je vyuzito pole aplikatori umisténych kolem pacienta. Je tedy vyzadovdna znacné
pokryti nadoru je tfeba pii planovani 1éCby vytvorit 3D model pacienta, na ném oznacit
cil lécby a pomoci simulaci kazdé antény zvlast optimalizovat pokryti nadoru
elektromagnetickym polem z kazdé antény. [3]

24

pro lé€bu systémovych onemocnéni nebo pro lécbu generalizovanych nddorovych
onemocnéni, piipadné i onemocnéni nenadorovych jako napi. AIDS. [3]
Intrakavitarni hypertermie vyuziva piirozenych télnich otvord (napf. rectum), zatimco

u intersticidlni hypertermie se otvor uméle vytvoii pomoci chirurgickych nastroja.

Hypertermie je dle mnoha klinickych studii velmi Géinna v kombinaci predev§im
s radioterapii nebo s chemoterapii. Kombinace hypertermie a radioterapie piindsi
mnozstvi vyhod, nabizi v uréitych piipadech zvyseni Gispésnosti 1écby spolu se snizenim
vedlejSich Gcinkl, a to i pfi zmenSeni davky ionizujiciho zafeni a z toho plynouciho
zmirnéni toxicity. [12,15] Radioterapie a hypertermie se navic navzajem dle mnoha
klinickych studii vyhodné doplnuji, viz tabulka 2.1. V oblastech, kde radioterapie
ucinkuje hiife ma hypertermie naopak nejvyssi Uc¢innost. Velké nadory jsou obecné
odolnéjsi vici radioterapii, naproti tomu se vSak snadno ohfivaji a déle kumuluji teplo.
Ve stiedu nadorti radioterapie obecné Ucinkuje daleko hlife nez na periferiich nadoru.
Naopak hypertermie ma ve sttedu nadoru nejvyssi ucinek, a tak v tomto piipadé muze
radioterapii vhodné doplnit. Periferie nadoru, kde ma nejvyssi ucinek radioterapie, je 1€pe
prokrvena nez zbytek nadoru. Proto se hiife ohfiva a hypertermie tam nema takovy ucinek
jako radioterapie. [3]
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Tabulka 2.1 Komplementarni u¢inky radioterapie a hypertermie p¥i 1é¢bé nadorovych onemocnéni.
Pievzato z [11]

Lééebna metoda

Hypertermie Radioterapie
Velikost nadoru Vétsi nadory se snadnéji ohfivaji ~ Velké nadory jsou obecné
a déle kumuluji teplo odolng;si vii¢i radioterapii
Stfed nadoru Nejvyssi tic¢inek Kriticka zona
Periferie nadoru Pro lepsi prokrveni se hlife ohfiva Nejvyssi acinek

V kombinaci s chemoradioterapii je hypertermie také G¢inna. Napiiklad dle studie
Min Kang [16] a kol. byl zkouman dlouhodoby efekt kombinace mikrovinné hypertermie
a chemoradioterapie pii 1é€bé karcinomu nosohltanu a jeho metastdz na lymfatickych
uzlinach v oblasti krku. Vice pacientd, ktefi podstoupili 1éCbu chemoradioterapii
kombinovanou s mikrovlnnou hypertermii nez téch, ktefi podstoupili pouze 1é¢bu
chemoradioterapii se dostalo do kompletni remise, pfi¢emz uspé&$nost 1é¢by bylo
hodnocena po 3 mésicich a po 5 letech. [16]

Studie [15] ukazuje, Zze hypertermie zvySuje ucinek radioterapie a chemoterapie pii 16¢bé
povrchovych nadort v oblasti hlavy a krku, aniz by vyvolavala dalsi toxicitu. V tabulce
2.2 jsou shrnuty vysledky péti randomizovanych klinickych studii, které prokazuji
uc¢innost kombinace hypertermie (HT) s radioterapii (RT) nebo chemoradioterapii (CRT),
a to z hlediska kompletni remise (CR — complete response), 5 letého pieziti (OS — overall
survival) piipadné 5 letého preziti bez progrese tumoru (PFS — progresion free survival)
a 5 leté lokalni kontroly (LC — local control) 1é¢eného tumoru. [15]
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Tabulka 2.2 Vysledky klinickych studii kombinace hypertermie s radioterapii a chemoterapii [15]

Pocet
. . pacientii Kontrolni Lécba bez
Studie Tumor Kombinace Lécéba s HT
zahrnutych body HT
do studie
0 0,
Valdagi Kréni CR 41 % 83 %
etal. lymfatické RT 44 5letLC 24 % 69 %
[17] uzliny 5 let OC 0% 50%
Tumo
Datta Y
ustni a
etal. ) RT 65 CR 31% 55 %
nosni
[18] .
dutiny
Tumory
Huilgol ustni a
RT 54 CR 42 % 79 %
[19] nosni
dutiny
5letLC 79 % 91 %
Hua et Tumory
CRT 180 5 let PFS 63 % 73 %
al. [20] | nosohltanu
5 let OS 70 % 78 %
Zhao et Tumory
CRT 83 3 roky OS 54 % 73 %
al. [21] | nosohltanu

2.5 Interakce elektromagnetického pole s biologickou tkani

Elektromagnetické pole se biologickou tkani §ifi jako vlna a biologicka tkan se vici
elektromagnetické viné chova jako dielektrikum. Pfi priichodu viny tkéni tedy dochazi
k absorbovani elektromagnetické energie a jeji preméné na teplo. [11]

RozloZeni energie absorbované ve tkani po expozici elektromagnetickym polem
a jeji hodnotu uré¢ime bud’ métenim nebo vypoctem rozloZeni intenzity elektrického pole
ve tkani, které mizeme ziskat vypoctem z Maxwellovych rovnic. Dal§imi dilezitymi
veli¢inami jsou tzv. materidlové konstanty, tedy permitivita prostiedi a mérna elektrické
vodivost prostiedi. Vzhledem k tomu, ze permeabilita biologické tkané¢ je téméf shodna
s permeabilitou volného prostoru, jsou tedy =zanedbatelné magnetické ztraty
a pro interakci elektromagnetického pole stkani je wurcujici piedevSim relativni
permitivita a elektrickd vodivost ¢ili dohromady komplexni permitivita. Tyto veli¢iny
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urcuji vliv tkané na Sifeni elektromagnetické viny ve tkani. Absorbovany vykon (SAR)
ovlivituje rozloZeni teploty v oblasti, na kterou elektromagnetické pole pisobi. Rozlozeni
teploty také ovlivni rozlozeni tkani v dané oblasti biologického objektu, které se lisi
dielektrickymi parametry, a také rozlozeni krevniho fecist¢ v dané oblasti, které neni
rovnomeérné a reaguje na zmeny teploty, a tak se charakter viny béhem Sifeni tkani méni.
VSechny dilezité veli¢iny a vztahy budou popsany nize v kapitole metody. [2,3]

Hodnoty elektrické vodivosti a relativni permitivity zavisi na obsahu vody ve tkéanich.
Tkéné s vysokym obsahem vody jsou napiiklad sval, klize a vnitini organy a tkané
s nizkym obsahem vody pak kosti a tuk. [3]

2.6 Mikrovlnné aplikatory

Mikrovinny aplikator je dilezitou soucasti soustavy pro mikrovlnnou hypertermickou
1é¢bu, viz obrazek 2.3 z [3].

Mikrovinny generator slouzi jako zdroj. Z ného je vedena elektromagneticka energie
koaxialnim kabelem na aplikéator.

Mikrovinny aplikdtor je zodpovédny za impedancni pfizplisobeni. Pomalu tedy
ptizplsobi impedanci, aby nedo$lo k odrazu energie od tkédné¢ zpét do generatoru.
Na aplikatoru zavisi, jak dobfe bude vedena energie z generatoru do tkané. Mikrovinné
aplikdtory mohou byt vInovodné, které jsou schopné prenaset vysoké vykony,
anebo planarni, které jsou tvofeny plochou deskou pfiloZzenou na pacienta. [22]

Mezi tkan a aplikator se vklada vodni bolus. Ten slouzi k zajisténi co nejidealnéjsiho
kontaktu mezi pacientem a aplikatorem, nedochézi tak tedy ke tvorbé vzduchovych
bublin a odrazl. Zaroven slouzi k chlazeni. Klize ma totiz vysokou elektrickou vodivost,
tim padem by vlivem velkého zvyseni teploty mohlo dojit k popaleni pacienta. [22,23]

Nasledné dojde k absorbovani elektromagnetické energie v tkani a pfeméné této energie
na teplo. RozloZeni teplot je pak snimano teplomérem a data jsou vedena k fidicimu
pocitaci. K ohfevu by mélo dojit co nejrychleji a ndsledné je tieba snizit vykon generatoru
a drzet teplotu v pozadovaném rozmezi 42-45 °C. [3]
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Obrazek 2.3 Blokové schéma termoterapeutické soupravy. Pfevzato z [11]

2.6.1 Hypercollar

V soucasné dob¢ je vyvijen mikrovinny aplikator pro hlavu a krk zvany Hypercollar.
Tento aplikator, tvofeny 2 az 3 kruhovymi fetézci plochych antén, by mél byt vhodny
k 1é¢beé pokrocilych, ptipadné hluboko ulozenych nadort hlavy a krku. [23]

Studie [24] od M. M. Paulidese a kol. se zabyva tvorbou tohoto aplikatoru. Hypercollar
se skladad zfetézce antén, vysilajicich signal s frekvenci 434 MHz, vodniho bolusu
apolohovaciho  systému. V této studii bylo provedeno méfeni SAR
(specific absorption rate) na valcovitém fantomu. SAR je dulezita veli¢ina, ktera
pii planovani 1é€by umozni ud€lat si jasnou piedstavu o distribuci tepla v ohfivané tkani.
Lécba byla planovana pro pacienta s nddorem hrtanu a metastdzami na pfidruZenych
lymfatickych uzlindch. Pomoci méfeni na fantomu bylo zjisténo, Ze tento aplikator
dokéze dostate¢né pokryt potfebnou oblast hrtanu i lymfatickych uzlin, diky moznosti
dostate¢né optimalizovat SAR parametry. [23]

V dalsi studii od G. M. Verduijna a kol. byl aplikator Hypercollar vyuzit pii 1¢cbé nadort
hlavy a krku u skupiny pacientl a byl zkouman jeho ptinos pro 1écbu. 27 pacientim byla
jednou tydné aplikovana hypertermie pomoci Hypercollaru. U 46 % byla po 3 mésicich
zaznamenana kompletni remise a u 7 % parcialni remise. Hypertermie s Hypercollarem
byla tedy shledana jako bezpe¢né proveditelna se slibnymi vysledky. [25]
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2.7 Planovani hypertermické 1é¢by

Pti planovani hypertermické 1éby je nezbytné urcit rozlozeni elektromagnetického pole
Vv ohfivané oblasti, abychom méli pfedstavu o rozlozeni teploty a SAR. K tomu jsou
vyuzity numerické simulatory, které numericky tesi Maxwellovy rovnice, simuluji
teplotni procesy odehravajici se ve vySetfovanych tkanich a budou v této praci blize
popsany v kapitole Metody. Tato problematika je vSak zna¢né komplikovana. Biologické
tkané jsou nepravidelné, a je proto slozité piesn¢ definovat jejich prostorové rozlozeni
ve zkoumaném objektu. Déle naptiklad neni k dispozici piesny popis krevniho feciste,
které reaguje a méni se po aplikaci zvySené teploty. Piesto jsme schopni diky slozitym
numerickym simulacim ziskat pomémné piesnou piedstavu o teplotnim rozlozeni
Vv ohfivanych tkanich béhem hypertermické 1é¢by. [26]

Diky numerickym simulacim je mozno optimalizovat nastaveni mikrovinného
hypertermického systému tak, aby méla 1écba co nejlepsi €inek a zaroven byla bezpecna.
Simulace jsou provedeny na numerickych fantomech, které mohou byt anatomicky velmi
piesné a zaroven umi velmi piesné reprezentovat dielektrické vlastnosti tkani. [26]

Simulace, ktera je pouzita v této praci, vyuzivd metodu konecnych diferenci v ¢asové
oblasti neboli FDTD (“finite-diference time domain®). Tato metoda vyuziva diskretizaci
dané oblasti na tzv. voxely, z nichz kazdy je charakterizovan svymi dielektrickymi
parametry. Siteni elektromagnetického pole je uvazovano pro kazdy Gasovy krok zv1ast
a simulace je ukoncena po dosazeni ustaleného stavu, kdy nejsou patrné témer zadné
zmény Casovych veli¢in. [27]

2.8 Fantomy hlavy pro mikrovinné aplikace

Ideélni fantom pro mikrovinné aplikace by mél co nejvérnéji napodobovat anatomickou
strukturu tkani a zaroven jejich dielektrické parametry, tedy relativni permitivitu
a elektrickou vodivost v pozadovaném frekven¢nim pasmu. Dielektrické parametry tkani
lidského téla jsou v zavislosti na frekvenci velmi rozmanité a vétSinou se odviji
od mnozstvi vody v dané tkani obsazené. Dal§imi dulezitymi parametry sledovanymi
pfi vyrob¢ fantomu, jsou naptiklad jeho mechanicka odolnost, cena nebo naroc¢nost
vyroby. Existuje mnoho typl fantomi, které se 1iSi postupem vyroby ¢i materidly,
ze kterych jsou vyrobeny, a tak je kazdy typ vhodny pro jiné aplikace. Podle slozeni
muzeme fantomy rozdé€lit na vodné, pevné a gelové a dale mizeme fantomy rozdélit
na homogenni, anatomické a antropomorfni. [28]

Vodné fantomy jsou vyrobeny nejcastéji z vodnych roztokl a soli, oleje nebo glycerolu

¢i glycerinu, pficemz pomeéry téchto latek pak urcuji vysledné dielektrické vlastnosti
fantomu.
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Vodné fantomy jsou nejjednodussi na ptipravu a také nejlevnéjsi. Dalsi vyhodou je, Ze
se daji snadno meénit jejich vlastnosti zménou slozeni a je mozné do nich volné umistit
I jiné typy tkani. Mezi nevyhody vodnych fantomi patii naptiklad jejich kratka ¢asova
stabilita nebo tendence k sedimentaci. [29]

Pro vyrobu pevnych fantomu se nejcastéji pouzivaji gumové materialy (napft. polyuretan)
v kombinaci s napiiklad grafitovym praskem nebo karbonovou cerni. Optimalnich
dielektrickych vlastnosti fantomu je docileno zménami koncentraci téchto praska. Dalsi
moznosti je 3D tisk pevnych fantomt. Mezi vyhody pevnych fantomu patii napiiklad
jejich odolnost a Casova stabilita. Nevyhodou je pak vys$si vyrobni cena. [29,30]

Gelové fantomy je mozné vyrobit z velkého mnozstvi riznych materiald. Ptikladem
gelovych fantomu jsou fantomy, které jsou vyrobeny ze Zelatiny a vody. Vyhodou
zelatinovych fantomi je jejich Casova stabilita, jednoduchost piipravy a cena. Nevyhodou
je nizky bod tani a nizka mechanicka pevnost. DalSim ptikladem gelovych fantomt jsou
fantomy na bazi agaru, jejichz velkou vyhodou je vysoky bod tani, takZe jsou vhodné
pro aplikace vyZzadujici vyssi teploty (napf. hypertermie, ablace atd...). [29]

Homogenni fantomy napodobuji pouze jednu konkrétni tkan, naptiklad tuk. Anatomické
fantomy by mély kromé dielektrickych vlastnosti co nejlépe napodobit i anatomickou
strukturu tkané. Antropomorfni fantomy obsahuji vice tkani, napodobuji tedy konkrétni
Cast téla, co se tyCe dielektrickych vlastnosti, ale nemaji jasn¢ definovany tvar. [29]

Pro testovani mikrovinnych systému je v soucasné dobé vyvijena celd fada fantomu
hlavy. V ramci studie M Otterskoga a kol. A multi-layered head phantom for microwave
investigations of brain hemorrhages byl vyroben fantom hlavy slouzici k testovani
mikrovinnych systému pro vySetfeni mozkového krvéaceni, které se projevi zménou
permitivity. V této studii byl proto kladen diraz na co nejpiesnéj$i napodobeni
dielektrickych parametrii u relevantnich tkani, tedy u kostni tkané¢, ktera zpusobuje
povrchové viny, a tak je nutné tuto vné&jsi vrstvu a jeji parametry do modelu zahrnout
a mozkové tkané€ na frekvenci 1 GHz. Vznikl pevny model lebky, do kterého byl nalit
kapalny model mozkové tkané a krve. Pro dosaZeni optimalni hodnoty permitivity byl
do modelu lebe¢nich kosti ptidan SrTiOs (titanat strontnaty), coz je komeréné dostupny
materidl s velmi vysokou hodnotou permitivity. Hodnoty relativni permitivity takto
vzniklého fantomu se velmi blizily tém skute¢nym, a proto je tento fantom vhodny

Mrwe

povrchovych struktur hlavy v porovnani s vnitinimi. [30]

Dalsi studie od autord Beada’a J. Mohammed a kol. Realistic head phantom to test
microwave systems for brain se zabyva vyrobou realistického fantomu hlavy, ktery

by slouzil k testovani mikrovinnych zobrazovacich systémi. V této studii je kromé
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napodobeni dielektrickych parametr kladen diraz i na anatomickou piesnost fantomu,
coz je dilezité pro zobrazovaci systémy. Tento fantom tak zahrnuje i vlasy s redlnymi
dielektrickymi parametry. Dielektrické parametry lidskych vlasi dosud nebyly zméteny,
a tak se tato studie zabyva i jejich méfenim. [31]

Dale byl v ramci vyzkumu Anatomically and Dielectrically Realistic Microwave Head
Phantom with Circulation and Reconfigurable Lesions od autorti Barry McDermott et al.
vyroben fantom, ktery je anatomicky a dielektricky realisticky na Sirokém frekven¢nim
pasmu (1-8,5 GHz), je jednoduchy na pfipravu a vyuziva levné materialy. Do tohoto
fantomu lze vlozit model patologické 1éze a zadroven tento fantom obsahuje trubicky, které
simuluji krevni obéh. Diky témto moznostem je velmi vhodny pro testovani celé fady
mikrovinnych diagnostickych aplikaci. [32]
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3 Cile prace

Cilem této prace je provedeni studie Sifeni elektromagnetického pole v 1é¢ené oblasti
béhem mikrovinné hypertermické 1é¢by pokrocilych néddora hlavy a krku.

V segmentacnim programu Materialise Mimics bude z MRI snimka redlného
anonymniho pacienta vytvofen antropomorfni 3D model hlavy. V tomto modelu budou
rozliSeny zakladni tkané, kost, mozek, sval, tuk a vzduch, které maji nejvétsi vliv na Sifeni
elektromagnetického vinéni.

3D model pacienta bude vlozen do simulatoru elektromagnetického pole Sim4Life,
kde do n¢j budou vlozZeny tii pokrocilé nadory krku.

V numerickém simulatoru elektromagnetického pole Sim4Life budou déale provedeny
vypocty Siteni EM pole, a to pii pouziti matice dvou a nasledné ¢tyd mikrovinnych
aplikatort, které pracuji na frekvenci 434 MHz. Nejprve budou simulace provedeny
na homogennim modelu svalové tkané za G¢elem zjisténi, zda jsou aplikatory impedancné
ptizpisobeny a pro optimdlni nastaveni vykonu dodavaného do aplikdtort, aby bylo
dosazeno pokryti nadoru teplotou v rozmezi 41-45 °C. Na homogennim modelu bude
rovnéz provedena studie vlivu $itky vodniho bolusu na Sifeni elektromagnetického
vinéni.

Nasledn¢ budou simulace EM pole provedeny na 3D anatomickém modelu hlavy

pacienta. Usp&$nost 1é¢by bude vyhodnocena na zakladé parametrti THQ a TCzs.

V ramci této prace bude dale vyhotoven jednoduchy fantom krku, na kterém bude
provedeno realné méteni pro matici dvou aplikatord a pro jednu polohu nadoru, pricemz
bude vyhodnocen koeficient odrazu obou aplikatori a rozlozeni teploty ve fantomu.
Vysledky tohoto métfeni budou porovnany s vysledky numerickych simulaci.
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4 Metody

V této kapitole bude nejprve popsana tvorba 3D anatomického modelu hlavy, dale pak
nastaveni a princip numerickych simulaci a princip analyzy jejich vysledkti a budou
vysvétleny vyuzité veliCiny a parametry. Nasledné¢ bude popsana metodika tvorby
realného fantomu a laboratorniho méfeni.

4.1 Tvorba 3D anatomického modelu hlavy

Anatomicky model hlavy byl vytvofen na zdkladé¢ segmentace MRI snimkt hlavy
pacienta v programu Materialise Mimics firmy Materialise, Belgie. Segmentace tkani
Z obrazovych dat spociva v identifikaci ¢asti obrazu s podobnymi vlastnostmi, které jsou
nasledné pievedeny na indexy segmentovanych tkani, a tak jsou jednotlivé tkané
oddéleny. [33] V MRI snimcich, se jedna o piitazeni rozmezi hodnot stupniti Sedi obrazu
jednotlivym anatomickym strukturam pomoci tzv. prahovani. V modelu hlavy
vytvofeném v ramci této prace byly oddéleny nasledujici struktury: Seda a bilda mozkova
hmota, kosti, sval, tuk a vzduch.

Po importu série MRI snimkd do programu Materialise, byly tyto snimky zobrazeny
ve trech zékladnich anatomickych rovinach. Sagitalni rovina probiha podélné a rozdéluje
télo na pravou a levou cast, frontdlni rovina probiha pti¢né, kolmo na sagitalni rovinu
a rozdéluje télo na predni (ventralni) a zadni (dorzélni) cast a horizontalni rovina, ktera
je kolma na piedchozi roviny a déli télo na horni a dolni ¢ast. [5] V téchto rovinach bylo
tedy mozno snimky upravovat. Dale bylo moZno upravovat i pfimo 3D model, ktery je
zobrazen ve ¢tvrtém okné, viz obr. 4.1. Pro orientaci v MRI snimcich, odliSeni
jednotlivych tkani na 2D snimcich a jejich Gipravu k docileni co nejpiesnéjsiho rozdéleni
tkani byl vyuzit Pocket atlas of sectional anatomy: Head and Neck. [34]

Samotna segmentace probihala nejprve pomoci funkce Treshold, kterd nam umozni
pritadit rozsah hodnot stupni Sedi pozadované tkani. Nejnizs$i hodnoty stupni Sedi byly
prifazeny kostem, zatimco nejvysSich hodnot stupni Sedi dosahovala mozkova tkan.
Aby se jednotlivé tkané navzajem nepickryvaly a aby byly voxely jedné tkané vzdy
navzajem propojené, bylo dale nutné upravit kazdy snimek manualnég, ptipadné od sebe
jednotlivé tkan€ odecist.
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Obrazek 4.1 Segmentace MRI snimkii v programu Materialise Mimics

Vysledny model hlavy byl dale nahran do programu Materialise 3-Matics, kde byla
z kazdé tkané vytvorena diskretizaéni ,,sit’, ¢imz byl model optimalizovan pro nahrani
do simulatoru elektromagnetického pole.

4.2 Mikrovinny aplikator pro lokalni hypertermii

Mikrovinny aplikator vyuZity v této praci je vlnovodného typu pracujici na frekvenci
434 MHz. Jeho vyhodou je schopnost pfenosu maxima energie beze ztrat a soucasné
bez vyzatovani do okoli. Pro minimalizaci rozmér je naplnén destilovanou vodou,
coz zaroven prispiva k lep§imu ptizpusobeni aplikatoru biologické tkani. VInovod je
zakoncen paskovym trychtyfem, coZz zvySuje efektivitu vedeni energie a homogenitu
elektromagnetického pole vyzafeného pred aplikator. Vinovod je vyroben z hliniku.
Vzhled a rozméry aplikatoru jsou zobrazeny na obrazku 4.2, pficemz rozmeéry jsou zde
uvedeny v mm. [22,23]
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Obrazek 4.2 Mikrovinny aplikator pohled ze strany (A), pohled shora (B), pohled zepfedu (C),
rozméry jsou uvedeny v mm. Prevzato z [23]

4.3 Numerické simulace EM pole a teploty

V ramci numerické studie EM pole a teploty byly nejprve uvazovany homogenni fantomy
svalové tkané. Cilem této studie bylo ziskani hodnot idealniho nastaveni a impedanéniho
prizptisobeni aplikatord tak, aby bylo pokryti cile 1é¢by elektromagnetickym polem
co nejvice homogenni a aby bylo v cili 1é¢by dosazeno teploty v rozmezi 41- 45 °C.
Zaroven byla na tomto modelu provedena studie vlivu Sitky vodniho bolusu, a tedy
vzdalenosti aplikator od cile 1écby na efektivitu 1écby, pficemz efektivita 1écby byla
vyhodnocena na zakladé parametru TCazs vysvétleného nize. Pouzity homogenni model
je vyobrazen na obrazku 4.3. Model obsahuje kromé& modelt dvou, pfipadné CEtyf
aplikatorii vodni bolus, svalovou tkan a kulovy tumor o poloméru 15 mm.
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Vodni bolus Cil 1é¢by

\

Svalova tkéan

Mikrovinné aplikatory

Zdroj 2

Zdroj 1

Obriazek 4.3 Homogenni model svalové tkané s cilem 1é¢by

Dale byly simulace EM pole a teploty provedeny na anatomickém modelu hlavy a krku
pacienta. Nastaveni amplitudy aplikatord, $itka vodniho bolusu, tedy vzdalenost
aplikatort od cile 1é¢by a vzajemna poloha aplikatorti byla zvolena na zéklad¢ vysledki
simulaci na homogennim modelu. Na model hlavy pacienta byly v programu Sim4Life
postupné umistény do oblasti krku tfi kulové tumory o riznych rozmérech. V prvnim
pripadé mél kulovy nador polomér 15 mm, ve druhém piipadé polomér 20 mm a ve tfetim

pripadé 25 mm. Na obrazcich 4.4 a 4.5 jsou vyobrazeny vSechny tii pripady.

Obrazek 4.4 Model pro numerické simulace — polomér cile 1é¢by
15 mm
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Obrazek 4.5 Model pro numerické simulace — polomér cile 1é¢by
(A) 20 mm, (B) 25 mm

4.3.1 Dilezité fyzikalni veli¢iny a vztahy

V této kapitole jsou vysvétleny dulezité fyzikalni veli¢iny a vztahy slouzici pro popis
elektromagnetického pole a jeho interakce s biologickymi tkanémi, a které jsou vyuzity
v ramci numerickych simulaci EM pole a teploty.

Relativni permitivita

Permitivita je obecné veli¢ina vyjadiujici schopnost prostiedi zeslabit elektrické pole.
Pro popis biologickych tkani se pouziva také tzv. komplexni permitivita, kterd se sklada
zredlné permitivity a imaginarni casti, tedy ztrat, které jsou zplsobeny fazovym
posunem, ke kterému dochézi pii polarizaci dielektrika. Komplexni permitivita je tedy
dana vztahem:

E=¢—j& (4.1)
Kde ¢ je realna Cast a j&” je imaginarni ¢ast.

Relativni permitivita je bezrozmérna veliina a vyjadiuje, kolikrat vice dané prostiedi
zeslabuje elektrické pole nez vakuum, je tedy déna vztahem:

& = —

& 4.2)

Kde ¢ je komplexni permitivita prostiedi a &, je permitivita vakuua.
[35]
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Elektricka Vodivost

Dalsim dielektrickym parametrem je elektrickd vodivost, tedy veli¢ina popisujici
schopnost materidlu vést elektricky proud. Elektrickou vodivost mizeme vyjadrit timto
vztahem:

o = 2nfeye’ (4.3)

Kde f je frekvence elektromagnetické viny.
[10,11]

Koeficient odrazu
Koeficient odrazu neboli parametr |S11| je rozptylovy parametr, ktery vyjadiuje podil
vykonu, ktery byl aplikdtorem vyslan do tkédné¢ ku vykonu, ktery se odrazil zpét
do generatoru. Vyjadiuje ho vztah:

a,

kde a, je ¢ast vyzarené energie a b, je odrazena energie.
Pokud ma aplikator hodnotu |S11| -10dB, je 90 % energie absorbovano a 10 % odrazeno
a tento aplikator je je$té povazovan za ucinny. [23]

Absorbovany vykon SAR

SAR neboli ,,specific absorption rate* je vykon absorbovany v piepoctu na jednotku
hmotnosti uvazované tkan¢. UrCuje miru absorpce elektromagnetické energie ve tkani.
Tato veli¢ina je zasadni pro uréeni hloubky priniku elektromagnetické viny. Cim vyssi
je frekvence viny, tim vétsi nastane utlum ve tkani (vlna se tedy nedostane tak hluboko),
zaroven ma ale vlna s vyssi frekvenci mensi vinovou délku, a tak s tkani vice interaguje.
SAR lze vyjadfit vztahem:

o |E(x,y,2)|?
SAR:__I (x,y,2)]
D 2 (4.5)

kde o je elektricka vodivost dané tkan¢, p je hustota uvazované tkané a E je intenzita
elektrického pole. Veli¢ina SAR se udava v jednotkach W/kg.

Penneho rovnice

Penneho (Bioheat) rovnice je v ramci této prace pouzita pro odhad rozlozeni teploty
ve tkanich béhem mikrovinné hypertermie. Je vyjaddiena vztahem (10):
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§9(x,t)  629(x,t)
S -k 5x2 = Pb + Qmetabolism + Qexternal (46)

PCt

Kde c; je specificky tepelny koeficient dané tkané (specific heat coefficient), 9(x, t) je
teplota ve vzdalenosti x V Case t, k je tepelna vodivost tkan€, Qetapotism J€ t€PIO
generované metabolismem, Quyternai j€ teplo generované externim zdrojem, tedy
napiiklad mikrovlnnym generatorem a P, je koeficient perfuse krve. [23]

4.3.2 Nastaveni numerickych simulaci EM pole

Numerické simulace byly provedeny v programu Sim4Life. Pro simulaci rozlozeni
elektromagnetického pole ve tkanich byla vybrana EM FDTD Multiport simulace, tedy
vypocet pomoci metody Casovych diferenci v casové doméné pro vetsi mnozstvi
anténnich elementd.

Jednotlivym materialnim a tkanim modelu byly v zalozce Materials ptifazeny fyzikalni
vlastnosti a dielektrické parametry. Biologickym tkanim byly pfifazeny hodnoty relativni
permitivity a elektrické vodivosti na zakladé materialové databaze IT’IS Foundation. [36]
Dielektrické parametry dulezitych tkani vcetné nadoru jsou uvedeny v tabulce 4.1.
Hlinikovym ¢astem vinovodu a trubicce obklopujici zdroj byl pfifazen material PEC
(,,perfect electrical contuctor®), tedy ideélni elektricky vodi€. Vod¢, kterd je soucasti
aplikatorii 1 vodé€ ve vodnim bolusu byla pfitazena nulova vodivost.

Tabulka 4.1 Dielektrické parametry vybranych tkani

Elektricka vodivost Relativni permitivita
o(s-m) £,

Nador 0,50 65,00

Sval 0,81 56,87
Spongiézni kost 0,09 13,07
Kompaktni kost 0,24 22,57
Micha 0,46 35,04
Tuk 0,08 11,59
Vzduch 0,00 1,00
Voda 0,00 79,00
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Dale bylo nutné nastavit jednotlivé zdroje aplikatori. Byla jim tedy nastavena pracovni
frekvence 434 MHz a pozadovana amplituda. Nasledn¢ bylo mozno vybrat budici signal
,Harmonic* nebo ,,Gaussian®, u kterého se nastavila Sitka pasma. Gaussiv budici signal
byl vyuzit pro analyzu |S11| parametru.

Nakonec byla vytvorena diskretizacni mitizka, kterd ndm urci oblast vypoctu. Miizka
uréuje rozméry voxelt, a tedy prostorové rozlideni vypocetni oblasti simulace. Cim mensi
rozliSeni mfizky, tim bude vypocet simulace pfesnéjsi, ale zaroven bude simulace trvat
déle a bude vypocetné narocnéjsi. Kazdému voxelu jsou prifazeny hodnoty reprezentujici

vlastnosti materidlu daného voxelu.
Po vytvofeni voxell je simulace pfipravena ke spusténi. Na obrazku 4.6 je zobrazen

model s vytvofenymi voxely pro spusténi simulace se ¢tyimi aplikatory. Na obrazku 4.7
jsou zobrazeny voxely v transverzalnim fezu modelem.

Obrazek 4.6 Model s vytvoi‘enymi voxely pripraveny ke spusténi simulace
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Obrazek 4.7 Voxely v transverzalnim iezu modelem (A) pri
pouziti dvou aplikatori, (B) pFi pouZiti ¢tyf aplikatoru

4.3.3 Teplotni simulace

Pro simulace rozlozeni teploty byla vyuzita v programu Sim4Life teplotni simulace
Thermal Transient, kterd se vyuziva pro studium Sifeni teploty v Case. Simulace se
nastavila obdobné jako simulace EM pole. Cas simulace byl nastaven na 180 s. Dale bylo
nutné prifadit vSem materialim modelu dalsi fyzikalni parametry, jako je teplotni
vodivost, tepelnd kapacita, heat generation rate a heat transfer rate. Tyto parametry byly
rovnéz piifazeny na zakladé databaze IT’IS [36]. Teplotni simulace na zakladé rozlozeni
SAR znamého ze simulace EM FDTD pomoci Penneho rovnice (4.10) vypocetla
rozloZeni teploty ve tkanich.

Poté, co byly simulace teploty dokonceny, byl v zalozce Analysis vygenerovan graf,
ze kterého byly odecteny maximalni a minimalni hodnoty teploty v cili 1é¢by na zakladé

jeho zname pozice.

4.4 Analyza vysledki numerickych simulaci

V numerickych simulacich byly hodnoceny dva parametry, |Si1| parametr a rozloZeni
SAR ve tkanich. Z hodnot SAR byla vytvotfena maska, do které byly zahrnuty tkané¢ krku
a cil 1é¢by a byla vyexportovana do prosttedi MATLAB. V MATLABuU byly
vyhodnoceny parametry uspésnosti 1écby THQ a TCps.

Hodnoceni tspésnosti 1é¢by se provadi na zakladé nékolika parametrd. Jednim z nich je
parametr TCos (pfipadné TCso nebo TCzs). TCos neboli ,target coverage* nam urcuje
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pokryti cile 1écby isokonturou 25 % (piipadné 50 % nebo 75 %) z maximéalni hodnoty
SAR. Lze vyjadfit vztahem (11):[37]

Vearget (SAR > 0,25 - maxSAR)
TCz5 =

(4.7)

Vtarget

Kde Vigrget (SAR > 0,25 - maxSAR) piedstavuje objem cile 1é¢by, kde jsou hodnoty
SAR vétsi nez 25 % maximalni hodnoty SAR. Pokud je TCos vyssi, nez 75 %, je 1écba
hodnocena jako uspésna. [37]

DalSim parametrem, kterym hodnoti GspéSnost 1é¢by je THQ neboli ,target to hotspot
quotient®. Ten Ize definovat vztahem:

_ SARtarget

THQ =
SAR1yns

(4.8)

Kde SARqrgee je primérnd hodnota SAR v cili 1é¢by a SAR;y,ys je primérna hodnota
Vv 1 % zdravé tkané s nejvyssi hodnotou SAR. Cim je tedy parametr THQ vy3§i, tim lepsi
je zacileni na cil 1é¢by a tim méné vznikaji na povrchu téla pacienta tzv. hot spoty, tedy
mista, kde muze dojit k popaleni pacienta. [37]

4.5 Verifikacni méreni SAR

Poslednim dil¢im cilem této prace byla realizace méfeni pro verifikaci vysledki
numerickych simulaci. Byl vytvofen agarovy homogenni fantom svalové tkané. Nasledné
bylo provedeno laboratorni méfeni se dvéma aplikatory, které odpovida jednomu
z numericky simulovanych pfipadii. V této kapitole bude popsana piiprava méfeni, tvorba
fantomu, pouzité piistroje a metodika samotného méfeni.
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4.5.1 Priprava méreni

Nejprve byla vytvofena nadoba reprezentujici vodni bolus, ktera bude naplnéna vodou.
Rozméry nadoby byly zvoleny na zdklad€ rozméri mikrovinnych aplikatord, viz obrazek
4.2. a zaroven na zaklad¢ polohy aplikatorti v ramci provedenych numerickych simulaci
EM pole. Nadoba byla vytvoiena v programu Sim4Life. Vysledny model nadoby byl
zhotoven pomoci metody 3D tisku, k ¢emuz byla vyuzita tiskarna Prusa MK3+ s tiskovou
plochou 250x220x210 mm. VVzhledem k velkym rozmérim nadoby, bylo nutné ji rozd¢lit
na 5 ¢asti. Vysledny model ptfipraveny k tisku je vyobrazen na obrazku 4.8. Tloustka stén
byla zvolena 5 mm, a to z diivodu vodotésnosti nadoby.

(A) (B)

Obrazek 4.8 (A) model nadoby pripraveny k 3D tisku, (B) model
mikrovinného aplikatoru

Poté co byly vSechny c¢asti modelu vytisknuté, byla nadoba slepena dohromady
dvouslozkovym epoxidovym lepidlem a mezery vzniklé kolem aplikatord byly zaceleny
silikonem. Na obrazku 4.9 je zobrazena finalni nadoba s aplikatory.
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Obrazek 4.9 Slepena nadoba s aplikatory

Dalsim krokem bylo vytvofeni agarového fantomu dle [39]. Do 4,51 vody bylo ptidano
360 g agarového prasku a 14,59 NaCl. Tim byl vytvofen homogenni fantom,
reprezentujici svymi vlastnostmi svalovou tkan, jehoz podstava méla pramér 220 mm
a vyska byla 150 mm.

Na obrazku 4.10 je zobrazena nadoba naplnéna agarovym fantomem a vodou
(pfedstavujici vodni bolus) ptipravena k méfeni.

Obrazek 4.10 Fantom pripraveny k méieni
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Nejprve byly aplikatory ptfipojeny koaxidlnimi kabely ke spektralnimu analyzatoru FSH8
a probéhlo méteni |Si1| parametru obou aplikatort. Nasledné byl pfipojen mikrovinny
vykonovy generator nastaveny na vykon 100 W. Tento vykon byl po dobu nékolika minut
aplikovany do fantomu. Poté byl IR kamerou FLIR E60 sejmut termogram na povrchu
fantomu. Nasledn¢ byl fantom roziiznut a byl opét IR kamerou sejmut termogram.

Nasledné¢ byly zmétfeny dielektrické parametry, relativni permitivita a elektricka
vodivost, vyroben¢ho agarového fantomu na frekvenci 434 MHz. Bylo provedeno deset
meéfeni. Na obrazku 4.11 je zobrazena soustava pro méfeni. Sonda DAK je ptiloZzena tésné
na fantom tak, aby mezi sondou a povrchem fantomu nebyl vzduch. Monitor pocitace
zobrazuje graf frekvencni zavislosti dielektrickych parametri.

Obrazek 4.11 Méreni dielektrickych parametria fantomu
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Pro méfeni |S11| parametru a spravné impedancni piizplisobeni aplikatorit byl vyuzit
spekralni analyzator Rohde&Schwarz FSH8 srozsahem 100 kHz - 8 GHz,
obrazek 4.11 (A). Pro provedeni méteni byl pouzit generator
UHF-POWER-GENERATOR PG 70.150.2, obrazek 4.11 (B) nasledné rozlozeni teploty
bylo nasnimano a zméteno IR kamerou FLIR E60 na obrazku 4.11 (C). Dielektrické
parametry fantomu byly zméfeny pomoci sondy DAK (Dielectric assesment Kkit),
4.12 (D).

© ®)

Obrazek 4.12 Pouzité pristroje pro verifika¢ni méfeni (A) Spektralni
analyzator Rohde&Schwarz FSHS, (B) Mikrovinny vykonovy generator UHF PG
70.150.2, (C) IR kamera FLIR E60, (D) sonda DAK
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5 Vysledky

5.1 3D anatomicky model hlavy

Nejprve byl segmentaci MRI snimkii v programu Materialise Mimics vytvofen 3D
anatomicky model hlavy pacienta s rozliSenim zékladnich tkéani, tedy Sedé a bilé mozkové
hmoty, kosti, svald, tuku a vzduchu. Vysledny model hlavy nahrany do simuldtoru
elektromagnetického pole Sim4Life je zobrazen na obrazku 5.1.

Obrazek 5.1 3D anatomicky model hlavy
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5.2 Vysledky numerickych simulaci EM a teploty

V této  kapitole budou  prezentovany  vysledky = numerickych  simulaci
elektromagnetického pole a teploty. Numerické simulace byly provedeny nejprve
na homogennim modelu svalové tkané¢ a mnasledné¢ na anatomickém modelu,

a to pro matici dvou a Ctyf mikrovinnych aplikatort.

5.2.1 Vliv Sifrky vodniho bolusu na efektivitu 1é¢by

Nejprve byla provedena studie vlivu $itky vodniho bolusu na efektivitu 1é¢by. Siika
vodniho bolusu definovala vzdalenost aplikatort od cile 1é¢by. Simulace byly provedeny
pro Ctyii rizné vzdalenosti. V tabulce 5.1 jsou uvedeny vypoctené parametry TCos
pro vsechny piipady. Nize jsou uvedeny vysledky, a to vzdy nejprve grafy pro |Sii|
parametr obou zdrojii a dale grafy rozlozeni SAR ve svalu a cili 1é€by, kde je krouzkem
naznacena poloha cile. Zobrazené hodnoty SAR jsou normované na maximalni hodnotu
SAR 1 cm pod povrchem modelu svalu.

Tabulka 5.1 Parametr TC2s pro v§echny vzdalenosti aplikatori od cile 1é¢by

Vzdalenost (mm) TCa2s (%)
75 47,05
65 56,64
55 62,54
45 71,88
. |S11| parametr zdroj 1
ﬁ\« Vzdalenost 75 mm
5r NS~ 3 Vzdalenost 65 mm | -
O\ Vzdalenost 55 mm
10 Vzdalenost 45 mm | |
15 - \ 1/ 4
L 201 [ |
= | lI
5 25 I :
-30 - I b
-35 l .
|
-40 1 |
-45 ' - ' ' ' )
250 300 350 400 450 500 550 600

Frekvence (MHz)

Graf 5.1 |S11| parametr prvniho zdroje
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|S11| parametr zdroj 2
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Graf 5.2 |S11| parametry druhého zdroje
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Graf 5.3 RozloZeni SAR v homogennim modelu pii vzdalenosti dvou aplikatori od cile 1é¢by
75 mm
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Graf 5.4 RozloZeni SAR v homogennim modelu pii vzdalenosti dvou aplikatori od cile 1é¢by
65 mm
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Graf 5.5 RozloZeni SAR v homogennim modelu pii vzdalenosti dvou aplikatori od cile 1é¢by
55 mm
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Graf 5.6 RozloZeni SAR v homogennim modelu p¥i vzdalenosti dvou aplikatori od cile

1é¢by 45 mm

Graf 5.7 zobrazuje rozloZeni SAR ve svalové tkani pfi vyuZiti Ctyt aplikatord.

SAR homogenni model

L L

50 100 150 200 250
X (mm)

Graf 5.7 RozloZeni SAR ve svalové tkani a cili 1é¢by p¥i pouziti

¢tyr aplikatori
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5.2.2 Simulace rozloZeni teploty

Na homogennim modelu svalové tkané byly provedeny simulace EM pole pro rizné
nastavené vykony aplikatorti, a to pro 50 W, 100 W a 200 W. Tyto simulace byly
provedeny pro matici dvou i Ctyt aplikatort. Nasledné byly provedeny simulace rozlozeni
teploty. Dale jsou zobrazeny obrazky rozlozeni teploty po dob¢ ohfivani 180 s.

T(x,y,2,t)
[ci

Obrazek 5.2 RozloZeni teploty po 180 s pii aplikovaném vykonu dvou aplikatori
S0 W
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Obrazek 5.3 RozlozZeni teploty po 180 s pii aplikovaném vykonu dvou aplikatori
100 W

Obrazek 5.4 RozloZeni teploty po 180 s pii aplikovaném vykonu dvou aplikatoru
200 W
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65

Graf 5.8 dale zobrazuje rozloZeni teploty pro vSechny tii hodnoty aplikovaného vykonu.
Pozice nadoru byla v ramci modelu na ose x v rozsahu -110 az -80. Vstup do svalové

tkané je na ose x v bod¢ -150. Graf zobrazuje fez, ktery je proveden ptresné ve stiedu

nadoru a je zobrazen v predchozich obréazcich zelenou carou. Minimalni a maximalni
dosazené hodnoty teploty v nadoru jsou dale uvedeny v tabulce 5.2.
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Graf 5.8 RozloZeni teploty pfi riznych vykonech dvou aplikatora

-60

Tabulka 5.2 Minimalni a maximalni dosaZena teplota v cili 1é¢by po 180 s p¥i raznych amplitudach dvou

aplikatora

Minimalni teplota (°C)

Maximalni teplota (°C)

Vykon 50 W 38,6 41,8
Vykon 100 W 40,5 472
Vykon 200 W 43,1 56,1
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Obrazek 5.5 RozloZeni teploty po 180 s p¥i aplikovaném vykonu ¢tyf aplikatora
S0 W

Obrizek 5.6 RozloZeni teploty po 180 s pri aplikovaném vykonu ¢tyr
aplikatord 100 W
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Obrazek 5.7 rozloZeni teploty po 180 s p¥i aplikovaném vykonu ¢tyi aplikatori
200 W

Graf 5.9 dale zobrazuje rozlozeni teploty pro vSechny tfi hodnoty aplikovaného vykonu
pti vyuziti ¢tyf aplikatorti. Pozice nddoru byla v rdmci modelu na ose x identickd jako
pti pouziti dvou aplikatord, tedy opét v rozsahu -110 az -80. Vstup do svalové tkané je
na ose X opét vV bodé -150. Minimalni a maximalni dosazené¢ hodnoty teploty v nadoru

jsou dale uvedeny v tabulce 5.3.
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Rozlozeni teploty
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Graf 5.9 RozlozZeni teploty pri pouziti ¢tyf aplikatori

Tabulka 5.3 Minimalni a maximalni dosaZena teplota v cili 1é¢by po 180 s p¥i riznych amplitudach ¢étyr

aplikatord

Minimalni teplota (°C)

Maximalni teplota (°C)

Vykon 50 W 39,2 43,2
Vykon 100 W 40,7 47,7
Vykon 200 W 43,6 55,6
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5.2.3 Simulace na anatomickém modelu p¥i vyuziti dvou aplikatori

Dale byly numerické simulace provedeny na 3D anatomickém modelu pacienta, kterému
byl namodelovan pokrocily nador reprezentovany kouli, a to postupné o tiech riznych
polomérech, 15 mm, 20 mm a 25 mm. Nejprve byla pro simulace vyuzita matice dvou
aplikatord. NiZze jsou uvedeny vysledky téchto simulaci, a to nejprve |Si1| parametr
pro oba zdroje.

10l \ |

IS11| (dB)

-20 |/ -

25 s s
250 300 350 400 434 450 500 550 600

Frekvence (MHz)

Graf 5.10 |S11| obou zdroji pii simulaci na anatomickém modelu a pouZiti dvou
aplikatori

Na obrazcich 5.8 —5.10 je vyobrazeno rozloZeni SAR pro vSechny tii poloméry cile 1é¢by,
a to vzdy v transverzalnim a frontalnim fezu. Grafy 5.11 — 5.13 vytvofené v programu
Matlab prezentuji rozloZzeni SAR rovnéZ v transverzalnim fezu, zaroven jsou
zde naznaceny isokontury normované hodnoty SAR. Krouzek znaci polohu cile 1é¢by.
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Obrazek 5.8 RozloZeni SAR p¥i pouZiti dvou aplikatori v transverzalnim iezu (A) a ve frontalnim fezu (B),
polomér cile 15 mm
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Graf 5.11 RozloZeni SAR p¥i pouZiti dvou aplikatori v transverzalnim Fezu, polomér cile 1é¢by 15 mm
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Obrazek 5.9 RozloZeni SAR p¥i pouZiti dvou aplikatori v transverzalnim fezu (A) a ve frontidlnim Fezu
(B), polomér cile 20 mm
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Graf 5.12 RozloZeni SAR p¥i pouZiti dvou aplikatori v transverzalnim fezu polomér cile 1é¢by 20 mm
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Obriazek 5.10 RozloZeni SAR pii pouziti dvou aplikatort v transverzalnim Fezu (A) a ve frontalnim Fezu
(B), polomér cile 25 mm
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Graf 5.13 RozloZeni SAR p¥i pouZziti dvou aplikatori v transverzalnim fezu, polomér cile 1é¢by 20 mm
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Nasledné byly vyhodnoceny parametry TCzs, TCso @ THQ, které jsou zapsany v tabulce
5.4. Obrazky 5.11 — 5.13 zobrazuji pokryti cile 1écby isokonturou 0,25, jsou tedy
grafickym zobrazenim TCps parametru. Zobrazeni je v transverzalni, frontalni i medidlni
roving. Obrazky 5.14 — 5.16 pak zobrazuji parametr TCsp.

Tabulka 5.4 TCzs, TCso a THQ p¥i pouZiti dvou aplikatord

Polomér cile Polomér cile Polomér cile

15 mm (%) 20 mm (%) 25 mm (%)
TCxzs 99,53 98,96 95,49
TCxzs 87,96 65,96 68,77
THQ 60,97 46,46 40,26

(C)

Obrazek 5.11 TCzs pro polomér cile 15 mm p¥i pouZiti dvou aplikatora transverzalni ez (A), frontalni
rez (B), medialni fez (C)
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(©)
Obrazek 5.12 TCzs pro polomér cile 20 mm p¥i pouZiti dvou aplikatora transverzalni Fez (A), frontalni
ez (B), medialni ez (C)

(€)
Obriazek 5.13 TCzs pro polomér cile 25 mm pf¥i pouziti dvou aplikatoru transverzalni ez (A), frontilni Fez
(B), medialni ez (C)
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Obrazek 5.14 TCso pro polomér cile 15 mm pii pouZiti dvou aplikatori transverzalni i'ez (A), frontalni
rez (B), medialni rez (C)

(A) (C)
Obrazek 5.15 TCso pro polomér cile 20 mm p¥i pouziti dvou aplikatoru transverzalni ez (A), frontalni
rez (B), medialni fez (C)
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Obrazek 5.16 TCso pro polomér cile 25 mm p¥i pouZiti dvou aplikatora transverzalni Fez (A), frontalni
rez (B), medialni rez (C)
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5.2.4 Simulace na anatomickém modelu pii vyuziti ¢tyi aplikatori

Nasledn¢ byly provedeny numerické simulace na 3D anatomickém modelu pacienta
S vyuzitim matice Ctyi aplikatort. Kulové cile 1écby zustaly identické jako v pfipadé
vyuziti dvou aplikatord, tedy o polomérech 15 mm, 20 mm a 25 mm, a jejich poloha
Vv ramci modelu zistala rovnéz zachovana. Nize jsou uvedeny vysledky téchto simulaci,
a to nejprve |S11| parametr pro vSechny ¢tyfi zdroje.

|S11| parametr

5 T T T T
Zdroj 1
OF——— Zdroj 2|
—\'\-—(—::‘\ Zdroj 3|
5l s - Zdroj4| |
10| \ .
M)
0151 -
w -20 | .
25 - 4
-30 + 4
-35F 1
_40 1 1 1 1 1 1
250 300 350 400 434 450 500 550 600

Frekvence (MHz)

Graf 5.14 |S11| vSech zdroji p¥i simulaci na anatomickém modelu a pouZiti ¢tyr
aplikatora

Na obrazcich 5.17 — 5.19 je vyobrazeno rozlozeni SAR pro vSechny tii poloméry cile
1écby, a to vzdy v transverzalnim a frontdlnim fezu. Grafy 5.15 — 5.17 vytvofené
Vv programu Matlab prezentuji rozloZzeni SAR rovnéz v transverzalnim fezu a zaroven jsou
zde naznaceny isokontury normované hodnoty SAR. Krouzek opét znaci polohu cile
1écby.
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Obrazek 5.17 RozloZeni SAR p¥i pouziti ¢tyf aplikatora v transverzalnim iezu (A) a ve frontalnim Fezu (B),
polomér cile 15 mm
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Graf 5.15 RozloZeni SAR p¥i pouziti ¢ty aplikatori v transverzalnim fezu, polomér cile 1é¢by 15 mm
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Obrazek 5.18 RozloZeni SAR pii pouziti étyf aplikatori v transverzalnim fezu (A) a ve frontialnim fezu (B),
polomér cile 20 mm

SAR - target 20mm .
160 | 1

140

0.8

120

SAR (Norm)

o)
()

0.2

50 100 150
X (mm)

Graf 5.16 RozloZeni SAR pi¥i pouZiti ¢étyi aplikatori v transverzalnim fezu, polomér cile 1é¢by 20 mm
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Obrazek 5.19 RozloZeni SAR p¥i pouZiti ¢tyF aplikatora v transverzalnim Fezu (A) a ve frontialnim Fezu (B),
polomér cile 25 mm
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Graf 5.17 RozloZeni SAR p¥i pouziti ¢ty aplikatori v transverzalnim fezu, polomér cile 1é¢by 25 mm
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Dale byly rovnéz vyhodnoceny parametry TCzs, TCso a THQ, které jsou zapsany
v tabulce 5.5. Obrazky 5.20 — 5.22 zobrazuji pokryti cile 1écby isokonturou 0,25, tedy

parametr TCpzs, a to pro vSechny poloméry cile 1é¢by. Obrazky 5.23 — 5.25 pak zobrazuji
parametr TCso.

Tabulka 5.5 TCzs, TCso a THQ parametry pii pouZiti ¢tyf aplikatord

Polomér cile Polomér cile Polomér cile

15 mm (%) 20 mm (%) 25 mm (%)
TCxzs 99,48 99,23 84,02
TCso 98,86 56,12 41,06
THQ 82,40 84,54 88,55

Obriazek 5.20 TCzs pro polomér cile 15 mm pri pouziti ¢tyf aplikatori transverzalni ez (A), frontalni
fez (B), medialni Fez (C)
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Obriazek 5.21 TCzs pro polomér cile 20 mm pfi pouZiti ¢ty aplikatori transverzalni rez (A), frontalni
rez (B), medialni rez (C)

EEIE]
E & 4 ‘<gv>

Obriazek 5.22 TCzs pro polomér cile 25 mm pri pouziti ¢ty aplikatori transverzalni rez (A), frontalni
ez (B), medialni fez (C)
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Obrazek 5.23 TCso pro polomér cile 15 mm pii pouZiti ¢ty aplikatori transverzalni fez (A), frontalni
rez (B), medialni rez (C)

(A)

Obrazek 5.24 TCso pro polomér cile 20 mm pfi pouZiti ¢ty aplikatori transverzalni rez (A), frontalni
fez (B), medialni Fez (C)
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Obriazek 5.25 TCso pro polomér cile 25 mm pfi pouZiti ¢ty aplikatori transverzalni rez (A), frontalni
rez (B), medialni rez (C)

r

5.3 Vysledky laboratorniho méreni

Nejprve bylo provedeno méfeni |Sii1| parametru pomoci spektralniho analyzatoru
analadéni aplikatori na poZadovanou frekvenci 434 MHz. Zapojeni je zobrazeno
na obrazku 5.26. Nadoba je naplnéna vodou reprezentujici vodni bolus a v nddobé¢ je

umistén fantom svalové tkane.

g

Obrazek 5.26 Méfeni |S11| parametru
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Nasledujici graf 5.18 zobrazuje naméteny |S11| parametr obou aplikator na frekvenci

434 MHz.
|S11| parametr

1S11] (dB)

_ 300 350 400 434 450 500 550 600
Frekvence (MHz)

Graf 5.18 |S11| parametr

Déle bylo méfeno rozlozeni SAR. Soustava pro méfeni je zobrazena na obrazku 5.27.
Aplikatory jsou pfipojeny ke generatoru, ktery do kazdého aplikatoru dodava vykon

100 W.

'l

Obrazek 5.27 Méreni rozlozeni SAR

65



Fantom byl néasledné nafezan transverzalné¢ i medialn¢ a byly pofizeny snimky
IR kamerou ukazujici rozlozeni SAR, které je zaznamendno na obrézcich 5.28 — 5.30.

Obrazek 5.30 Rozlozeni SAR v medialnim Fezu fantomem
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Nakonec byly zméfeny dielektrické parametry fantomu. Nameéfené hodnoty
dielektrickych parametrii fantomu (relativni permitivity a elektrické vodivosti) jsou
uvedeny v tabulce 5.6.

Tabulka 5.6 Naméiené hodnoty dielektrickych parametria fantomu na frekvenci 434 MHz

Elektricka vodivost Relativni permitivita
o(s-m1) £,
0,47 62,38
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6 Diskuse

Cilem této prace bylo navrzeni systému pro mikrovlnnou hypertermickou lécbu
pokrocilych nadort v oblasti hlavy a krku. V ramci této prace byl nejprve vytvoren
3D anatomicky model hlavy redlného pacienta. Tento model byl vytvofen segmentaci
MRI snimka v programu Materialise Mimics. Ve vysledném modelu jsou rozlieny
vSechny tkdn¢ dané zadanim, tedy mozkové tkané€, kosti, sval, tuk a vzduch. Limitaci
segmentace V programu Materialise Mimics bylo vzijemné piekryvani se voxeld
pii vyuziti funkce Treshold, ktera automaticky pftifadila rozsah hodnot stupit Sedi
pozadované tkani, ovSem rozpoznala pouze velké kontrastni rozdily. Jednotlivym tkanim
byl tedy pfiifazen piili§ velky rozsah hodnot stupnii Sedi, ktery vyrazné zasahoval
i do dalsich tkani. Segmentace tak byla z velké Casti provedena manualné s pomoci
anatomického atlasu.

Dalsim cilem bylo provedeni numerickych simulaci EM pole a teploty v programu
Sim4Life. Nejprve byla provedena studie $ifky vodniho bolusu na efektivitu 1é¢by. Byly
tedy provedeny simulace EM pole na homogennim modelu svalové tkané, a to pro Ctyfi
rizné vzdalenosti dvou mikrovinnych aplikatort od cile 1écby, 75 mm, 65 mm, 55 mm
a 45 mm. Efektivita 1écby byla vyhodnocena na zékladé parametru TCzs prezentovaného
v tabulce 5.1. Z této tabulky je patrné, ze se hodnota TCas se zkracujici se vzdalenosti
aplikator od cile 1é¢by zvySovala. Nejefektivnéji se tedy 1écby z hlediska parametru
TCxs jevila v piipadé vzdalenosti aplikatord 45 mm od cile, kdy pokryti nadoru timto
parametrem bylo 71,88 %. Nejmensi hodnoty na frekvenci 434 MHz dosahoval
|S11| parametr obou zdroju v ptipadé€ vzdalenosti aplikatort od cile 1é€by 75 mm a na této
vzdalenosti byl tedy pfenos energie z aplikatord do tkan€ nejvyssi. Vzhledem k tomu, ze
ve vSech vzdalenostech vychdzel |S11| parametr mensi neZ -10 dB a aplikatory byly tedy
ve vSech ptipadech na této frekvenci u¢inné, byla jako nejvyhodné;si vzdéalenost zvolena
vzdalenost 45 mm na zékladé parametru TCos.

Na homogennim modelu svalové tkané byly dale provedeny simulace rozloZeni teploty
za ucelem nastaveni vhodného vykonu aplikatori k dosazeni pokryti nadoru teplotou
vV rozmezi 41°-45 °C. Simulace byly provedeny pro matici dvou i ¢tyf mikrovlnnych
aplikatort.. Simulované hodnoty aplikovaného vykonu byly 50 W, 100 W a 200 W a doba
ohfevu byla nastavena na 180 s. V tabulce 5.2 jsou zaznamenany minimalni a maximalni
hodnoty teploty dosazené v cili 1€cby po 180 s pti pouziti dvou aplikatora, kterym byl
nastaven stejny vykon. Pro aplikovany celkovy vykon 50 W bylo v nadoru dosazeno
minimalni teploty 38,6 °C a maximalni teploty 41,8 °C. Tento vykon tedy nebyl pro ohfev
Vv pozadovaném rozmezi dostate¢ny. Pii celkovém vykonu 100 W bylo dosazeno
minimalni teploty v nadoru 40,5 °C a maximalni teploty 47,2 °C. V tomto ptipad¢ byla
tedy vétSina nadoru pokryta teplotou v pozadovaném rozmezi. Pfi celkovém vykonu

200 W pak byla dosazena v nadoru minimalni teplota 43,1 °C a maximalni teplota
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56,0 °C. Tento vykon je tedy pro ohfev v pozadovaném rozmezi piili§ vysoky.
Pro simulace se dvéma mikrovinnymi aplikatory byl tedy z hlediska ohfevu cile 1é¢by
na rozmezi 41°- 45 °C nejoptimalnéjsi aplikovany vykon 100 W.

V tabulce 5.3 jsou zapsany minimalni a maximalni dosazené hodnoty teploty v cili 1éCby
pii vyuziti ¢tyf mikrovinnych aplikator, a to rovnéz po dobé ohifevu 180 s.
Pti aplikovaném  celkovém vykonu 50W byla vnadoru teplota Vv rozmezi
39,6 °C —43,2 °C, tento vykon tedy ani pro matici Ctyt aplikator neni dostatecny.
Pfi vykonu 100 W bylo dosazeno minimdlni teploty v nadoru 40,7 °C a maximalni
47,7 °C, a bylo tedy dosazeno pokryti vétsiny nadoru teplotou v pozadovaném rozmezi.
Vykon 200 W byl stejné jako pii pouziti dvou aplikatort piili§ vysoky. V tomto ptipadé
bylo v nadoru dosazeno teplotniho rozmezi 43,6 °C — 55,6 °C. Grafy 5.8 a 5.9 ukazuji
prudky nartst teploty v misté vstupu do svalové tkan€¢ a po dosazeni maxima nastava
exponencialni pokles teploty.

Numerické simulace rozlozeni SAR byly déle provedeny na 3D anatomickém modelu
pacienta. Na krk pacienta byly postupné namodelovany tfi kulové nadory 0 polomérech
15 mm, 20 mm a 25 mm. Nejprve byla vyuzita matice dvou aplikatorti pracujicich
na frekvenci 434 MHz. Graf 5.10 zobrazuje |Sii| parametr obou zdroji, ktery
je na frekvenci 434 MHz mensi nez -10 dB. Oba aplikatory tedy na frekvenci 434 MHz
pracuji efektivné. Z vysledného rozlozeni SAR byly vypocitany a zapsany do tabulky 5.4
parametry TCozs, TCso a THQ, na zaklad¢ kterych se v klinické praxi hodnoti pokryti
nadoru. TCys vysel v ptipad¢ poloméru cile 15 mm 99,53 %, pii poloméru cile 20 mm
98,96 % a pro polomér cile 25 mm 95,49 %. Pro nejmensi polomér cile 1écby tedy
vychézi parametr TCzs nejlépe, ovSem ve vSech piipadech je vétsi nez 75 % a 1écbu
je tedy pro vSechny hodnocené ptipady mozné z hlediska tohoto parametru povazovat
dle [37] za dostacujici. Obrazky 5.11 — 5.13 jsou pak grafickou prezentaci tohoto
parametru a obrazky 5.14 — 5.16 pak graficky znazornuji pokryti cile 50 % z maxima
SAR.

Dal$im hodnocenym parametrem byl parametr THQ na zékladé¢ kterého je mozné urcit
zacileni aplikované energie do cile 1écby a pfedpoveédét tak, zda budou na téle pacienta
vznikat hot-spoty. Pro polomér cile 1é¢by 15 mm byl THQ roven 60,97 %, pro polomér
cile 20 mm 46,46 % a pro polomér 25 mm 40,26 %. Tyto hodnoty nejsou piili§ vysoké
a pripousti tedy moznost vzniku hot-spoti na téle pacienta.

Nasledné byly simulace rozloZzeni SAR provedeny pii pouZiti matice ¢tyi mikrovinnych
aplikatort pracujici rovnéz na frekvenci 434 MHz. Poloha a rozméry cilll 1é¢by v rdmci
modelu pacienta zistaly zachovany. Graf 5.14 zobrazuje rozptylovy parametr.
Pro vSechny ctyfi zdroje vychazi |Sii| na frekvenci 434 MHz mensi nez -10 dB.
Vsechny aplikatory jsou tedy i v tomto pfipad¢ ucinné. Vyhodnocené parametry TCos,
TCso a THQ jsou zapsany v tabulce 5.5. Pro polomér cile 1é¢by 15 mm pii vyuziti ¢tyf
aplikatori vysel TCos opét nejlépe a to 99,48 %, pro polomér cile 20 mm 99,23 %
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a pro polomer cile 25 mm byl TCzs 84,02 %. Opét jsou vSechny hodnoty vyssi nez 75 %
a tedy stejné jako pfi pouziti dvou aplikatorti bude 1écba pro vSechny tii sledované
poloméry cile ispésna.

Parametr THQ byl pii vyuziti ¢tyf aplikatorti pro polomér cile 1€¢by 15 mm 82,40 %,
pro polomér cile 20 mm 84,54 % a pro polomér 25 mm 88,55 %. Tyto hodnoty jsou jiz
pomérné vysoké, ovSem stale piipousti moznost vzniku hot-spotii na téle pacienta.

Z hlediska parametru TCzs je uvedena 1écba nejvyhodnéjsi pro mensi nadory, které jsou
povrchové ulozené. Hodnoty parametru TCzs jsou pii vyuziti dvou aplikatorti vyssi
nez pfi vyuziti ¢tyt aplikatord, pficemz nejvetsi rozdil je patrny u cile 16€by s nejvetsim
polomérem 25 mm. Cil 1écby tedy neni v tomto ptipad¢ pokryt absorbovanym vykonem
tolik homogenné jako je tomu pfi vyuziti dvou mikrovinnych aplikatort. To miize byt
dano zna¢nou nehomogenitou lé¢ené oblasti. THQ je naopak podstatné vyssi pii vyuziti
matice Ctyf aplikatort. V tomto pfipadé je tedy maximum absorbovaného vykonu Iépe
soustiedéno do cile 1écby a na téle pacienta bude vznikat méné hotspotl nez pii vyuziti
dvou aplikatord.

Nakonec bylo méfeno rozloZzeni SAR v agarovém fantomu. Obrazek 5.28 ukazuje
vysledné rozloZzeni SAR na povrchu. Maximum SAR je dle ocekdvani na povrchu
fantomu v misté, které bylo nejblize aplikatorim, a kde vzniklo ohnisko ohfivané plochy.
To je patrné 1 na obrazku 5.29, kde je zobrazen transverzalni fez fantomem. Zde je vidét,
ze doslo k ohtéti celého povrchu fantomu, pfi¢emz v mistech fantomu, které byly nejblize
aplikatoriim je patrna vétsi hloubka ohievu. Pod povrchem fantomu vzniklo homogenni
pole nachazejici se ve stfedu ohiivané plochy stejné jako tomu bylo vV numerickych
simulacich. V porovnani s vysledky numerickych simulaci neni rozlozeni SAR
ve fantomu zdaleka tolik homogenni vzhledem k distribuci SAR po povrchu fantomu
u realného méteni.

Rozdily v numericky simulovaném rozlozeni SAR a v SAR ziskaném experimentalnim
méfenim mohou byt zpiisobeny odlisnymi dielektrickymi parametry realného fantomu
a modelu svalové tkan€ v simulacich a zaroven vysokou elektrickou vodivosti vodniho
bolusu. Dielektrické parametry realného fantomu jsou uvedeny v tabulce 5.6 a pfi jejich
porovnani se simulovanymi dielektrickymi parametry zaznamenanymi v tabulce 4.1
je patrny velky rozdil v hodnotach elektrické vodivosti, ktera byla v numerickych
simulacich nastavena dle databaze IT’IS [36] na 0,81 S/m, zatimco u realného fantomu
byla naméfena hodnota 0,47 S/m. K dosazeni vy$$i hodnoty elektrické vodivosti by bylo
tteba do agarového fantomu piidat vice NaCl.

Dale mohly rozdily vzniknout odli§nou hodnotou |S11| parametru, ktery byl pfi redlném
meéfeni na frekvenci 434 MHz vyssi nez pti numerickych simulacich. K pfenosu energie
tedy béhem redlného méteni nedochazelo tak ucinné jako tomu bylo v numerickych
simulacich.
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7 Zavér

V ramci této bakalarské prace byl vytvoren 3D anatomicky model hlavy pacienta
segmentaci MRI snimkd v programu Materialise Mimics. Dale byla provedena studie
Siteni elektromagnetického pole biologickymi tkanémi a nadorovou tkani béhem
mikrovinné hypertermické 1écby. Nejprve byly provedeny numerické simulace Sifeni EM
pole na homogennim modelu svalové tkdné pfi vyuziti matice dvou mikrovinnych
aplikatort pracujicich na frekvenci 434 MHz a byl studovan vliv sitky vodniho bolusu
na efektivitu 1écby, ktera byla vyhodnocena na zdklad¢ parametru TCzs. Nejefektivnéjsi
byla 1é¢ba z hlediska tohoto parametru pii nejmensi vzdalenosti aplikatord od cile 1écby.
Nésledné byly na tomto homogennim modelu provedeny simulace rozloZeni teploty
pfi vyuziti matice dvou a ctyf aplikdtorii za ucelem nastaveni vhodného vykonu
aplikatorti k dosazeni pokryti cile 1é¢by teplotou v rozmezi 41°- 45 °C. Numerické
simulace rozlozeni SAR byly dale provedeny na anatomickém modelu pacienta, na ktery
byly postupné namodelovany kulové nadory o tfech rtiznych polomérech. Simulace byly
rovnéz provedeny pro matici dvou i ¢tyt mikrovinnych aplikatort a efektivita 1écby byla
vyhodnocena na zéklad¢ parametri TC2s5 @ THQ. Z hlediska téchto parametrt byla 1écba
ve vSech piipadech uspésna, ovSem za predpokladu moznosti vzniku hotspotti na povrchu
téla pacienta. Nakonec bylo provedeno verifikacni méfeni na vyhotoveném agarovém
fantomu svalové tkan¢, u né¢hoz byly zméteny dielektrické parametry. Vysledky tohoto
méfeni byly srovnany s vysledky numerickych simulaci, pti¢emz rozdily byly zplisobeny
pfedevsim rozdilnou hodnotou elektrické vodivosti u svalové tkané v simulacich
aredlného agarového fantomu. Pii tvorbé dal§iho takového systému by tedy bylo tfeba
vytvofit takovy fantom, ktery svymi vlastnostmi pfesnéji odpovida vlastnostem svalové
tkané¢ v numerickych simulacich, pfipadné upravit dielektrické parametry v ramci
simulaci, aby tak bylo mozné vysledky simulaci 1épe porovnat s vysledky verifikacniho
méfeni.
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