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Sammanfattning

Som en del av cancerforskningen syftar denna studie till att forbattra spe-
cifika delar inom behandlingsformen hypertermi. Denna behandling bygger pa
att tumorer i ménskliga vivnader varms upp till 40-45 °C med hjélp av po-
sitiv interferens fran mikrovagor. Detta leder till att tumoren forsvagas och
lattare kan forstoras med hjélp av andra behandlingsmetoder, som kemotera-
pi och stralning. For att inte omkringliggande friska vavnader ska skadas av
mikrovagsstralningen anvénds en vattenbolus vars huvuduppgift &r att kyla
huden. Syftet med detta arbete var att ta fram en téjbar och talig hydrogel
med 6ver 95 % vatteninnehall, att anvindas som vattenbolus. En viktig del av
arbetet var ocksa att utveckla ett integrerat kylsystem med kapacitet att kyla
huden vid hypertermibehandling. Uttéver detta studerades ocksa mojligheten
att hitta ett enkelt tillvigagangssatt for framstéllning av en fettfantom, vars
dielektriska egenskaper ska efterlikna de hos ménsklig fettvivnad. De hydroge-
ler som undersoktes var LBG/xanthan, LBG/xanthan/agaros och LBG/xant-
han/metylcellulosa. For att analysera de hydrogeler som tagits fram har dess
dielektriska, termiska och mekaniska egenskaper undersokts. Kylsystemet tes-
tades pa den for dndamalet bast lampade hydrogelen, LBG /xanthan/agaros
med en agarosandel pa 22% av den totala polymerkoncentrationen, vilken lag
pa 1 viktsprocent. Dessa tester visade att kylsystemet bidrog med en kylan-
de effekt till gelen, bade med och utan rér i bolusens kanaler. Om denna &r
tillracklig for att kyla bort den effekt som absorberas i ett ytskikt pa kroppen
vid hypertermibehandling har dock inte kunnat bevisas. Simuleringar for er-
forderliga flodeshastigheter hos kylvattnet har gjorts och utifran detta har en
bolusdesign vars uppgift ar att effektivisera kylningen foreslagits. Nar det géller
uppgiften att hitta ett enkelt sitt att framstélla en fettfantom gav resultaten
inga konkreta bevis pa att det &r genomférbart, men férhoppningen &r att
béttre utrustning ska récka for att kunna uppné detta. Slutsatsen av arbetet
ar att anvindning av hydrogeler som vattenbolus ar praktiskt genomforbart,
men att det finns gott om rum for férbéattringar.



Abstract

As part of the cancer-research this study aims to improve specific parts of
the hyperthermia treatment. This treatment is based on heating tumors insi-
de human tissue to 40-45°C by using positive interference from microwaves.
This weakens the tumors which can then be more easily destroyed by other
treatments such as chemotherapy and radiation. To avoid healthy tissue of
becoming damaged by the microwaves, a water bolus can be used, with the
main purpose to cool the skin. The aim of this study was to produce a stret-
chable and durable hydrogel consisting of more than 95% water, to be used
as water bolus. Another important part of the project was to develop an in-
tegrated cooling system within the hydrogel, with sufficient capacity to cool
the skin during hyperthermia. In addition to this, the possibility of finding
a simple approach for the production of a fat phantom whose dielectric pro-
perties are supposed to mimic those of human fat tissue, was studied. The
hydrogels examined were LBG/xanthan, LBG/xanthan/agarose and LBG/x-
anthan/methylcellulose. The dielectric, thermal and mechanical properties of
these hydrogels were analyzed. The cooling system was tested for the best
suited hydrogel, LBG/xanthan/agaros with an agaros percentage of 22% of
the total polymer concentration of 1 weight percent. These tests showed that
the cooling system contributed to a cooling effect to the gel, both with and
without tubes in the bolus channels. If this effect is sufficient to cool the po-
wer absorbed in a surface layer of the body during hyperthermia has however
not been proven. Simulations for required flow rates of the cooling water has
been made and on that basis, a bolus design whose function is to improve the
efficiency of the cooling, was proposed. When it comes to the task of finding a
simple way to produce a fat phantom the results gave no real proof that it is
possible, but it is hoped that better equipment will be enough to achieve this.
The conclusion drawn is that the use of hydrogels as water bolus is practicable,
but that there is plenty of room for improvement.
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Beteckningar

Hotspots - Vid hypertermibehandling kan oénskad uppvarmning av friska vivnader
uppkomma

Bolus - Ett material som anvinds vid hypetermibehandling for att effektivisera
fokusering av antenneffekt och kylning av huden

Fantom - Geler som ska imitera dielektriska egenskaper hos ménsklig muskel-, ben
- och fettvavnad

Wt% - Viktprocent

Reversibel - Hydrogelen kommer tillbaka till ursprungsliget efter utdragning
Skorhet - Hydrogelen gar latt itu

Elektrisk konduktivitet - Ett materials formaga att leda elektrisk strom
Permittivitet - Ett materials formaga att polariseras vid ett elektriskt falt

Polymerer - En molekyl bestaende av langa kedjor uppbyggda av mindre enhe-
ter

Vortex - virvel

Hysteres - En forskjutning i ett &mnes kemisk strukturs styrka efter att strukturen
overgatt i fastform

Forkortningar

LBG - Locust bean gum
PLD - Power loss density

SAR - Specific absorbtion rate
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1 Inledning

Cancer utgor idag en av de vanligaste dodsorsakerna i virlden. Enligt statistik fran
International Agency for Research on Cancer (IARC) rapporterades omkring 8,2
miljoner dodsfall till f6ljd av cancer i varlden ar 2012. Under samma tidsperiod upp-
tacktes ocksa drygt 14 miljoner nya fall.[1]

Forutom kirurgi, som ar den mest anvanda behandlingsmetoden mot cancer, ar dven
kemoterapi och stralningsbehandling vanligt. Det finns flera problem med dessa be-
handlingsmetoder. Det storsta dr deras ineffektivitet, vilket ger ett hogt procentu-
ellt dodstal pa cirka 50% trots behandling vid cancer i huvud och hals[2]. Ytter-
ligare komplikationer med behandlingarna ar att de ger upphov till biverkningar.
Vanliga sadana vid kemoterapi och stralningsbehandling ar trotthet, illamaende och
krakningar[3].

Hypertermi é&r en annan behandlingsform som anvénds tillsammans med stralnings-
och kemoterapi. Vid hypertermibehandling utnyttjas mikrovagor for att genom po-
sitiv interferens varma en vdvnad, i detta fallet en cancertumor, under en viss tid.
Tuméren varms da till 42-45°C under 60-90 minuter. Detta ger upphov till cellskador
i cancertumoren vilket okar effektiviteten av kemoterapi och stralningsbehandling.
Till exempel sjunker dodstalet med 25% vid behandling av cancer i huvud och hals
da hypertermi anvinds i kombination med stralningsbehandling, jamfért med nar
stralningsbehandling anvénds separat.[2] En ytterligare fordel ar att biverkningarna
aven kan minskas med denna behandlingsmetod da inte lika stora stralnings- eller
cytostatikadoser behover anviandas. Mikrovagsapplikatorerna utgors av antenner som
placeras runtom den kroppsdel dar tumoren sitter. Ett problem med anvindandet
av positiv interferens ar att detta kan ske dven pa andra stéllen &n tumoren, sa som
pa huden eller i djupare liggande kroppsvavnader, vilket da bendmns som hotspots.
For att undvika att ytlig kroppsviavnad skadas kan man med hjalp av en vattenbolus
eliminera dessa hotspots genom att kyla bort den virme som alstrats i dessa.[4] Det
ar da viktigt att bolusen ocksa ger god kontakt mellan antennerna och huden.

I dagslidget anviands vattenfyllda plastpasar som vattenbolus, men till f6ljd av de-
ras stora volym, begransade flexibilitet och benégenhet att bilda luftfyllda veck, har
de flera praktiska nackdelar.[5] Dessutom stor plasten i pasen det elektriska faltet sa
lange den inte ar tunnare dn 1 mm. Ett alternativ till vattenfyllda plastpasar som
vattenbolus ar att anvanda hydrogeler.[6]



For att kunna utfora tester av mikrovagshypertermi-utrustning i ett tidigt forsoks-
stadie anvinds fantomer istallet for forsok pa levande organismer. Det man da i
forsta hand &ar intresserad av ar fantomer som skall imitera dielektriska egenska-
per hos ménsklig muskel-, ben- och fettviavnad.[7] Det finns redan enkla recept pa
tillverkningen av muskelfantomer, daremot ar de befintliga tillvigagangssédtten for
framstéllning av motsvarande fettfantomer ofta komplicerade och tidskravande. Be-
tydelsen av att hitta ett enkelt sadant recept ar darmed stort.

1.1 Syfte

Det overgripande syftet med kandidatarbetet ar att tillverka en talig hydrogel med
integrerat kylsystem. Dennas uppgift ar att effektivt kyla huden och utgéra en god
koppling mellan hud och applikatorer vid hypertermibehandling. Arbetet syftar dven
till framtagning av en enkel metod for framstéllning av en fettfantom.

1.2 Mal att uppna
For att uppna det forsta syftet, vilket ar att fa hydrogelen att fungera som en lamplig
vattenbolus kravs det att den har foljande egenskaper:

o over 95% vatteninnehall

o hog permittivitet

o lag konduktivitet

e inga luftbubblor

« talig och ha en reversibel effekt med lag skorhet

o temperaturtalighet upp till minst 50°C

e inga toxiska amnen

Hydrogelen maste besta av minst 95% destillerat vatten for att utgora en bra kopp-
ling mellan antenner och hud. De 6nskvarda dielektriska egenskaperna, permittivitet
och konduktivitet, &r samma som for destillerat vatten, det vill siga kring 80 [F/m]
for permittiviteten och max 0,1 [S/m] for konduktiviteten.[8] Det far inte bildas
luftbubblor i gelen eller uppsta luftspalter mellan vattenbolus och patientens hud,



eftersom de dielektriska egenskaperna ar olika for respektive medium. I det har fal-
let har luft lagre permittivitet &4n vatten.[8] Det innebédr att det elektriska faltet
stors, vilket ger upphov till effektforluster och dalig impedansmatchning. Det &r dar-
for visentligt att bolusen ar formbar, eftersom kroppsdelar inte ar symmetriska. Det
ar viktigt att vattenbolusen klarar av minst 50°C d& den véirms till 42-45°C under
60-90 minuter.[5] Tidigare arbete har visat att hydrogeler bestaende av icke eller
lagt laddade polymerer uppfyller permittivitet och konduktivitetskraven men inte
temperaturskraven.[6]

Det andra syftet dr att ta fram ett vil fungerande integrerat kylsystem med vatten
som kylmedium for att skydda huden och nérliggande viavnader fran upphettning.[5]
For att uppna de onskvarda dielektriska egenskaperna hos det integrerade kylsyste-
met ska inga kylror anvandas eftersom kylrorens material, plast eller silikon, stor
det elektriska faltet. Nar inga kylror anvénds ar det viktigt att forhindra ackumu-
lation av kylvatten i hydrogelens kanaler. Tidigare studier har visat att rér inom
gelen behovs for att leda det kylda vattnet. Ett sadant system ar mojligt med speci-
fika krav pa roren, men utan ror, dar vatten flodar direkt i gelen vore mer optimalt.[6]

Det tredje syftet ar att finna en enkel metod for att framstélla fettfantomer, som ska
efterlikna ménsklig fettviavnad, da nuvarande metoder &r komplicerade och tidskra-
vande. For att erhalla en tillrdckligt homogen fettfantom maste fettdropparna som
blandas i gelen vara jamnt fordelade.

1.3 Avgransningar

Hydrogeler forandras kontinuerligt pa grund av avdunstning av vatten och detta
paverkar gelens egenskaper. Hur detta sker undersoks inte. Aven behandlingsmiljon
paverkar med tiden hydrogelens utseende och egenskaper genom mikrobiell tillvaxt
som uppkommer av interaktion med mansklig hud. Detta utesluts ocksa fran un-
dersokningen. Kovalenta geler och hydrogeler som har polymerer tvirbundna med
joner utesluts dven de fran undersokningen. Dessutom studeras varken yttopogra-
fi eller molekylkompositionen av polymerena som anvéinds. Molekylviktsdistribution
och identifiering av den kemiska strukturen hos polymererna undersoks inte heller.
Hur ekonomiskt gynnsamma olika hydrogeler ar studeras inte.



1.4 Hypotes

Tidigare kandidatgrupp undersokte hur det fungerade att tillverka en vattenbolus
av alginat samt LBG /xanthan. De visade att LBG /xanthanen-hydrogelen fungerade
men att den smélte vid for laga temperaturer (T= 40-45 °C). Dérfor undersoks i det-
ta arbete agaros och metylcellulsoa, som har mer stadga och hogre sméalttemperatur,
tillsammans med LBG/xanthan. Dessa polymerer tros kunna férskjuta smalttempe-
raturen och ge mer stadga till LBG/xanthan-hydrogelen.

2 Hydrogeler

Endast en av de tre storsta biopolymergrupper (proteiner, nukleinsyror och polysac-
karider) tillimpas i det hér kandidatarbete, vilken &r polysackarider. De fyra som
beskrivs nedan ar xanthan, locust bean gum (LBG), agaros och metylcellulosa.[9]

2.1 Hydrogelers strukturer och egenskaper

Hydrogeler bestar av tvarbundna hydrofila polymerkedjor som kan absorbera och
forvara stora méangder vatten och pa sa sitt utgora en tredimensionell natverks-
struktur. De bindningarna mellan polymerkedjorna kan antingen vara "svaga” eller
starka. Starka geler har starka fysiska bindningar mellan polymerkedjorna till skill-
nad fran ”svaga” geler som har reversibla bindningar som kontinuerligt bryts och
formas.[10]

2.1.1 LBG/Xanthan

Xanthan utsondras av bakterien Xanthomonas campestris och definieras darfor som
en exopolysackarid. Den bestar av repeterande pentasackarid-enheter med sidoked-
jor bestaende av en glukoronsyra mellan tva mannosenheter. LBG extraheras fran
carob trad och tillhor gruppen galaktomannan dar forhallandet mellan galaktos och
mannos ar 4:1. LBG &r en polysackarid som bestar av en 3-1,4-D mannose ryggrad
dér en singel alfa ldnkad D-galactos enhet &r substituerad.[11][12] Xanthan bildar
vid 73-85 °C en helix struktur, som stabiliseras av interna h-bindningar. LBG bil-
dar déremot ingen helix struktur.[12] Det har i tidigare kandidatarbetet visats att
LBG/xanthan har hog permittivitet och lag konduktivitet[6].



Xanthan bildar en svag gel till skillnad fran LBG som inte gelar. Nar xanthan-
och LBG-l6sningar blandas interagerar polymererna och detta leder till en fastare
och termoreversibel gel med synergistisk effekt. Med det menas att gelen bildas vid
kylning och smalter vid hogre temperaturer samt effekten mellan dessa ér storre dn
summan av deras individuella effekt.[11] Fran tidigare studier har det visat sig att
den maximala synergiska effekten uppstar vid ett 1:1 forhallande mellan LBG och
xanthan.[12]

2.1.2 Agaros

Ur havsrodalger utvinns den linjira polysackariden agaros som har en struktur be-
staende av en a-1,4 bunden 3,6-anhydro-al.-galaktos enhet samt en (-1,3 linkad
D-galaktos enhet. Da den homogena l6sningen kyls fran 99°C till 35°C som ar ord-
ningstemperaturen, bildas en gel. Gelen formar en tredimensionell natverksstruktur
av agarosfiber, format av helixstrukturer. Agarosgelens sméltpunkt forekommer runt
85°C och uppvisar darfor hysteres.[13]

2.1.3 Metylcellulosa

Metylcellulosan bildar en gelstruktur med vatten da den utsatts for varme. Beroende
pa hur hog temperatur som gelen formas vid fas en svag eller stark gel. Redan vid
rumstemperatur borjar metylcellulosa d&ndra struktur men forst vid 42,5°C bildas en
stark och stabil gel. En gel av metylcellulosa har en struktur dar flera hydrofoba
metylgrupper binds samman.[14]

2.2 Reologi och mekaniska egenskaper

Reologi ar en metod for att bland annat karaktarisera syntetiska och naturliga poly-
merer och har anvants under manga decennier. Ordet rheo kommer fran grekiskans
att floda och reologi ar ldran om materials flode och deformation. Néar fasta material
deformeras elastiskt foljer de Hookes lag, daremot foljer vétskor Newtons lag. En
enkel regel att komma ihag ar att elastiska deformationer tar upp energi, medan
viskosa deformationer avger energi. Nar ett material bade har fasta och vétskelik-
nande egenskaper kallas det for viskoelastiskt.[9]



2.2.1 Fast material

Nér ett fast material utsétts for spanning leder det till deformation eller t6jning. Det
innebar att kraften som verkar per initial ytenhet ger ett forhallande mellan férand-
ringen i dimensionen och de ursprungliga dimensionerna, %, dar dl ar forandringen
i dimensionen av den tillimpade spanningen och [ dr den ursprungliga dimensionen.

Skjuvmodulen kan skrivas som:

G=" 1)

dér enheten for G ar [Pa) och 7 [Pa] ar skjuvspanningen samt + ar skjuvtojningen.[9)]

2.2.2 Flytande material

En ideal fluid foljer Newtons lag dar ett forhallande mellan skjuvspinning, 7, och
skjuvtdjningshastighet, v, ar linjar. Viskositeten definieras som:

n= (2)

T
gl
dér enheten for n &r [Pa - s|.[15]

2.2.3 Viskoelastiskt material

All material kan antingen definieras som fast eller flytande, men egentligen ar all
material viskoelstiska. Det beror pa huruvida materialet deformeras inom specifik
tidsram som bestdmmer dess karaktar, andelen wviskdsa och elastiska egenskaper.
Exempelvis dr fonsterglas inget fast material, utan ér hog viskos fluid (n ~ 10'? Pa
s). Fast material kan bete sig som fluider nar det utsitts for konstant spanning under
valdigt lang tid och vice versa for fluider. For viskoelastiska material beror darfor =
bade av 7 och 4 fran ekvationerna 1 och 2. [9]

De reologiska och mekaniska egenskaperna av hydrogelerna har testats dynamiskt.
For dynamiska metoder 6verfors sinus-spanningen till provexemplaret av det mate-
rial som undersoks i form av ett vridmoment. Bade den elastiska modulen och den
dédmpade egenskapen kan erhallas fran den klassiska dampade harmoniska oscilla-
torn. Potential energi erhalls av att elastiska material konverterar mekaniskt arbete



och ar atervinningsbar. Det innebar att den energin som deformerar materialet med
hjélp av spanning lagras for att sedan ateranvéndas till att aterkomma till ursprungs-
laget efter det att spanning har avsatts. Ddremot avges nastan all energi som virme
for fluider och har déarfor hoga démpade egenskaper. Bade elastiska och dampade
egenskaper finns hos viskoelastiska material. For linjart viskoelstiskt material kom-
mer den resulterande tojningen vara sinusformad om sinusspanning &r tillampad.
Déaremot kommer den resulterande téjningen vara ur fas néar energi avges eller nar
det &r ddmpning i materialet. Fasvinkeln mellan spanning och t6jning betecknas som
0. Vinkelfrekvensen w och den maximala amplituden £¢ beskriver den resulterande
tojningen, €*, med komplex notation:

e* = ggexp (iwt) (3)

dar e* kallas dven for den relativa deformationen. Relationen mellan den férandrade
spanningen, ¢*, och tojningen kan skrivas som:

0" =e"G*(w) (4)

dér enheten for o* ar [Pa] och G*(w) ar frekvensberoende komplex dynamisk modul:

G (w) = G'(w) +iG" (w) (5)

dér enheten for G*(w) ar [Pal. Den reella delen, G’(w), som ar i fas med téjningen
kallas for lagringsmodul. Den imaginéra delen, G”(w), som &r ur fas med spanningen
till spanningen sjalv med hogst 90° forskjutning kallas for forlustmodul. Dessa kan
ses i figur 1[16]. Aven om det kallas for den imagindra delen fas i verkligheten reella
viarden vid matning av méangd energi som har férlorats i materialet.

tand, forlusttangenten, kan mata energiforluster per cykel eller dampningen i sy-
stemet. Det dr en matning av den inre friktionen och &r relaterad till den komplexa
modulen 5:[15]

1 G"w)
tand = o= G'(w) (6)

Ju mindre tand, desto starkare gel da lagringsmodulen ar mycket storre an forlust-
modulen, G"»G".
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Figur 1: Forlustmodul med fasférskjutningen 6 gentemot lagringsmodulen




3 Dielektriska egenskaper

Det ér viktigt att hydrogelernas dielektriska egenskaper optimeras for hypertermi-
behandlingen. En kort introduktion av permittivitet och konduktivitet samt SAR
ges nedan. SAR-véirden som ridknas ut anvinds sedan i simuleringarna av flodeshas-
tigheterna for kylsystemet.

3.1 Komplex permittivitet och elektrisk konduktivitet

Det finns en unik uppséttning av dielektriska karaktéariseringar som ar beroende av
dess dielektriska egenskaper for varje material.

Permittivitet kan variera med temperatur, orientering, blandning, tryck, materials
molekylstruktur och i detta fall frekvensen. Om ett material klassas som dielektrisk
maste det ha formagan att kunna lagra energi vid tillampning av ett yttre elektriskt
falt. Vanligtvis bidrar neutrala laddningar vid elektroder till det yttre elektriska
faltet och dessa Okar lagringskapaciteten for kondensatorn vid anviandandet av die-
lektriskt material. Dérfor ar dielektricitetskonstanten relaterat till den dielektriska
materialets kapacitans. Den reella dielektricitetskonstanten &r permittivitet, e/, vil-
ket ar for en likstrom, dar en spanningskalla, V, ar placerad tvérs over en parallell
plattkondensator, foljande:

, C

& = 60 (7)

dir enheten for €, ir [Fm™!] C och Cj ir kapacitans med repsektive utan dielekt-
ricitet. Déremot for en vixelstrom med samma uppséattning som for likstrommen
kommer den resulterande strommen att delas upp i en lagringsstrom I. och en for-
luststrom I;, vilka ar relaterade till dielektricitetskonstanten. Den komplexa dielektri-
citetskonstanten, s, dir ett material interagerar med ett elektriskt falt E, kan skrivas
som:

€ ,
k=K'=—=¢c=¢,=¢,. — jeI (8)
€o
dir enheten for k ar [F'm™'| och ¢ &r den absoluta permittiviteten, gy &r den fria
utrymmets permittivitet med ett virde av 5= - 107 [F/m] och &, &r den relativa

permittiviteten. Den reella delen, €/ méter hur mycket energi fran ett yttre elektriskt



falt som har lagrats i ett material. Den imaginara delen, € &r alltid stérre &n noll
men ar daremot mycket mindre én /., kallas ofta for forlustfaktorn och beskriver hur
mycket energi som har forlorats till det yttre elektriska faltet i ett material. Effekterna
fran bade dielektrisk forlust och konduktivitet &r inkluderade i forlustfaktorn. Den
komplexa dielektricitetskonstanten kan beskrivas med en enkel vektordiagram, dér
den reella axeln ar i x-led samt den imaginédra delen ar i y-led och vektorsumman
bildar en vinkel ¢ mellan dessa, vilket kan ses i figur 2. De reella och imaginara
komponenterna ar da 90° ur fas. Forlusttangenten, tand, ar ett forhallande mellan
den reella och imaginéra delen:|[17]

=~
<

n
<

tand =

(9)

™
S~

E::r

e

) "4

Figur 2: Forlusttangentens vektordiagram

Elektrisk konduktivitet ar formagan hos ett material att leda en elektrisk strom.
Dielektrisk forlust, €,, och konduktivitet, o, som en funktion beskriver hur mycket
energi som har forlorats i ett material, forlustfaktorn €’

e =&l + fao (10)

dar vinkelfrekvensen ar w [rads™']. Konduktiviteten kan darfor skrivas som:
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0 = weole) — &/a) (11)

dir enheten for o ar [Sm™!. [17]

3.2 Specifik absorptionsniva

Specifik absorptionsnivd (SAR) [Wkg™!] &r ett matt pa hur stor effekt en kroppsvév-
nad absorberar fran ett elektromagnetiskt falt. Denna ar som tidigare namnts starkt
beroende av materialets eller vivnadens elektriska konduktivitet.

ol Ef*
p

SAR =

(12)

dir o [Sm™!] ar viavnadens elektriska konduktivitet, E [Vm™!] det elektriska faltet
och p [kgm™3] vivnadens densitet. Ur ekvationen syns det att med minskad elektrisk
konduktivitet hos en vavnad, minskar dven hastigheten med vilken den absorberar
energi.[18]

Power loss density (PLD) [Wm™3] &r ett annat matt pa absorberad effekt, men
dir denna mits per m?® vivnad istillet for per kg, som i fallet med SAR.[19] Denna
fas enligt ekvation 13:

PLD =p-SAR (13)

dir p [kgm ™3] &r vivnadens densitet.[19]
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4 Varmetransport och stromning

Den virmestralning som absorberas i det lager av hud och muskler som ligger nér-
mast vattenbolusen, maste kylas bort for att inte denna vavnad skall riskeras att
overhettas. Teorin kring hur detta sker aterfinns i detta avsnitt.

4.1 Konduktion och konvektion

Vid konduktion leds virmen genom ett material, fran varm till kall sida. Detta kan
beskrivas med hjalp av Fouriers lag:

Qkond = —kAVT (14)

dar qrong [Wlar virmeflodet genom materialet, A [m?] ytan som genomstrommas av
varmeflodet, k [Wm™' K~!| materialets termiska konduktivitet och VT [Km™!]
temperaturgradienten.|[20]

Konvektion innebéar att virmetransporten sker pa grund av att en fluid strommar
langs ett materials yta. Mekanismen beskrivs med foljande uttryck:

Qkonv =— hA(TS — Tf) (15)

dar Grony [W] ar virmeflodet per tidsenhet fran materialet till fluiden, h [Wm 2K ]
den konvektiva virmeoverforingskoefficienten, A [m?] ytan som fluiden flodar 6ver,
T, [K] materialets yttemperatur och 7y [K] temperaturen hos fluiden.[20]

4.2 Varmeupptagning

Ett virmeflode uppkommer i ett system vid narvaron av en temperaturgradient. I
fallet da en strommande fluid absorberar energi fran ett intilliggande medium kan
den av fluiden upptagna varmeeffekten ¢ [W] beskrivas av ekvation 16 enligt:

q = e, AT (16)

dar 1 [kgs™'] dr massflodet av fluiden, ¢, [kJkg ' K~'] fluidens specifika virmeka-
pacitet och AT [K]| temperaturférandringen hos fluiden mellan in- och utflodet.[21]
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4.3 Rorstromning

Det finns tva olika slags floden, lamindra och turbulenta. Laminar stromning innebar
plana stromningslinjer som foljer rorens riktning vilket sker vid laga flodeshastighe-
ter. Vid hogre flodeshastigheter antar stromningen en mer kaosartad karaktar vilket
bendmns som turbulent. Ett sitt att avgora vilket flodesforhallande som rader ar att
titta pa det dimensionslosa Reynolds (Re) tal som ses i ekvation 17:

_ pvDy,  Troghetskrafter

Re (17)

p Viskosa krafter
dar p [kgm ™3] ar fluidens densitet, v [ms™!] fluidens flodeshastighet, u [Pas] fluidens
dynamiska viskositet och Dj, [m] rérets hydraliska diameter, vilket for cirkuldra rér

ar samma som dess innerdiameter.[20]

Nar ett flode overgar fran laminart till turbulent karakteriseras av Reynolds kri-
tiska tal. Detta tal dr dock beroende av flera olika variabler sa som rorets geometri
och rorvaggens yttemperatur vilket gor att det inte kan bestdmmas entydigt. Vid
stromning i raka cylindriska ror ar det dock allmant vedertaget att Reg,itisi = 2300
och foljande grénser anvands darfor ofta for att beskriva karaktaren hos flodet:[20]

Re<2300 Laminéart flode
2300<Re<4000 Overgdngsomrade
Re>4000 Turbulent flode

4.4 Beroende av rorstromningskaraktar hos h

Den konvektiva virmedverforingskoefficienten h ar starkt beroende av huruvida flodet
av kylvatten ar laminért eller turbulent. For att korrellera stromning med varmedver-
foring anvands forutom Reynolds, ytterligare ett antal dimensionslosa tal. Dessa ar
Prandtls (Pr), Nusselts (Nu) och Peclets (Pe) tal. De &r beroende av flddeshastighet
och temperatur och beskrivs i ekvation 18 till 20.

pe,  Rorelsemangdsdiffuivitet
Pr=""7 _ 18
T Vérmediffusivitet (18)
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dar p [Pas] &r fluidens dynamiska viskositet, ¢, [kJkg~'K~'] fluidens specifika vér-
mekapacitet och k [Wm~'K 1] fluidens termiska konduktivitet.
_hL Verklig overforing

Nu=— = 1
YT Fiktivt fall med enbart ledning (19)

diar h [Wm™2K~'] ar den konvektiva viarmedverforingskoefficienten, L [m] rorets
lingd och k [Wm~'K '] fluidens termiska konduktivitet.

Pe = PrRe (20)

For flode genom cylindriska rér har experimentell data tillimpats for att korrellera
stromning med varmeéverforing enligt korrelation 21 av Sieder och Tate vid laminéart
flode eller 22 av Dittus och Boelter vid turbulenta flddesférhallanden:

1/3
PeD
Nup = 1,86( c h) (21)
L
dér Dy, [m] ar rérets dynamiska diameter och L [m] rorets langd.
Nup = 0,023Re5* Pr (22)

diar n = 0,3 om fluiden kyls och n = 0,4 om fluiden varms. Fran detta erhalls den
konvektiva viarmeoverforingskoefficienten h ur ekvation 19. For att korrelation 22
skall gélla maste dock foljande forutsittningar vara uppfyllda:

1. Fluidens samtliga egenskaper utvarderas vid bulktemperaturens aritmetiska
medelvarde

2. Virdet pd Rep skall 6verskrida 10*
3. Kvoten mellan rorets langd och innerdiameter L/D skall 6verskrida 60

Vid rorstromning i kortare passager maste hansyn tas till varierande hastighets-
och temperaturprofiler langs flodesaxeln. Detta har studerats av Deissler som har
forelsagit ekvation 23 och 24 for att modifiera h vid turbulent rérstromning:

0,7
h D . L
h 6D . L

dér heo ér beriknad enligt uttrycket for fallet d& £ > 60.[20]
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4.5 Kopplade virmeoverforingsmekanismer

I fallet med en vattenbolus innehallandes ett kylsystem bestaende av cirkuléra ror
kan tre separata fall av virmeflode urskiljas. Dessa ar konduktionen genom vattenbo-
lusen fran dess yta till kylroren, konduktionen genom roérvaggarna och konvektionen
fran rorvaggarnas insida till kylvattnet. Varmeflodet ¢ genom ett sadant system med
kopplade varmeoverforingsmekanismer kan, om steady-state virmeledning antas ge-
nom bolus och rorvaggar, antas vara lika stort genom samtliga tre ytor. Generellt
for ett sadant system géller da foljande ekvation:

AT
> Ry
dér AT [K] ar temperaturskillnaden mellan systemets varma och kalla sida och Y~ Ry

[KW~' 4r summan av de i systemet ingdende termiska motstanden. Uttrycken for
dessa motstand dr beroende av systemets geometri.[20]

q (25)
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5 Fantom

For att enkelt och effektivt genomfora tester med mikrovagor eller elektriska magnet-
falt anvands fantomer. En fantom ar ett material tillverkat for att efterlikna mansk-
liga vivnaders dielektriska och geometriska egenskaper. Det &r svart att konstruera
en modell som ar helt likvardig manskliga kroppsdelar da den bestar av lager av olika
viavnader. Déarfor finns det ett flertal fantomer som motsvarar olika kroppsvavnader,
exempelvis muskelfantomer, benfantomer och fettfantomer.|7]

En fettfantom skall ha permittiviteten 6 [F/m] och konduktiviteten 3,63- 1072 [S/m]
for att kunna ge samma utslag som ménskligt fett vid test av varmestralning med
mikrovagor[22]. I denna studie undersoks dispersion av oljedroppar i en fettfantom,
genom att méata dess dielektriska egenskaper och visuellt bestimma dispersionen.
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6 Utforande

Det finns manga olika tillvigagangssitt for att framstélla och analysera respektive
hydrogeler och fantomer, samt olika séitt att tillampa det integrerade kylsystemet.
Foljande éar de specifika tillvigagangssiatten som har utforts.

6.1 Hydrogeler

For LBG/xanthan-hydrogel anvindes LBG (Grindsted, DuPont) och xanthan (Grind-
sted MAS-SH A 35300, DuPont). Samma komponenter anvéndes dven for LBG /xant-
han/metylcellulosa och LBG/xanthan/agaros med de respektive nya komponenterna
methocel A (Colorcon) och agaros (Agarose, Sigma). For fettfantomen anvindes en
viskos lecitin (Solec B-10, DuPont) och rapsolja (Eldorado) samt samma material
som anviandes for LBG /xanthan-hydrogelen. For muskelfantomen anvindes strosoc-
ker (Garant, Dansukker), finkornigt salt (Jozo) samt Agar (Dr. Kulich Pharma).

6.1.1 Framstillning av hydrogeler

Hydrogelerna framstélldes genom att polymerer upplostes i avjoniserat destillerat
vatten (Milli-Q®vatten) och blandades samman under konstant virmetillférsel och
omrorning. Polymererna 16stes upp var och en for sig till en koncentration av 1 wt%.
Polymerpulver tillsattes till vatten (T=80 °C) under omrérningen av en magnetlop-
pa eller paddel. Polymerdispersionen rordes om kraftigt (vortex bildades) under 30
minuter. Efter att polymererpulvret 16sts fullstindigt i vattnet, sattes lésningen at
sidan pa en viarmeplatta medan nasta polymer lostes upp pa samma satt. Nar alla
polymerlosningar tillverkats blandades de samman under varmning (T=80 °C) vid
konstantomrorning med en paddel sa att vortex uppnaddes. Slutligen fordes polymer-
dispersionen 6ver till olika formar och kyldes i kylskap dar den bildade en hydrogel.

Nér en hydrogel av LBG/xanthan tillverkades foljdes den generella metoden be-
skriven ovan. Det som var viktigt vid tillverkning av LBG /xanthan-gelen var att
polymererna hade ett 1:1 forhallande, da hydrogelen ar som starkast vid denna

sammansattning[12].

Vid framstéallning av LBG/xanthan/metylcellulosa anvéindes samma metod som vid
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tillverkningen av LBG/xanthan fast en andel metylcellulosa tillsattes i dispersio-
nen. Det forhallande som undersoktes med de tre polymererna var 2:2:1 med total
polymerkoncentration pa 1%. Istillet for att upphetta vattnet som tidigare kyldes
det ner till 10°C i ett vattenbad och metylcellulosalésningen omrérdes i 20 minu-
ter dir vortex uppstod. Dérefter kyldes LBG/xanthan-blandningen i ett vattenbad
fran 60°C till 40°C varpa metylcellulosalosningen tillsattes. Eftersom blandningen

gav mer motstand 6kades omroérningshastigheten under 10 minuter for att vortexen
skulle behallas.

For att fa fram en LBG/xanthan/agaros hydrogel med en koncentration av agaros
som gav taligast och tojbarast gel testades olika agaroskoncentartioner. Dessa kon-
centrationer varierades mellan 18% och 26% agaros av den totala méangden poly-
merer. Forhallandet mellan LBG och xanthan holls konstant pa 1:1 oberoende av
agaroskoncentrationen. Dessa geler med varierande agaroskoncentrationer gots i cy-
lindriska formar med 11 mm i diameter och 10 mm i hojd. Bortsett fran de nya
koncentrationerna foljdes den gernerella metoden éven har.

Nér en lamplig halt av agaros i LBG/xanthan/agaros-hydrogelen funnits tillverka-
des en hydrogel med forhallandet 17:17:11 dar den totala polymerkoncentrationen
var 1%. Den tidigare beskrivna generella metoden anvindes fast med de nya for-
hallandena. En annan stor skillnaden var att den tillverkade hydrogelen var i storre
skala, 3 kg. Gelen gots i en specialtillverkad form med innermatten 36x16x5 cm. De
gjutningspinnar som tillhérde den specialtillverkade formen hade diametern 2 cm.
Det anvéindes aven 4 paddlar som gjutningspinnar med diametern 1 cm och dessa
satt 8 cm ifran varandra samt 4 cm fran respektive kant och 2 cm samt 3 cm till
under- respektive ovansidan. Gjutningsformens design samt hur paddlarna montera-
des i denna framgar av figur 3.
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Figur 3: Gjutform dér paddlar anvéindes for kanalgjutning

6.1.2 Undersokning av hydrogeler

Visuella undersokningar utférdes och hydrogelernas hanterbarhet testades for utvér-
dering av dess egenskaper, sasom talighet och tojbarhet. De tillverkade hydrogelerna
drogs i och trycktes pa for att detektera tojbarhet och hallbarhet. Dessutom skars
bitar ut av varje gel och viarmdes i vattenbad for att understka temperaturkénslighe-
ten. Hydrogelen varmdes da till 50°C under 60 minuter for att efterlikna virmen fran
antennerna sa mycket som mojligt. De geler som verkade lampligast for &ndamalet
testades vidare.

Det matinstrument som anvéndes for att méta de dynamiska mekaniska egenska-
perna var en konplatta reometer (PHYSICA MCR 300, Anton Paar), dar den dvre
plattan var konformad. Diametern fér konen var 50 mm med en vinkel pa 1°. Modu-
len av gelerna méttes vid en frekvens av 1 Hz vid 60°C till 20°C under 7,5 minuter.
Dérefter varmdes gelen fran 20°C till 60°C med samma kylningshastighet som for
varmning.
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For att mata de dielektriska egenskaperna hos hydrogelerna och fettfantomerna, un-
dersoktes dessa med hjalp av en dielektrisk prob. Denna monterades fast antingen pa
en stéllning eller direkt till Agilent Technologies (Amska). Programmet Agilent 85070
tillimpades tillsammans med Agilent Technologies och frekvensintervallet sattes till
mellan 100 MHz och 2 GHz. Dérefter trycktes respektive hydrogeler och fettfantomer
mot proben med ratt kraft sa att inte luftspalter uppstod mellan provet och proben
eller att luftbubblor bildades om provet trycktes for hart.

6.2 Kylsystem

Kylning av hydrogelen undersoktes for att se om onskad kyleffekt kunde erhallas.
Huvudsakligen flédades varmt respektive kallt vatten genom hydrogelens kanaler
under en langre tid. Fyra kanaler med en diameter pa 1 cm tillverkades vid gjutningen
av gelen och fordelades jamt med 8 cm mellan kylroren 6ver hydrogelen. Vid testning
av kylsystemet anvidndes Hetofrig for kylning av vattnet och Heto HMT 300 vid
varmning. Den i Heto HMT 300 integrerade pumpen anvéndes i bada fallen till att
pumpa vattnet genom hydrogelen. Detta gjordes for tva olika fall, forst med ror i
kanalerna och sedan med ror endast vid kanalmynningarna.

6.2.1 Kylning utan ror

Det utfordes framforallt tester av hydrogelens kylning med rér enbart vid kanalers
mynningar. Detta for att inte stora stralningen fran antennerna. Vid dessa under-
sokningar placerades silikonrér med ytterdiametern 1,5 cm och 2-3 centimeter in vid
bada kanalernas mynningar. Aven hir undersoktes enbart 1-2 kanaler i taget. Slang-
arna som placerats vid mynningarna kopplades ihop med varandra och Heto HMT
300 pumpen pa samma séatt som i figur 4. Det undersoktes flera olika ror for att hitta
ett som passade perfekt till kanalerna sa att vattnet inte skulle lacka ut. Det testades
dven att bade gjuta och fista fast Mepilex®i mynningarna for att undvika lickage.
Testerna upprepades flertalet ganger med bade varmt och kallt vatten i kanalen, for
att undersoka hur hydrogelen leder varme och kyla. Vattnet pumpades genom roren i
en timmas tid for att se hur hydrogelen klarade vattenflodet under en langre period.
Det undersoktes aven hur hydrogelens form paverkades av vattnet efter 1 timmes

tid.
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Figur 4: Test av kylsystemet utan ror genom kylkanalerna

6.2.2 Kylning med ror

‘ Ror H dinner [cm] ‘ dytter [c1m] ‘  [em] ‘
Silikon (mellan) 1,3 1,5 0,1
Silikon (stor) 2,1 2,3 0,1
Plast till pumpen 0,6 0,8 0,1
Plast 0,5 0,8 0,15

Tabell 1: Kylrorens storlek och tjocklek

Vid testning av kylsystemet med ror anvindes silikonrér som drogs genom tva av
hydrogelens kanaler, se tabell 1. De ror som testades var mellan silikonroren, se figur
4 som visar hur kylningssystemet var sammankopplat.

Vattnet flodade genom roren under 1 timma for att se om kylsystemet kylde bo-
lusen. Det testades aven med olika tjocklekar och bojlighet av ror for att hitta ett
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ror som var bade tunt och béjbart utan att vika sig.

6.2.3 Undersokning av kylsystem med virmekamera

I detta projekt anvindes varmekameran (Termisk Systemteknik, FLIR) i samband
med tester av kylsystemet och antennerna som skickar ut mikrovagor och varmer upp
bade muskelfantomen och hydrogelen. Malet var att se hur energin spreds i hydroge-
len nér det kylda vattnet flddades genom kanalerna samt se om en positiv interferens
kunde erhéllas i mitten pa muskelfantomen.

Kylsystemets formaga att kyla hydrogelen understktes genom att lata kallt vat-
ten pumpas igenom tva gjutna kanaler med respektive utan ror. Bilder togs med
varmekameran med jiamna mellanrum under en léngre tidsperiod pa hydrogelen for
att se hur kylningen spred sig, se figur 17.

Hypertermiutrustning som visas i figur 5, testades for att se om det gick att fa
onskad kylning d& antennerna gav ifran sig virme samt om konstruktiv vaginter-
ferens erhallits och varmt upp muskelfantomens centrum. Hydrogelen integrerades
med alla fem rér och muskelfantomen sattes pa plats. Kylsystemet och antennerna
sattes igang, dock var kylningen svag da pumpen inte klarade av att pumpa igenom
alla fem ror. Systemet fick ga pa ett tag och sedan togs det en bild pa hydrogelen
med varmekameran for att se om kylningen haft nagon effekt. Pa samma sétt togs
det en bild pa muskelfantomen med varmekameran for att se om positiv interferens
erhallits i mitten fran antennerna.

6.2.4 Flodessimulering

For att simulera den erforderliga flodeshastigheten av kylvatten genom vattenbo-
lusen anvindes med tillatelse ett program i Matlab som tagits fram i ett tidigare
kandidatarbete[6]. Flodeshastigheter berdknades baserat pa den av kroppen absor-
berade effekten for fyra olika tumorstorlekar. Dessa effekter var framtagna i ytter-
ligare ett tidigare kandidatarbete och géller for PLD-utvecklingen i ett 1 cm tjockt
ytskikt av huvudet vid behandling av hjarntumorer[19]. Tabell 2 visar {for frekvensen
500 MHz PLD-utvecklingen i ytskiktet vid olika tumorstorlekar[19].
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Tumérdiameter [cm)] 1 2 3 4

PLD vid yta [kW/m®] | 178 | 139 | 135 | 141

Tabell 2: PLD-utveckling i huvudets ytskikt vid behandling av hjérntumorer

Vid skapandet av detta program gjorde upphovsmakarna flertalet férenklingar i syfte
att underlatta berdkningarna. Hansyn har varken tagits till eventuell ackumulation
av varme i vattenbolusen eller virmebidrag fran rummet. Vidare antogs perfekt kon-
takt mellan hud och vattenbolus, homogen kylning av omradet direkt under bolusen
samt att antennernas egna kylsystem var sa effektivt att ingen overflodig virme
spreds fran dessa till hydrogelen. Avstandet fran hudytan till kylror ansags vara kon-
stant och likasa den area genom vilken ledningen i bolusen skedde. Det antogs ocksa
att forhallandet mellan kylrorens langd L och diameter D 16d enligt % > 60.

Vid anvindandet av programmet upptécktes ett direkt fel i korrelationen for Nusselts
tal vid turbulent flode och % > 60, som kan ses i ekvation 22. Felet var att vardet
n = 0,3 anvandes i korrelationen, vilket ar korrekt om fluiden kyls, men eftersom
den i detta fallet virms, sa skulle egentligen n = 0,4 ha anvéants. Detta korrigerades
dérfor i programkoden.

Utover detta gjordes dven en mindre kénslighetsanalys pa nagra av programmets
ingaende parametrar, sa som lingd fran boluskant till kylror och rordiametrar i syfte
att utvardera programmets trovardighet.

6.3 Fantomer

Beroende pa vilken sorts fantom som framstélldes, gjordes detta pa olika sétt, dessa
beskrivs i detta avsnitt.

6.3.1 Framstillning av fettfantom

For att framstilla en fettfantom producerades forst en LBG/xanthan-hydrogel, se
6.1.1, och nar den var pa viarmning virmdes rapsoljan upp till 80-90 °C. Darefter
hélldes forst oljan i en mixer (Brown, Multiquick 5) och sedan hydrogelen for att
forhindra den fran att gela. Efter 5 minuter tillsattes det viskosa lecitinet i och
komponenterna blandades i ytterligare 2 minuter. Sedan hélldes blandningen i plattor
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som direkt blev omsluten av Parafilm M®och kyldes i is. Efter ungefir 20 minuter
fordes plattorna 6ver fran is till kylskap for langvarig kylning. Viktandelarna av de
olika komponenterna som anvéindes i framstallningen gar att se i tabell 3

Fettfantom || Komponenter | Andel [%)]
LBG/Xanthan 49,0
1 Olja 49,0
Lecitin 2,0
LBG/Xanthan 38,4
2 Olja 57.6
Lecitin 4,0

Tabell 3: Fettfantomernas olika komponentandelar

6.3.2 Undersokning av fettfantom

Huruvida fettantomen fatt de 6nskvarda egenskaperna som efterstravats undersoktes
visuellt och vid hantering. Det trycktes och drogs i fantomen for att se om den var
hall- och toéjbar.

Undersokning av dielektriska egenskaper utfordes pa liknande siatt som for hydroge-
ler, se avsnitt 6.1.2. Det som skilde sig var att bade ovan- och undersidan undersoktes.

6.3.3 Framstallning av muskelfantom

En muskelfantom producerades, for att hypertermitester ska kunna utféras pa hyd-
rogelen, pa foljande sitt. Forst blandades saltet i Milli-Q®vatten med en stor sked,
darefter tillsattes socker till saltlosningen under konstant omrérning med paddel me-
dan 16sningen varmdes pa varmeplatta. Nar 16sningen hade néatt en temperatur av
ungefiar 60°C tillsattes agar och nir blandningen var vid 85°C togs den av plattan
for att hallas i form. Till slut kyldes blandningen i isbad over natt.

6.4 Hypertermiuppsattning med hydrogel som vattenbolus

Hypertermiuppséattningen bestod av flera delar, sa som antennernas egna kylsystem
och métinstrument, hypertermistéllningen bestaende av antenner (varav en var ur
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funktion), vattenbolus och muskelfantom samt bolusens integrerande kylsystem. For
att fa vattenbolusen pa onskad position togs en plattform fram som bestod av en
ihopsatt pappkartong i form av ett rédtblock utan botten, med tva hal pa varje sida
for att leda vattenbolusens kylror, ett hal i toppen for muskelfantomen, en vigg runt
halet for att bolusen inte ska glida samt fem hal i toppen runt halet for kylroren till
vattenbolusens integrerade kylsystem. Hela plattformen var tejpad med silvertejp for
att forhindra fuktskador. En muskelfantom med 10 cm i diameter anvandes samt en
hydrogel med mattet 36x18x5 cm och en bit av en annan hydrogel 16x18x4 cm. Till
vattenbolusens integrerade kylsystem anvéindes en persistaltisk pump (Watson Mar-
low sci@ 323). Antennernas effekt dndrades allt eftersom under experimentets gang
for att fa positiv interferens i muskelfantomen. Virmekamera anvindes for att de-
tektera varmespridningen fran antennerna till muskelfantomen och kylningseffekten
fran vattenbolusen. Uppsédttningen var aktiv under 15 minuters tid.

Figur 5: Hypertermiuppsattning med an- Figur 6: Stdllningen som anvéndes for att
tenner, vattenbolus, kylsystem och mus- hélla uppe vattenbolusen under test av hy-
kelfantom pertermiuppséttningen
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7 Resultat

Resultat for hydrogelers egenskaper, kylsystemet, flodessimuleringar samt fettfan-
tomframstéllning presenteras i avsnittet nedan.

7.1 Hydrogeler

Fran studiens experiment har foéljande resultat erhallits for hur agaros och metylcel-
lulosa paverkar LBG /xanthan-hydrogelens egenskaper.

7.1.1 Hydrogelers egenskaper

: . Temperatur-

E;}iyr?geeﬁ‘z och fvﬂzji‘je Skorhet eRfE;’;trSlbel kénslighet vid | G'/G”
50°C under 1 h

Agaros Ja Hog Lag Lag Liten
LBG/xanthan Ja Lag Hog Hog Mellan
LBG/xanthan/ | Ja Lag Hog Mellan Liten
Agaros(0,22)
LBG/xanthan/ || Nej - - - -
metylcellulosa

Tabell 4: Egenskaper hos de undersokta hydrogelerna

Tabell 4 visar vad de olika hydrogelerna som undersokts hade for egenskaper. I
tabellen gar det att utldsa att alla polymerlosningar férutom metylcellulosan bildade
hydrogeler. Denna bildade istéllet ett skum och gick déarfor inte att undersoka vidare,
se figur 7.
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Figur 7: LBG /xanthan/metylcellulosa bildade ett skum vid tillverkningen

Det visades att LBG/xanthan/agaros(0,22)-gelen inte smélte vid uppvirmning till
50°C vilket ddremot LBG/xanthan-gelen gjorde. Test av LBG /xanthan/metylcellulosa-
gelens temperaturtalighet utfordes ej da 1osningen inte gelade.

Agarosgelen hade en hog skorhet och gick itu vid tryck samt att den inte var téjbar.

LBG/xanthan hydrogelen var inte lika skér da det drogs i och trycktes pa den utan
att den gick sonder, den var dven t6j- och formbar, se figur 8 och 9.
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Figur 8: LBG/xanthan-gelen uppvisade Figur 9: LBG/xanthan-gelen var ocksa
hog tojbarhet formbar

I tabell 5 framgar resultatet av undersékningen vars syfte var att hitta en for detta
andamal optimal agarosandel. Den visar hur den reversibla effekten och skorheten
upplevdes for fem olika agarosandelar mellan 18% och 26% av den totala polymer-
koncentrationen.

Andel Agaros || Reversibel effekt | Skérhet | Stadga
0,18 Hog Lag Lag
0,20 Medel Lag Lag
0,22 Medel Lag Medel
0,24 Lag Medel | Medel
0,26 Lag Medel Hog

Tabell 5: Varierande andel agaros fran 18% till 26% av den totala polymerkoncent-
rationen av 1% for hydrogelen LBG /xhanthan/agaros.

Hydrogelerna med en hogre andel agaros an 22% visade sig vara skora och ha en ir-
reversibel effekt. De med lagre koncentration dn 24% uppfyllde samtliga 6nskemalen
for skorheten. Stadgan hos gelerna 6kade med ¢kad agarosandel.
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LBG /xanhan/agaros hydrogelen med en agarosandel pa 22% valdes for vidare un-
dersokning och gjots i en storre skala i gjutningsformen med matten 36x18x5 cm.

LBG /xanthan/agaros(0,22)-hydrogelen i den stora gjutningsformen var mycket ta-
lig da den utsattes for mycket tryck och fall. Hydrogelen visade éven dar stadga,
lag skorhet och hog reversibel effekt. For latta tryck kunde hydrogelen aterga till
ursprungsliaget, men diremot kunde den inte det om den utsattes for hoga tryck
eller litta tryck under ldngre period. Av 20 cm fall gick gelen inte sénder, den var
likadan som innan. Hydrogelen forvarades dessutom i ett kylskap under tva veckor
efter varje experiment och beholl darfor sin konsistens, dock borjade den mogla efter
att ha statt i rumstemperatur under nagra dagar.

De dielektriska vardena, permittivitet och konduktivitet, varierade med frekvensen.
Eftersom destillerat vattens dielektriska virden ar 60-80 [F/m] och minst 0,1 [S/m]
kan darfor givet frekvensintervall, 100 MHz - 2 GHz, behéallas. Hydrogelernas permit-
tivitet varierar mellan 75 och 80 [F/m] samt konduktiviteten har ett intervall mellan
0,001 och 0,027 [S/m]. Déarfor uppfyller alla hydrogeler dessa krav som har givits i
avsnittet Mal att uppna 1.2.

81 T T T T T T T T T 0.03

Destillerat vatten
LBG/Xanthan
LBG/Xanthan/Agaras(D.125)
LBG/Xanthan/Agaras(0.22)

80

0.025

9

0.02
78|
7k 0.015 |

wr 0.01 1

Permittivitet
Konduktivitet

%

0.005

Tar

Destillerat vatien
LBEG/Xanthan

73t LEG/Xanthan/Agaros(0.125) |
LBG/Xanthan/Agaros(0.22)
72 n n n n n n . n n 0005 n n n n n
o 02 0.4 06 08 1 12 14 16 18 2 0 02 0.4 06 08 1 12 14 16 18 2
Frekvens «10% Frekvens w10%

Figur 10: Permittivitet hos nagra av de un- Figur 11: Konduktivitet hos nagra av de
dersokta hydrogelerna undersokta hydrogelerna
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7.1.2 Temperaturkanslighet

Lagrings- (G’) och forlustmodulen (G”) av de olika hydrogelerna visas nedan som
funktion av temperatur.

100000§ AL B L B B A B BN B B 100000 ———F——T—"—T T T T T T T
%QMAAA A& G'/agaros| ] 4 G'xanthan/lbg
10000 AA A\ = G 1 10000 - = G" i
- A A -
o 1000 ¢ "‘ll.T.A.-- BN NN E o 1000 | 7
& 3 - (Ll LTI . E o r
S i . ., 1 5 %ﬁﬁﬁﬁ\gg
< 100 3 2 3 p 100 - ,\ﬁgé i
N
o I A f(; LT T YN
O 1ok . . 10 | pLL T PR
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1 lI.IlIlll....-fAA 3 1 _
- " . -
01 PR TS [TV NS TR ST NS S ST —— | 01 PR (NS [N TSR ST SR ST SN NN ST
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Temperatur /C Temperatur /C

Figur 12: Forlust- och lagringsmoduler for Figur 13: Forlust- och lagringsmoduler for
ren agaros LBG/xanthan
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Figur 14: Forlust- och lagringsmoduler for Figur 15: Forlust- och lagringsmoduler for
LBG/xanthan/agaros(0,20) LBG /xanthan/agaros(0,25)
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Figur 16: Forlust- och lagringsmoduler fér LBG /xanthan/agaros(0,22)

I figur 12 gar det att se en graf som visar resultatet av ren agaros som undersokts i
en reometer. P& y-axeln visas lagrings- och forlustmodul [Pa] medans x-axeln visar
temperaturen|[C]. Skillnaden mellan och lutningen pé lagrings- och foérlustmodulerna
visar hydrogelens styrka. Hur lagrings- och forlustmodul férdandras med ckande tem-
peratur visar dven vid vilka temperaturer som hydrogelen bildas respektive smélter.
Figur 13 visar reometer resultatet av LBG /xanthan och figur 14 och 15 visar resulta-
tet av en hydrogel med 20 respektive 25% agaros av totala andelen polymerer. Dessa
grafer ar uppbyggda och tolkas pa samma séitt som grafen i figur 12.

7.2 Kylsystem

Kylsystemets formaga att kyla hydrogelen utan ror visas i figur 17. Det morkblaa
omradet pa bilden ar kanalerna det kylda vattnet floder igenom och det ljusblaa
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ar den kylda delen av bolusen. Vattnet som pumpas har en temperatur pa 19°C
och sjunker till 9°C under tva timmar. Av figur 17 framgar att kylsystemet har en
kylande effekt pa vattenbolusen.

16-04-15
& 10:23

Figur 17: Varmeutvecklingen i bolus vid kylning utan ror i kylkanalerna

I figur 18 ses resultaten for viarmeutvecklingen i vattenbolus da rér med innerdiame-
tern 13 mm och ytterdiametern 15 mm anvandes.

33



k. T

Figur 18: Varmeutvecklingen i bolus vid virmning med ror i kylkanalerna

Som framgar av bilden erhélls en temperaturokning mellan kylréren da varmt vatten
flodades genom dessa.

7.2.1 Flodessimuleringar

Resultaten for flodessimuleringarna kan ses i tabell 6 och 7. Tabell 6 beskriver hur
den erforderliga flodeshastigheten av kylvatten beror av tumorstorlek och avstandet
Ly i bolusen fran hudytan till kylroren. Dessa flodeshastigheter géller for fallet da si-
muleringen gjorts pa ett system innehallandes 10 stycken kylrér med innerdiametern
13 mm och ytterdiametern 15 mm, dar antennernas frekvens satts till 500 MHz:
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Tumérstorlek [cm] || Ly [cm] | v [m/s] |

0,5 | 1,3586
1 0,6 | 2,1420
0,7 | 4,4437
0,75 | 8,3296
0,5 | 0,6321
2 0,6 | 0,7939
0,7 | 1,0525
0,75 | 1,2402
0,5 | 0,5859
3 0,6 | 0,7262
0,7 | 0,9400
0,75 | 1,0921
0,5 | 0,6560
4 0,6 | 0,8302
0,7 | 1,1126
0,75 | 1,3239

Tabell 6: Flodeshastigheter vid 10 kylrér och 500 MHz.

I tabell 7 ses istéllet de erforderliga flodeshastigheternas beroende av antalet kylror
och tumorstorlek. Vid dessa simuleringar holls L, konstant som 0,5 cm och anten-
nernas utsanda frekvens var aven har 500 MHz.

| Tumérstorlek [cm] || Antal ror | v [m/s] |

1 5 7,0219
10 1,3586
2 5 2,1618
10 0,6321
3 5 1,9580
10 0,5859
4 5 2,2770
10 0,8715

Tabell 7: Flodeshastigheter vid L, = 0,5 cm och 500 MHz
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7.3 Fettfantom

Har presenteras resultat for framstallningen av fettfantomer.

7.3.1 Fettfantomens egenskaper

Fettfantomen som bildades var en fet gel som uppvisade elastiska egenskaper och var
formbar. Figur 19 visar fettfantomens utseende.

Figur 19: Fettfantom

7.3.2 Dielektriska egenskaper

Resultatet av matningar pa fettfantomens dielektriska egenskaper presenteras i figur
21 till 22. I figur 20 syns att permittiviteten varierar mellan 11-36 [F'/m] for de 6
punkter som méttes pa ovansidan av fettfantomen med 49 % oljeinnehall. I figur
21 &ar det olika permittivitet pa ovan- och undersidan men dér samtliga punkter pa
ovansidan (punkt 1-3) respektive de pa undersidan (punkt 4-6), inboérdes har samma
varden. Darfor syns endast den sista punktens farg pa respektive sida och detta géller
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aven for figur 22. Fettfantomen i figur 22 kyldes 5 minuter efter fettfantomen i figur
21 och gav hogre permittivitet pa respektive sidor.
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Figur 20: Permittivitet hos fettfantom Figur 21: Permittivitet hos fettfantomen
med 49% oljeinnehall med 57,6% oljeinnehall som kyldes direkt
efter framstéllning
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Figur 22: Permittivitet hos fettfantomen med 57,6% oljeinnehall som kyldes 5 minu-
ter efter framstallning

7.4 Hypertermiuppsattning med hydrogel som vattenbolus

Den persistaltiska pumpen (Watson Marlow sciQQ 323) med 400 rpm klarade inte av
att pumpa tillrdckligt mycket med vatten i fem kylror. Det var inte helt téitt pa alla
stallen mellan muskelfantom och vattenbolus. Detta ledde till att olika fas erholls pa
stralningen fran de olika antennerna och darfor uppstod inte den positiva interferens
som onskats i mitten av muskelfantomen. I figur 23 tagen med varmekamera syns att
positiv interferens skedde i tva omraden néara fantomens yttervigg istéllet for i det
onskade omradet i och runtom fantomens mittpunkt. Efter att fasen manuellt stallts
om till att bli lika i mitten av muskelfantomen for alla antenner, uppstod positiv
interferens, vilket visas i figur 24.
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16-05-04
14:10

Figur 23: Muskelfantom utan positiv inter- Figur 24: Muskelfantom med positiv inter-
ferens i mitten ferens i mitten

Figur 25 visar att bolusen behéll en lag temperatur under tester med antennerna,
trots att ingen kylning kordes vid dessa tester.

Refl.
Disk
FI:I I|||I
Fel. H
abm. T

Figur 25: Kall vattenbolus runt muskelfantomen under hypertermibehandling
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8 Diskussion

8.1 Hydrogeler

Fran resultatet av framstéallning och undersokningar av olika hydrogeler var tydliga
monster overskadliga. Dessutom kan slutsatser om vilken av hydrogelerna som é&r
att foredra vid hypertermibehandling dras. Med hjalp av de méatinstrument som
tillampades kan &ven hypoteser skapas for att forklara hur LBG/xanthan/agaros-
hydrogelens struktur ar uppbyggd.

8.1.1 Hydrogelers egenskaper

Eftersom resultatet av undersokningarna pa de dielektriska egenskaperna 7.1.1 visar
att alla hydrogeler uppfyllde de krav som satts skulle samtliga geler duga till att an-
vandas som bolus grundat pa enbart detta. Vad som darfor avgor vilken hydrogel som
ar bast for &ndamalet ar dess mekaniska och termiska egenskaper. Hydrogelen besta-
ende av LBG/xanthan ér inte lika hallbar som de som innehaller LBG/xanthan och
agaros. LBG /xanthan-gelen dr mindre télig vid tryck och har mindre stadga, vilket
gor den svarhanterlig. Gelen ar dven kansligare for virme under en langre tid. Dessa
overgripande faktorer gor att LBG /xanthan-gelen inte ar ett lampligt alternativ for
anvindning i sjukhusmiljo da risken for att gelen ska ga sonder vid hanteringen i
samband med transport och montering ar stort.

Déa agaros tillsattes till LBG/xanthan sags ett tydligt samband mellan hégre an-
del agaros och Okad stadga. En lag skorhet och medelhog elasticitet onskades da
gelen behover vara stabil med hog stadga samtidigt som den maéaste vara formbar.
Resultatet av jamforelsen mellan olika agarosandelar som ses i tabell 5, visar att den
gel som bést uppfyller dessa egenskaper ar agaros (0,22). Denna var bade stabilare
och hade béttre stadga &n LBG/xanthan, men var fortfarande tillrackligt elastisk
for att formas runt en kroppsdel som kan ses i figur 9. Den var mindre tempera-
turkanslig jamfort med LBG/xanthan-gelen pa grund av den hysteres som agarosen
bidragit med. Darfér anses den att ldmpa sig béttre for att anvindas i sjukhusmiljo
dan LBG/xanthan-gelen.
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8.1.2 Karaktarisering av strukturer

Eftersom hydrogeler som innehaller agaros foljer samma monster som agarosgel kan
ett antagande om LBG/xanthan/agaros-hydrogelens struktur formuleras. Det syns
tydligt att det ju storre méngd agaros en gel har, desto mer foljer den agarosge-
lens egenskaper. Antagandet &r att nar LBG/xanthan-blandningen upphettats till
85°C bildar LBG och xanthan en helix och nir LBG/xanthan/agaros-blandningen
nar till en dnnu hogre temperatur fésts LBG/xanthan-helixar i agarosens porer.
Detta dr mer troligt 4n att LBG/xanthan-helixar bildar nya helixar med agaro-
sen, eftersom LBG /xanthan/agaros-hydrogelen foljer snarare agarosgelens egenska-
per an att ha en egenskap som ligger mellan LBG/xanthan-gelen och agarosgelen.
Det sker troligtvis en fasseparation i och med att LBG/xanthan binds in i agaros-
strukturen. Fasseparationen gor att LBG /xanthanen binds in pé olika sétt beroende
pa hur snabbt hydrogelen kyls. Pa grund av hysteresen som agarosen bidrar med far
LBG/xanthan/agaros-hydrogelen dessutom en hogre smaltpunkt da agaros smalter
vid 85°C.

8.2 Kylsystem

Ur det praktiska perspektivet ar kylning med ror att foredra, eftersom det uppstod
lackage nar det inte var helt tatt mellan roren och kanalers mynningar vid kylning ut-
an ror. Dock fanns det inga pumpar som klarade av att pumpa ett onskvért flode i fler
an tva kylror. Déarfor anviandes bara tva kanaler alternativt kylror da varmeutveck-
lingen i mittenpartiet mellan dessa undersoktes, vilket kan ses i figur 17 respektive
18. Det skulle ge battre kylning om kylning utan ror tillimpades da roren bidrar till
ett hogre varmetransportmotstand. Dessutom ger kylroren upphov till storningar i
det elektriska faltet, vilket i sin tur ger sdmre positiv interferens i muskelfantomen.

8.2.1 Flodessimuleringar

Programmet som anvindes till flodessimuleringarna innehaller allt for manga for-
enklingar som inte kan styrkas. Detta gor att de erforderliga flodeshastigheterna
erhallna ur dessa simuleringar inte kan anses helt tillforlitliga. Bland annat star det
efter kanslighets-analysen klart att det termiska motstand som tydligt dominerar, ar
motstandet mot virmeledning genom vattenbolusen. Med detta i atanke inses snabbt
att korrelation 22 ar oanvindbar. Detta da den grundar sig pa antagandet att det
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ar konvektionen inuti kylroren som i huvudsak styr varmedverforingen i systemet,
vilket alltsa dr uppenbart fel.

8.2.2 Forslag till bolusdesign

Trots att flodessimuleringen gav mer eller mindre oanviandbara flodeshastigheter kan
anda ett antal viktiga slutsatser dras utifran dess resultat. Den forsta grundar sig i
faktumet att den styrande mekanismen for varmeéverforingen i systemet ar varme-
ledningen genom sjéalva bolusen. Detta innebar att tjockleken av vattenbolus mellan
hud och kylkanaler bor goras sa liten som mojligt for att effektivisera kylningen. Hur
tunn denna kan goras limiteras dock av att bolusen maste klara av en viss hantering.
Det finns déarfor en minsta mojliga tjocklek som krévs mellan boluskant och kylrér
for att bolusen skall uppfylla satta krav pa dess talighet. Utifran den erfarenhet som
tillfogats under arbetets gang bor denna tjocklek vara atminstone 1 cm for att uppna
dessa krav.

En annan ar att arean av de integrerade kylroren har mycket stor betydelse for
flodeshastigheterna. Enligt resultatet av flodessimuleringarna ér beroendet mellan
flodeshastigheten och antal kylror synergistiskt, dar en fordubbling av antal kylror
leder till mer &n en halvering av flodeshastigheten, for alla tumorstorlekar. Man
vill alltsa foga forvanande ha s& manga kylkanaler som mojligt i bolusen. Bolusens
lingd och krav pa talighet tyder pa att det skulle vara fullt mojligt att gjuta in tio
kylkanaler i denna. Forslag pa bolusdesign finns i appendix.

8.3 Fettfantom

Fettfantomen som framstalldes med 49% visade sig ha olika permittiviteter pa olika
punkter och var déarfor inte homogen. Permittiviteten var dessutom for hog i alla
métpunkter, da den lag pa 17 [F/m], vilket kan jamféras med 6 [F/m] for méansklig
fettvavnad. Detta kan ses i figur 20. De fantomer som inneholl 57,5% olja hade olika
permittivitet pa ovan- och undersidan, daremot var den samma i alla punkter pa
ovansidan respektive undersidan, se figur 21. Ovansidan hade for lag permittivitet
med 2-4 [F/m| medan den pa undersidan var f6r hog med 8-13 [F/m]. Detta tyder pa
att dessa fantomer hade skiktat sig, sa att den 6vre delen inneholl mer olja, medan
underdelen bestod till stérre del av LBG/Xanthan-gel. Resultatet pekar mot att
ratt oljemangd dnda ligger ndgonstans i spannet 50-60% for att efterlikna mansklig
fettvivnad. Problemet att fa fantomen homogen kvarstar men troligtvis gar detta
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att 10sa med battre utrustning. En mixer med hogre varvantal som kan sla sonder
oljedropparna ytterligare, samt en hogre halt av lecitin for att hindra emulsionen
fran att separera, skulle eventuellt kunna l16sa detta problem.

8.4 Hypertermiuppsattning med hydrogel som vattenbolus

Efter att faserna justerats pa antennerna uppstod positiv interferens i mitten av mus-
kelfantomen. Detta tyder pa att LBG/xanthan/agaros(0,22)-gelen inte ger upphov
till for stora forluster hos mikrovagsstralningen och darfor kan anvindas som vatten-
bolus vid hypertermibehandling. Gelen hade tillracklig stadga for att héalla upp sin
egen vikt vilket ar viktigt for att alla antenner skall tdckas helt av bolusen. Den var
ocksa sapass bojlig sa att den gav god passform runt muskelfantomen. Vidare kan
noteras att aven om kylsystemet inte kunde koras under testerna av hela systemet
har de separata testerna av kylsystemet visat att det kyler bolusen. Det ar trots
detta svart att veta om kylsystemets kapacitet ar tillracklig for att kyla bort hela
den absorberade effekt som antennerna ger upphov till. Den i avsnitt 8.2.2 féreslagna
bolusdesignen skulle dock effektivisera kylningen ytterligare, vilket skulle kunna ge
en tillrackligt hog kapacitet. En aterstaende utmaning ar hur bolusens dndar skall
téatas ihop med varandra i hypertermiuppsattningen.

8.5 Felkallor

Under processen att framstéalla hydrogeler togs flertalet geler fram som inte gick att
analysera. Detta var dels pa grund av att mangden vatten som avdunstat inte matts
och tillsatts i de forsta testerna. Det berodde dven pa att vissa satser av hydrogelen
inneholl stora klumpar och inte var 16st tillrackligt. Dessa resultat kommer inte att
presenteras i rapporten.

Muskelfantomen som framstélldes hade for liten diameter vilket ledde till dalig kon-
takyta mellan bolus och antenn for systemet.

Vid flodessimuleringarna anvindes varden for PLD-utvecklingen i huvudets ytskikt
vid behandling av hjarntumérer. Da simuleringen var &mnad att anvandas for halstu-

morer stammer troligtvis inte dessa PLD-vérden helt, vilket kan ge upphov till fel.

Vid tillverkningen av stora mangder polymerlosningar uppstod ofta klumpar som
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var mycket svara att 16sa upp helt. Vid nagra tillfallen var det tvunget att plocka
upp klumparna och krossa dessa for hand. En del av polymererna kom da inte med
i blandningen vilket kan ha resulterat i en nagot ldgre polymerkoncentration.

8.6 Framtidsutsikter

En del utmaningar kvarstar innan en hydrogel kan anvindas som vattenbolus vid
hypertermi-behandling. Ett problem som maste 16sas ar kylsystemet som ska inte-
greras och ett onskemal ar att gjuta gelen tillsammans med kylréren vid kanalernas
mynningar om kylning utan rér i bolusen skall tillampas. Detta for att forhindra
lackage. En gjutningsform som &r battre anpassad efter systemet bor efterstriavas da
det ar viktigt att inga luftspalter uppstar mellan bolus och muskelfantom vid test av
systemet, se figur X. En effektivare pump behovs ocksa for att kunna fa fullt flode
genom alla kanaler och inte bara tva.

Da framstéllning av hydrogelerna tar tid vore det fordelaktigt om ett foretag kun-
de framstélla dessa. Eftersom varje gel ska vara formad utefter personen i fraga ar
det svart om sjukskoterskor ska ta hand om detta, da det ar bade tidskravande och
svarhanterligt. Dessutom blir det ont om lokaler ifall hydrogeler maste tillverkas i
sjukhuset. En ekonomisk kalkyl kan goras for att ta reda pa hur mycket hydrogeler
kostar att framstélla och se om det ar 16nsamt. .. For att hydrogelerna ska halla och
kunna anvindas under langre behandlingsperioder dr det viktigt att de inte moglar.
En undersokning av hur hydrogelen paverkas av konserveringsmedel samt hur detta
skulle appliceras vid geltillverkningen ar dérfor av intresse.

Vidare undersokning av hydrogelernas stress-relaxationsrelation skulle behévas gora
i framtiden da de undersokningar som gjorts om det i detta arbete inte givit

Vad som ocksa kan tidnkas undersokas i framtiden ar att variera procenthalten olja

for fettfantomen med 55%, 56%, 57%, 58% och 59% for att strava efter de onskvirda
dielektriska egenskaperna for ménsklig fettvavnad.
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9 Slutsats

Resultaten av detta kandidatarbete visar att tillampandet av hydrogeler som vat-
tenbolus vid hypertermibehandling ar fullt mo6jlig. Den gel som uppvisar flest av
de onskade egenskaperna ar LBG/xanthan/agaros-gelen med polymerférhallandet
17:17:11 och med en total polymerkoncentration pa 1 viktsprocent. Denna utgjor-
de en sa god koppling mellan antenner och muskelfantom, sa att positiv interferens
erholls i mitten av muskelfantomen. Kylsystemet kyler bolusen men det gar inte ut-
ifran undersokningarna i detta arbete att sidkerstilla att kyleffekten ar tillracklig.
Déaremot star det klart att det dominerande varmetransportmotsandet ar det for
ledning genom bolusen till kylkanalerna. En minimering av avstandet fran bolus-
kant till kylkanaler skulle ddrmed effektivisera kylningen mérkbart, men héir maste
en kompromiss goras mellan denna tjocklek och taligheten hos vattenbolusen. Fan-
tomen lyckades inte att goras helt homogen med metoden som tagits fram. Déarfor
behover metoden och utrustningen utvecklas for att uppna det énskade resultatet.
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Appendix

Undersokningar
Reometerundersokning

For att mata viskoelasticiteten och varmetaligheten hos en gel kan en reometer an-
viandas. Reometern ar ett matinstrument dar ett material placeras mellan tva plattor
som ror sig i motsatt riktning fram och tillbaka. Instrumentet utséatter materialet for
spanning och méter dess tojbarhet. Hos konplatta reometern som anvénts i metoden
ar den 6vre plattan konformad. Pa en dator kopplad till reometern gors sedan grafer
som visar materialets styrka och viarmekanslighet. Nedan foljer instruktioner till hur
en reometer anvands i praktiken.

1. Fast fast den 6vre plattan.

2. Tillsdtt materialet pa den undre plattan.

3. Den 6vre plattan fors ner sa att det bara ar materialet mellan plattorna, observera
att hela plattan maste tiackas av materialet.

4. Destillerat vatten hélls sedan pa den 6vre sidan av den 6vre plattan.

5. slutligen laggs tva lock pa over plattorna, var forsiktig sa att inte locken kommer
emot roret som roterar den 6vre plattan.

6. Satt igang dator programmet och utfor testet.

Dielektisk prob

For att undersoka dialektriska egenskaper anvindes en Performance Proben. En ka-
librering pa luft, metall och vatten utfordes. For kalibrering av luft lades proben fritt
i laboratoriet, kalibreringen av metall utférdes genom att vira in proben i alumini-
umfolie och slutligen anvindes rumstempererat destillerat vatten som kalibrering av
vatten. Permittiviteten kunde sedan ldsas av direkt fran grafen i programmet Agilent

85070, men daremot var konduktiviteten tvungen att tas fram senare med hjalp av
Matlab.



Recept
Framstillning av LBG /xanthan-hydrogel

Receptet nedan ar till for framstéllning av 400 g LBG /xanthan-hydrogel, dar poly-
merkoncentrationen ar 1 och férhallandet mellan LBG:xanthan ar 1:1 och agaros ar
22% av den totala polymerkoncentrationen.

1. Varm upp 198 g millig-vatten pa en viarmeplatta till 80°C

2. Los upp 2 g xanthan-pulver i millig-vatten fran steg 1 under omrérning vid
80°C

3. Lat polymerdispersionen sta pa omrérning med vortex i 30 miuter pa virme-
platta.

4. Vag polymerdispersionen och tillsatt den mangd vatten som avdunstat - totalt
ska losningen vaga 200 g

Lat blandningen réras om i 10 min och ta bort fran varmeplatta
Samma procedur och méingd (steg 1-5) gors for LBG.
Blanda samman xanthan-och LBG-l6sning under 15 minuter

Hall over till former och lat hydrogelen svalna

© 0 N o o

Flytta till kylskap
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Framstillning av LBG /xanthan/agaros (22%)

Receptet nedan beskriver framstéllning av den stora hydrogelen pa 3 kg for formen
som ska anviandas for hypertermibehandling

1.

© o N > o

10.

11.
12.

Véarm upp 1158,3 g millig-vatten pa en varmeplatta till 80°C

. Los upp 11,7 g xanthan-pulver i millig-vatten under omrorning vid 80°C

2
3.
4

Lat 16sningen sta pa omroérning i 30 minuter pa en varmeplatta

. Vag losningen och tillsdtt den mangd vatten som avdunstat bort for att fa en

totalvikt pa 1170 g

Lat blandningen sta pa omrérning i 10 minuter.

Samma procedur och mangd (1-5) gors for LBG-16sning.

Blanda ihop Xanthan-16sning och LBG-16sning under omrorning i 15 minuter
Varm upp 653,4 g i millig-vatten pa en varmeplatta till 80°C

Los 6,6 g agaros-pulver i millig-vatten under omrérning

Blanda ihop agaros-16sning med LBG /xanthan fran steg 7 och 1at sta pa om-
rorning i 15 min.

For 6ver hydrogel-losningen till gjutningsformen och lat den svalna

Forvara sedan i kylskap
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Framstallning av fettfantom

For framstallning av fettfantom med 4% Lecitin, 38,4 % LBG/Xanthan och 57,6 %
olja f6lj foljande recept:

1.

b

N o e

Tillverka en LBG /xathan-hydrogel enligt receptet ovan 9 men lat den sta kvar
pa varmeplatta i sista steget.

. Varm upp 2522 g rapsolja till 80°C - 90°C pa en varmeplatta

Overfor oljan till en mixer (Brown, Mutliquick 5) och tillsitt dérefter 235.2 g
LBG /xanthan-hydrogel

Mixa l6sningen i fem minuter
Tillsatt 24,277 g Lecitin till 16sningen och mixa i 2 ytterligare 2 minuter.
Overfor 1osning till plattor och omslut med Parmafilm M och kyl pé is.

For over till kylskap
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Bolusdesign

Nedan ses den bolusdesign som foreslagits utifran flodessimuleringar och kénslighets-
analys.

Kanaldiameter=1cm

—t e
OOOOOOOOOCL.L
e,

50 cm

Figur 26: Foreslagen bolusdesign



Matlab

Har bifogas det Matlab-program som anvénts vid flédessimuleringarna, samt de funk-
tionsfiler med fluidparametrar som anropats i huvudprogrammet.

Huvudprogram

%% Berakning av flode genom hydrogel
J» Parametrar

n = 10; % antal ror i bolus [-]

Tin = 10+273.15; % temperatur in vatten [K]

Tv = 39+273.15; 7 temperatur hudyta [K]

L = 16%x107-2; % langden pa bolus/ror [m]

b = 36%107-2; % bredd bolus[m]

inD = 13%107-3; % inre diameter ror [m]

ytD = 15%107-3; 7% yttre diameter ror [m]

Dh = inD; % hydralisk diameter ror [m]

ID = L/inD; % L/D [m] fér korrelationer

A0 = nxLxinD; % varmeoverforingsyta ror [m2]

Al = bxL; % bolusyta [m2]

A2 = nxLxytD; % varmeoverforingsyta rorkanal [m2]
v = 1%107-2%bxL; % volym muskel [m3]

Lb = 0.5%107-2;% langd i bolus till vattenkanal [m]
r = Dh/2; % radien ror [m]

kb = 0.6; % varmekoefficient bolus [w/mK]

kp = 1.1; % varmekoefficient ror [w/mK]

Lp = (ytD-inD)/2; % rorens tjocklek [m]

A = pi*r~2; Y, tvarsnittsarea vattenkanal [m2]

% PLD vid f1 = 500MH & f2 = 800MH, tumorstorlek 1,2,3,4 cm [(W/m3]
% PLDv = [178 139 135 141; 156 128 141 166;]*1073
% PLDv sorterad i storleksordning.

PLDv = [135 139 141 178; 128 141 156 166;]1*1073;
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[i,jl=size(PLDv);

PLD=ones (i, j);

gPLD=ones (i, j);

T=ones(i, j);

v=ones (i, j);

for k = 1:1

for 1 = 1:j

PLD(k,1) =PLD(k,1)*PLDv(k,1); % specifiera vilken PLD
qPLD(k,1) = gPLD(k,1)*PLD(k,1)*V; % effekt absorberad [W]

% Program

% Testvarden for iterering (gissar ett varde pa h)

h = 10000;

htest = 0;

% Itererar fram ett varde pa h som stammer med vardet pa htest
i;

while abs(h-htest) > 1

% Varmeflode till vattenkanal [W]

q = @(Tm) (Tv-Tm)/(Lp/ (kp*A0)+Lb/ (kb*A1)+1/(htest*A2));

% Berakning av T i bolus (medeltemperaturen i vattenkanalen)

T(k,1) = fsolve(@(Tm)gPLD(k,1)-q(Tm),0);

% Berakning av h och v
v(k,1)= fsolve(@(v)gPLD(k,1)-n*v*cp_water(T(k,1))...
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xrho _water(T(k,1))*Ax(2*T(k,1)-2*Tin),0);

% Temperaturbeorende parametrar anropas som separata funktionsfiler

my = my_water(T(k,1)); % Dynamiska viksositeten [Pas]
Re = (rho_water(T(k,1))*v(k,1)*Dh)/my; % Reynolds tal [-]
Pr = pr_water(T(k,1)); % Prantls tal for vatten [-]
Pe = Pr*Re; % Peclet tal [-]
if Re < 2300

Nu = 1.86x(PexDh/L)~(1/3);% nussels tal
h = Nuxk_water(T(k,1))/L;% konvektiva varmeoverforingskoefficienten

else

Nu = 0.023*(Re”0.8)*(Pr~0.4) ;% nussels tal
h = Nuxk_water(T(k,1))/L;% konvektiva varmeoverforingskoefficienten

end

disp(v);

% Andring av htest for att konvergera htest mot h
if imag(h) < 0
htest = htest + 1;

elseif imag(h) > O
htest = htest + 1;

elseif imag(h) ==

htest = htest - 0.001;
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end
end

end
end

Funktionsfil for Prandtl for vatten
function pr = pr_water(T)
% Prandtl for vatten, [-]

pr = 0.25+0.1xT+0.00591826667655*xT~2-0.00005322442111. ..
*T~3+0.00000015117052*xT~4-0.00000000014174*T"5;

Funktionsfil for vattens varmekonduktivitet
function kw = k_water(T)
% Varmekonduktivitet for vatten, [W/mK]

kw = 0.55133+2.518e-3*(T-273)-1.22e-5%(T-273) "2;

Funktionsfil for vattens kinematiska viskositet
function my = my_water(T)
% Dynamisk viskositet for vatten, [Pas]

my = (464.86-7.543%(T-333)+0.1171%(T-333)"2)*1e-6;

Funktionsfil for vattens varmekapacitet

function cp = cp_water(T)

IX



% Varmekapacivitet for vatten, [J/kgK]

cp = 4190-0.72504*(T-273)+9.3615e-3*(T-273)"2;

Funktionsfil for vattens densitet
function rho = rho_water(T)
% Densitet for vatten, [kg/m3]

rho = 809.136623692068+1.548175498218*T-0.003079092136*T"2;
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