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Popularvetenskaplig presentation

Mer &n var tredje person som idag lever i Sverige berdknas fa en cancerdiagnos nagon gang
under sin livstid. Varje ar far 58 000 svenskar besked om att de drabbats av nagon av de
ndrmare 200 sjukdomar som klassas som cancer, vilket gor cancer till en av var tids stora
folksjukdomar. I varje familj, pa varje arbetsplats och i varje kompisgéng finns nadgon som
bevittnat kampen mot sjukdomen pa alldeles for néra hall eller som sjalv drabbats.

Forskning kring behandlingsmetoder for att bekdmpa olika sorters cancer pagar standigt.
Detta har genom aren resulterat i stora framgangar och hogre 6verlevnadsstatistik for flera
cancertyper. Tack vare forskning kan ménniskor idag Gverleva en diagnos som for ett antal ar
sedan skulle varit obotlig. Behandlingen ar ddremot ofta bade lang och smértsam fér patien-
ten, och hér finns utrymme att gora ytterligare framsteg. Ett mojligt satt att tackla problemet
ar att utveckla metoder for att gora nuvarande cancerbehandlingar mer effektiva, vilket skulle
kunna medfora lagre doser och kortare behandlingstid for drabbade patienter. Kanske skulle
kampen mot cancer bli nadgot mindre smértsam om behandlingsmetoderna effektiviserades
ytterligare. Idag &r stralning och kemoterapi tva av de vanligaste behandlingsmetoderna som
ordineras till cancerpatienter. Bada dessa metoder kan effektiviseras med hjilp av nagot som
kallas hypertermi.

Hypertermi kan jamféras med en mikrovagsugn, som med hjalp av antenner skapar ett
elektriskt filt som gor att temperaturen i ett visst material 6kar. Alltsa, pa liknande sétt
som mat virms i en mikro kan antenner appliceras i en anordning pa en patient for att
skapa en forhojd temperatur i en tumor. Det &r ungefir hir man stéiller sig fragan: Hur
kan virme bidra till en mer effektiv cancerbehandling? Svaret involverar en méangd olika
biologiska processer och fenomen i kroppen, men sammanfattningsvis kan vérme ségas oka
kroppens mottaglighet for bade stralning och cytostatika genom att paverka faktorer som
blodfléde och cellers formaga att reparera skador. Att kroppen blir mer kinslig fér en viss
behandling kan till exempel medfora att en lagre dos stralning kravs eller att en stérre andel
av tumoren kan nés med cellgifter. Malet med hypertermi dr att uppné en temperatur pa
41-45 °C i tumdren utan att paverka resterande delar av kroppen negativt. Da olika vivnader
i kroppen péaverkas i olika hog grad av temperaturforandringar kan en frisk vivnad i kroppen
bli betydligt varmare &n 6nskat under en behandling, det uppstar en sa kallad hot spot. En
hot spot kan vara smértsam fér patienten, varfér utmaningen med hypertermi ar att uppna
en sa fokuserad uppvarmning som mdjligt i tumoren samtidigt som kringliggande vivnader
paverkas minimalt. En annan svarighet hypertermin brottas med &r att paverka tumorer som
ligger djupt inne i kroppen da antennernas vagor bromsas av kroppens olika vavnader. For
att na djupliggande tumérer anvands lag frekvens, vilket resulterar i langre intrangningsdjup,
men trots detta finns begransningar géllande hur djupt vagorna nar.

Genom att simulera en behandling med hjalp av olika datorprogram kan man pa férhand
fa en uppfattning om vilka vivnader som riskerar att fa hot spots och anpassa behandlingen
dérefter. En sddan simulering ingar ofta i den behandlingsplanering som utfors innan ett
behandlingstillfdlle. Har bestdmmer man hur behandlingen ska gé till samt vilka instéllning-
ar antennerna ska ha vid behandlingstillfdllet. En viktig del av planeringen &r att utféra en
optimering pé den simulerade datan, dvs hitta de instéllningar som ger en sa effektiv behand-



ling som mojligt samtidigt som kédnsliga vavnader och hot spots tas i beaktning. Det finns
i nuldget inget standardiserat sétt att utféra denna optimering pa och det pagar stdndigt
arbete for att utveckla de matematiska funktioner som anvinds i processen. Ett vanligt steg i
utférandet av simulering och optimering dr dock att berdkna den specifika absorptionsnivan,
s& kallad SAR. SAR beskriver hur mycket effekt som tagits upp av en massenhet, till exempel
en kroppsdel eller en inre struktur i kroppen. Dértill & SAR kopplat till temperatur, och
ifall en viss vivnad i kroppen far hogt SAR-véirde innebér detta att temperaturen 6kar i just
det omradet. Med hjélp av olika uttryck baserade pa SAR kan en malfunktion uttryckas,
det vill sdga en funktion som kan anvéndas for att hitta optimala antenninstéllningar. Ett
exempel pé en sidan typ av malfunktion &r HT'Q, som beskriver kvoten mellan SAR-vérdet
i hot spots respektive hela tumdérvolymen.

Ett antal kriterier, si kallade kvalitetsindikatorer, anvénds dven for att avgora huruvida
en behandling kan anses vara effektiv eller inte, vilket under planeringsfasen behévs for att ta
beslut om en hypertermibehandling 6ver huvud taget bor utféras pa en patient. Om tumoren
ligger pa en extra ogynnsam position i kroppen kan det vara mycket svart att virma tumoren
utan uppkomst av flertalet hot spots eller skador pa kritisk vidvnad. Indikatorerna behovs helt
enkelt for att viga effekten av hypertermins paverkan pa den priméra behandlingsmetoden
mot den péafrestning patienten utsatts for under ett behandlingstillfdlle med hypertermi. Ett
exempel pa en kvalitetsindikator dr att méta hur stor andel av tumoéren som har ett SAR-
varde som ar 6ver 25 % av det hogsta SAR-vardet i kroppen under en behandling. Man skulle
kunna jadmféra detta med att méta hur stor del av matladans innehall som uppnatt en viss
temperatur efter att ha mikrat sin mat.

Det finns ytterligare ett intressant sétt att anvdnda hypertermi som komplement till
cancerbehanding, ndmligen att utféra en sekventiell homogen uppvérmning av hjdrnan. Detta
innebér att med hjélp av antenner virma upp en del av hjdrnan i taget, med slutmalet
att uppna en jimn temperatur i hela hjarnan. Men, precis som vid djupliggande tumorer
finns det begransningar fér hur langt in i hjarnan vagorna nar och det ar inte mojligt att
varma de mittersta delarna av hjarnan. Hur kommer det sig da att det ar fordelaktigt att
“mikra hela hjarnan”? Jo, nér temperaturen héjs i hjarnan paverkas den sa kallade blod-
hjarnbarridren, vilken i annat fall verkar for att reglera vilka substanser som kan transporteras
fran blod till hjarnsubstans. Da hjarnans temperatur hojs ett antal grader sétts denna barridr
ur balans, och till exempel cellgifter som annars skulle hindrats att passera kan nu ldmna
blodet och na hjarnans andra véavnader. En sekventiell uppvirmning av hjarnan kan &ven
vara anvandbar efter att en hjarntumor avldgsnats med kirurgi. Efter ett kirurgiskt ingrepp
kan en stralbehandling genomféras pa storre delar av hjdrnan for att minimera risken att
cancerceller finns kvar. Om stralningen kombineras med hypertermi kan behandlingen utforas
med en lagre dos stralning, vilket dr av hogt virde da det finns en 6vre gréns for hur mycket
sammanlagd stralning en kropp klarar av att utsittas for.

Sammanfattningsvis kan hypertermin utgora ett viktigt komplement till ordinarie cancer-
behandlingar. Samtidigt genomgar hypertermin, och de matematiska funktioner som anvinds
vid implementation av metoden, kontinuerlig utveckling. Ett steg pa vigen mot en effektiv
anvindning av hypertermi ar ddrmed att fortsédtta underséka hur simulering, optimering och
programvara kan anvindas for att skapa en s& valutvecklad hypertermibehandling som mdj-
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ligt. Att undersoka hypertermins olika aspekter har varit huvudfokus i denna studie och
genom att utforska hypertermins olika delsteg har metodens komplexitet uppenbarats.
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Sammanfattning

Hypertermi som komplementér behandlingsmetod har visats forbéttra resultaten vid
behandling av cancer bade i kombination med kemoterapi och stralbehandling. Projek-
tet har undersokt vilken temperatur som kan uppnas vid fokuserad uppvirmning av en
djupliggade tumor av typen medulloblastom hos ett barn. Vid uppvarmning har hinsyn
tagits till hot spots och tackning av tumoren. Projektet utfordes genom simulering av
elektromagnetiska filt pa en modell och optimering 6ver en mélfunktion fér bésta resul-
tat. Resultaten tyder pa en viss uppvarmning av den djupliggande tumoren, men med
hot spots och otillrdcklig tdckning.

Projektet undersokte dven mélfunktioner for optimering samt optimeringsmetoder.
Dessa resultat visade att Nelder-Mead &r en battre optimeringsmetod &n particle swarm
for projektet och att den nya malfunktionen HT'C2s gav likvardigt resultat som HTQ.

Abstract

Combining radiation or chemotherapy with hyperthermia has been shown to be
an effective way to improve cancer treatments. This project has investigated which
temparature is obtainable when using focused heating on cancer tumors. The tumor
used in the project is a deep-seated medulloblastoma in a child model. Tumor coverage
and hot spots have been considered. Electromagnetic fields were simulated on the model
and the results were optimized using a goal function. The results show a certain heating
of the deep-seated tumor, but with hot spots and very low coverage of the tumor.

Different goal functions used for optimization were also examined, along with meth-
ods of optimization. These results indicated that Nelder-Mead is a better method of
optimization than particle swarm for this case and that the new goal function HT'Cas
gave equivalent results as the commonly used HTQ.
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Forord

Detta examensarbete har utférts vid institutionen for Matematiska vetenskaper i samarbete
med institutionen for Elektroteknik pa Chalmers. Det har varit mycket givande att fa utfora
ett kandidatprojekt dér flera discipliner vdvs samman och tillimpa de kunskaper projekt-
gruppen har fatt genom vara respektive utbildningar.

Projektgruppen vill tacka Hana Dobsicek Trefna, Maria Roginskaya, Bjorn Martinsson,
Anton Algmyr samt Erika Ek. Handledarna, Hana och Maria, har varit mycket hjilpsamma
och bidragit med inspiration och idéer vid behov. Tidigare kandidatstudenter Bjérn, Anton
och Erika har hjalpt kandidatgruppen med praktiska teknikaliteter som har varit vardefullt
under arbetets gang.

0.1 Bidragsrapport

Samtliga gruppmedlemmar har varit en betydande del av projektet. Manga moment av pro-
jektet har inte en specifik person varit ansvarig for, utan gruppen har gemensamt genomfort
arbetet. Utveckling och felsokning av kod har varit merparten av projektet, vilket alla har
bidragit mycket till. Samtliga medlemmar har varit ndrvarande och aktiva vid m&ten inom
gruppen och med handledare. Gruppen har dven haft en kontinuerlig kontakt under projektets
gang.

Inledningsvis var Anthon, Erik och Helena ansvariga for utveckling av kod. Andrea och
Rebecca fokuserade da pa modellering och simulering i programmet CST. Darefter har det
varit en gemensam del. Andrea har genomgaende varit ansvarig for att fora anteckningar fran
moten. Erik introducerade optimeringsmetoden particle swarm. Utvecklandet av malfunktio-
nen HTCy; har Rebecca och Andrea ansvarat for. Erik ansvarade for att mer djupgéende
forsta programmet FEniCS, &ven Anthon har varit en viktig del av detta. En loggbok har
forts over varje medlems arbetstillfille och bidrag.

Anthon har skrivit Syfte, Avgransningar och delar av Diskussionen, framst den inledande
texten. Samt skrivit pa Slutsatsen.

Rebecca har skrivit den populédrvetenskapliga framstéllningen, teori géllande hypertermi
i Inledning, teoridelen Matematisk modell for hypertermi, delar av Slutsats, hela kapitlet Me-
tod exklusive Nelder-Mead simplex metod och slutligen Antennsystemet, Tidsjamforelse av
optimeringsmetoder och delar av resterande diskussion. Rebecca har utfort tidsjamforelsen
av optimeringsmetoder samt understkningen av frekvensberoende hos HTQ och temperatur-
parametrar.

Helena har skrivit delar av Inledning, Fokuserad stralning vid hypertermi, Metod, Resul-
tat och Slutsats. Samt analyserat HT'Q och temperaturparametrar for olika frekvenser.

Erik har skrivit Inledning samt delar av Fokuserad stralning vid hypertermi och varit
ansvarig géllande generering av resultaten till Resultat.

Andrea har skrivit Sammanfattning, Abstract, delar av Inledningen, Problemformulering,
Hjarnans funktion, avsnittet om Nelder-Mead simplex metoden, hela kapitlet Resultat samt
delar av underrubriken Malfunktioner i kapitlet Diskussion.



1 Inledning

Cancer ar en av Sveriges storsta folksjukdomar. Under 2014 diagnostiserades 64 000 personer
med cancer och 20 000 avled pa grund av sjukdomen. Institutet fér hélso- och sjukvardse-
konomi uppskattar att vid 2040 kommer 101 000 ménniskor i Sverige drabbas av cancer[1].
Dérmed &ar forskning om cancerbehandling av stor betydelse for folkhélsan.

Cancer artar sig oftast i form av tumérer och den mest férekommande cancerbehand-
lingen &r kirurgi, dar tumdoren avligsnas.[2] Djupliggande tumdrer, speciellt i hjirnan, ar
svara att komma at kirurgiskt utan att skada kritiska vdvnader.[3] Detta innebér att andra
behandlingar, sdsom kemoterapi och stralbehandling &r nédvandiga. I dagsldget medfor be-
handlingsmetoderna biverkningar, allt fran trotthet och haravfall till infektionskénslighet och
skador pa vitala organ.[4][5] Allvarliga biverkningar &r mer forekommande vid behandling av
hjarntumorer d& manga vitala delar av hjarnan kan paverkas. Detta ar extra problematiskt
fér barn med hjarntumérer, vars kroppar inte ar firdigutvecklade och langsiktiga biverk-
ningar dr dirmed vanligare. Dessa langsiktiga biverkningar kan bland annat innebira ett
sankt 1Q-véirde, forsimrade akademiska prestationer och beteendeproblem.[6] Ett sitt att
forbattra behandlingen och darmed minska biverkningar samt aterkommande tumorer ar att
kombinera ndmnda behandlingsmetoder med hypertermi.|7]

Hypertermi innebér att tumoéren virms upp till temperaturintervallet 41-45°C med hjalp
av elektromagnetiska f&lt.[8] De elektromagnetiska filten genereras av antenner, placerade
i en anordning utanpa kroppen. Genom att anvinda flera antenner samtidigt mdjliggors
fokusering av absorberad effekt till f6ljd av interferens.[9] En vattenbolus med kylvatten
placeras mellan antenner och hud fér att motverka den hdga temperatur som kan uppstéa
i véivnader néra antenner. Utformning av antennsystem och antenndesign skiljer sig mellan
savél institutioner som behandlingsomrade.[10][11][9]

Vid uppvéarmning till temperaturer 6ver 41°C sker vaskuldra foréndringar vilket betyder
att blodflodet okar till tumorcellerna. Detta leder till att cytostatika, det &mne som anvands
vid kemoterapi, snabbare transporteras till tumoren och att stérre mangder kan levereras per
behandlingstid. Okat blodfléde bidrar dven till forandrat pH-virde samt 6kad syresittning,
vilket 6kar cellers kinslighet for stralning till f6ljd av forsdmrad reparationsforméaga.[12][13][14]
Studier har &ven visat att tumorceller paverkas mer av varme &n vad friska celler gor, samt
att virme kan férhindra tumorens celldelning. [15]

Vid behandling av hjarntumorer bidrar hypertermi &ven till att 6ppna blod-hjarnbarridren,
vilken reglerar 6verféringen av &mnen mellan blod och hjidrnsubstans i hjarnan. D& tempe-
raturen i vivnader Skar mdjliggors 6verforing av d&mnen som vanligtvis hindras fran att
transporteras fran blod till hjdrnsubstans.[16] Fér barn som &r mer kinsliga mot stralning
skulle detta potentiellt innebéra att kemoterapi kan anvindas istéllet for stralbehandling.

Innan en hypertermibehandling inleds pa en patient genomférs en planering av hyper-
termibehandlingen, s& kallad HTP fran engelskans hyperthermia treatment planning. Plane-
ringen baseras ofta pa simulering och optimering av SAR, ett matt pa stralningseffektsabsor-
bans, eller temperatur i kombination med bilder fran CT eller MR skanning.[17] Resultatet av
HTP anvinds vid faststillande av systeminstéllningar, men &ven vid beslutstagande géllande
huruvida en hypertermibehandling kan anses effektfull eller inte for en berdrd patient.[18][13]

I detta kandidatprojekt ligger fokus pa djupliggande hjarntumdorer hos barn och hur hy-
pertermi kan anvéndas som behandlingsmetod. Arbetet bygger vidare pa kandidatarbeten
fran forgaende ar. Tidigare kandidatprojekt har bland annat designat ett antennsystem och
modellerat effekten av hypertermi genom SAR. Det hér projektet arbetar vidare fran detta
for att modellera temperaturférhallandet i hjarnan utifran uppvarmning med hypertermi.

1.1 Syfte

Syftet med projektet ar att ta fram en effektiv metod for hypertermi pa djupliggande hjérn-
tumorer hos barn. Tumérvavnad ska virmas upp samtidigt som 6vrig vavnad inte Gverstiger
42°C. Projektet syftar till att resultera i en behandling som kan anvéndas som ett komple-
ment till traditionella behandlingar och ddrmed uppna en effektivare behandling. Malet med
projektet &r att modellera uppvirmningen av en tumér i hjarnan till en temperatur T° >
41°C.



1.2 Problemformulering

Projektet underséker vilken temperatur som kan uppnas genom att fokusera uppvarmning-
en till en tumor i hjarnan. Projektets mal dr att uppna temperaturen 41°C i det 6nskade
omradet, men en hogre temperatur ar fordelaktigt. Detta kan summeras i den huvudsakliga
fragestallningen:

- Ar det mojligt att genom fokuserad uppvirmning av hjirnan, med hypertermi, na en
temperatur 6ver 41°C i en djupliggande tumor?

Uppvéarmningen bor ske utan uppkomst av sa kallade hot spots, det vill sdga utan att
frisk vdvnad uppnar kritiska temperaturer. For hog temperatur i frisk vdvnad ar skadligt
och kan eventuellt vara livshotande for patienten.[19] I syfte att besvara fragestéllningen
identifierades tre deluppgifter:

o Val av malfunktion

Understka malfunktioner som kan anvéndas vid optimal fokusering. Dessa maél-
funktioner ska beskriva SAR-férdelningen i olika delar av hjarnan. Hansyn behéver tas
till hot spots som uppstér samt utbredning av SAR i tumorvivndaden.

e Val av optimeringsmetod

Optimeringsmetoden bestdms med hénsyn till malfunktionen. Har &r det viktigt
att forsta vilka parametrar som behovs ta hansyn till. Den minimala temperaturen som
behover nas dr 41°C och en hogre temperatur dr positivt.

o Temperatur- och frekvensanalys

Efter optimering av malfunktionen s& studeras huruvida det optimala tempera-
turintervallet har uppnatts. Vilken frekvens, amplitud och fas kan anvindas for att
uppné bésta resultat?

1.3 Avgransningar

Projektet utgar fran forskning som har gjorts av The Chalmers Antenna Systems Excellence
centre, ChaseOn, och anvinder ddarmed samma antennmodell. Fler antenner eller alternativ
placering av dessa skulle kunna tillimpas, men detta avgrénsar projektet sig fran. Endast
digitala modeller kommer att konstrueras. Patientmodeller och data rérande vavnader kom-
mer inte att tas fram utan kommer hdmtas fran institutionen for Elektroteknik pa Chalmers.
Tumoren som studeras ar av typen medulloblastom. Vid simulering och optimering kommer
samtliga antenner ha samma frekvens. Olika kombinationer av frekvenser undersoks inte i
projektet.

2 Teori

Foljande kapitel redogdr for grundléggande teori inom flertalet for arbetet relevanta omraden,
vilka senare anvénds for berdkning och analys av simulerings- samt optimeringsresultat.

2.1 Fokuserad stralning vid hypertermi

Hypertermibehandling verkar genom ett antennsystem som sénder ut elektromagnetiska va-
gor och varmer upp ett valt omrade. En plan elektromagnetisk vag beskrivs pa exponential-
form enligt

E(x,t) = Aeilkx—twtd) (1)

Dar A representerar vagens amplitud (m), k &r vagvektorn, x ar positionsvektorn, ¢ dr tiden
(8), w beskriver vagens frekvens (Hz) och ¢ beskriver vagens fasforskjutning och &r enhetslos



[20]. Fasforskjutningen ¢ paverkar samspelet mellan olika elektriska vagor genom att energin
som Overférs med vagorna paverkas genom interferens. Destruktiv interferens kan kancellera
vagor och konstruktiv interferens kan forstérka vagor. Det 6nskvérda i en hypertermibehand-
ling ar destruktiv interferens i frisk vavnad och konstruktiv interferens i tumoéren. Med en
frekvens pa 300-900 MHz kallas dessa vagor for mikrovagor. De elektromagnetiska vagorna
skapar elektromagnetiska félt, sa kallade E-falt. E-fdlten anvinds bland annat vid berdkning
av hur mycket effekt som har tagits upp av de olika vévnaderna. Detta beskrivs mer i avsnitt
2.3.1.

E-félten ser olika ut beroende pa hur den elektromagnetiska stralningen paverkar de olika
vavnadstyperna i hjarnan. Ett problem med hjdrntumorer ar att de ofta &r djupliggande, det
vill sdga de ligger djupare &n 4 cm in i kroppen. Detta gor att en ligre frekvens ar nodvandig
eftersom att dessa har ett lingre intrédngningsdjup. De ldgre frekvenserna méjliggér en djupare
intrdgning men gor dven precisionen pa mikrovagorna sdmre, vilket kan leda till att delar ej
amnade att virmas upp péverkas och hot spots uppstar.[21][22] Intréngningsdjupet ¢ (m)
beréknas enligt

0= # (2)
N

Ekvationen ovan visar att dkad frekvens ger minskat penetrationsdjup.[20] Permeabilitet p
(H/m) beskriver den magnetisering som sker i ett material efter paverkan av ett magnetfalt.
Tva elektriska egenskaper hos vivnader ar sarskilt viktiga for en hypertermibehandling, per-
mittivitet € (F/m) och konduktivitet o (S/m). Permittivitet beskriver materialets motstand
till att polariseras under inverkan av ett elektriskt fdalt medan konduktivitet beskriver hur
vil ett material kan transportera elektrisk laddning.[20]

2.2 Hjarnans funktion

Uppvérmning av hjarnan kan orsaka 6dem och svullnad.[19] Vid uppvirmning av till exempel
hud bidrar sméartsensorer till att uppvarmningen vanligtvis inte kan na skadliga temperaturer,
d& smértan blir hég innan saddana temperaturer uppnas. Eftersom hjdrnan inte har nagra
sensorer for termisk smérta finns inget motsvarande skydd vid uppvarmning av hjarnan. Pa
grund av detta dr det av extra stor betydelse att noggrant Gvervaka temperaturékningen
i hjarnan da friska celler borjar paverkas allvarligt vid 41°C och nervceller skadas vid >
42°C.[23][24]

2.2.1 Hjarnans uppbyggnad

Hjarnan delas vanligtvis in i fyra delar: storhjarnan, hjarnstammen, lillhjdrnan och hjarn-
hinnorna, se figur 1. Hjdrnan véger néstan 1,5 kg och anvinder ungefir en femtedel av allt
syre som blodet tillfor. Syret tillfors via tva artdrer som gar ihop till en ring pa hjarnans
undersida[25].

Storhjarnan bestar av tva hemisfarer, hjarnhalvor, som sitter ihop och kommunicerar med
varandra genom hjiarnbalken.|26] Ytan pa storhjarnan ar veckad och vecken har mellanliggan-
de faror. Dessa faror ar extra tydliga och delar in hemisfarerna i fyra lober: pannlob, hjésslob,
tinninglob och nacklob.[27] Ytterskiktet av storhjérnan kallas bark och bestér av gra hjarn-
substans, vilket i sin tur &r nervcellernas cellkroppar. Hjarnbarken ansvarar fér de mest avan-
cerade funktionerna i hjarnan sdsom vart medvetande, kinslor och minne. Det inre skiktet av
storhjirnan bestar huvudsakligen av vit hjarnsubstans, det vill siga axoner.[28] Det ar ge-
nom den vita hjarnsubstansen som information 6verfors mellan olika delar av hjdrnbarken.|[27]
Denna typ av ledningsbanor fér &ven vidare information till hjarnstammen, lillhjarnan och
ryggmaérgen. Det finns fyra halrum i hjdrnan som kallas ventriklar. Ventriklarna ar féorbundna
till varandra och innehéaller cerebrospinalvétska, CSF fran engelskans cereberospinal fluid.[27]

Lillhjarnan sitter langst bak i huvudet|29], under storhjérnan, och bestar &ven den av
tva hemisfarer. Lillhjarnan &r uppbyggd av bade gra och vit hjarnsubstans och &r dven den
veckad, ddremot med mindre veck &n storhjarnan. Denna hjérndel ansvarar framst for ba-
lans och finmotorik.[27] Det #r hjdrnstammen som binder ihop stor- och lillhjirnan med



ryggméirgen.[29] Den innehaller omkopplingsstationer som kan filtrera information till hjarn-
barken och ansvarar fér styrning av kroppens hormonsystem, andning, kroppstemperatur och
amnesomséttning.[27] Hjdrnan har tre hinnor. Dessa #r till for att skydda hjdrnan pa olika
satt.[27]

Hjasslob

Pannlob

Nacklob

7~Lillhjarnan
Tinninglob

Hjarnstammen

Figur 1: Uppdelning av hjérnan i storhjirna, lillhjirna och hjdrnstam. Storhjédrnan bestar
av: pannlob, hjasslob, tinninglob och nacklob.

2.2.2 Hjirnans dielektriska egenskaper

Vid simulering och berdkning av stralnings paverkan pa olika typer av vivnad &r egenskaper
som konduktivitet och permittivitet viktiga att ta hansyn till da dessa paverkar hur mycket
energi vivnaden absorberar. Savil konduktivitet som permittivitet varierar mellan olika typer
av vivnad, vilket bidrar till storre virmeutveckling i specifika delar av hjarnan.

Dielektriska egenskaper hos biologiska viavnader uppstar som ett resultat av interaktioner
mellan elektromagnetisk strélning och bestandsdelar pa cell- och molekylérniva. Beroende
pa vilken frekvens som en biologisk vavnad utsdtts for, sker olika saker. Vid hoga frekven-
ser minskar permittiviteten i tre steg, med a-, 5- och ~-dispersioner. Gammadispersion, i
GHz-regionen, sker pa grund av polarisering av vattenmolekyler. Betadispersion, i 100 kHz-
regionen, beror pa polarisering av cellmembran och alfadispersion, laga frekvenser, &r i form
av diffusion av joner genom cellmembranet.[30]

CSF éar en genomskinlig viitska som flddar genom halrum i hjdrnan och ryggmérgen.[31]
Vitskan bildas av plexus chorideus, ett nédtverk av blodkérl som dr tidckta av CSF produ-
cerande celler.[32] Huvuduppgiften f6r CSF ar att fungera som stotabsorbent for att skyd-
da hjdrnan samt att cirkulera niring och slaggprodukter som blodet har fért med sig till
hjédrnan.[33] Den har hog konduktivitet, vilket bidrar till problem vid uppvarmning av hjér-
nan. Trots att vdtskan ror sig sa ar perfusionen dalig, vilket leder till att den mycket ldtt
virms upp vid hypertermibehandling och bidrar till s& kallade hot spots.[34]

2.3 Matematisk modell féor hypertermi

I foljande avsnitt presenteras ett antal ekvationer och uttryck som bland annat anvénds i
syfte att beskriva kroppens egenskaper matematiskt. Dessa anvinds sedan for att uttrycka
en malfunktion som kan anvéndas for att optimera fokuseringen av elektromagnetiska vagor
i hjarnan.

2.3.1 Specifik absorptionsniva

Specifik absorptionsniva, sa kallad SAR, &r ett matt pa hur mycket energi en véivnad maximalt
absorberar per mass- och tidsenhet vid exponering av ett elektriskt filt. SAR definieras enligt
ekvation (3).[21] Enheten for SAR dr W kg 1.



SAR =

d (dWy\ olE]? 3
dt ( dm) T 20 (3)
I definitionen ovan representerar o elektrisk konduktivitet och ¢ vévnadens densitet. Den
elektriska filtstyrkan ges av E. Specifik absorptionsniva f6r en position x kan berdknas med
hjilp av elektrisk stromtéthet J, med anvindning av relationen J = oE. Aven det elektriska,
féltet uttrycks nu som en funktion av position och tid.

E(x,t) - J(x,t)
20(z) @

I uttrycket ovan representerar téljaren tidsmedelvardet av skaldrprodukten mellan det elekt-
riska faltet och stromtéatheten, vilket ddrmed resulterar i den genomsnittliga méngd energi
som absorberas av ett material Gver tid. For att darefter berékna medelvirdet av SAR i ett
omréade 2, betecknat SAR;,cqe1(£2), anvinds foljande uttryck[35]

SAR(z) =

SAR e () = % /Q SAR(z)dz. (5)

Ekvation (4) och ekvation (5) &r hamtade fran ett tidigare kandidatarbete pa Chalmers.|35]

For att begrdnsa méngden stralning en kropp exponeras for har Stralsdkerhetsmyndig-
heten angett sérskilda grianser gillande SAR-nivaer for olika typer av teknisk utrustning.
Grénserna anvinds for savil basstationer som mobiltelefoner, vilka har grinsen 2 W /kg.[36]

2.3.2 Pennes bioheat-ekvation

Da vivnad absorberar tillricklig mangd energi uppstar en temperaturokning. Fordndring
av temperatur i en vivnad kan berdknas med hjélp av Pennes bioheat-ekvation, se ekva-
tion (6).[37](38][39] Ekvationen foreslogs av Harry H. Pennes &r 1948 och har darefter an-
vints frekvent for att berdkna virmefloden i vivnader, till exempel i planeringsfasen av en
hypertermibehandling. [40]

iT
oc gy = V- (WVT) + (= estoa)wesiod(T = Tiropp) + Qm + SARe (6)

Pennes ekvation beskriver temperaturforindringen med hjilp av densitet o (kg m~3), tem-
peraturen T (°C), viirmekapacitet ¢ (J kg=t °C~1), viirmeledningsformaga k (W m~—! °C~1),
blodperfusion w (s71), SAR (W kg™!) och Q,,, (W m™3) som representerar viirme genererad
av metabolism.[41] Ekvationen tar ddrmed hénsyn till avkylning, blodfléde till och fran det
definierade omradet samt virme genererad av savial SAR som metabolism.

Ekvationen baseras pa virmeledningsekvationen med intern generering av virme[42] enligt

gcaai = kva + Qintern- (7)

t

I ekvationen ovan motsvarar Q;ptern den internt genererade virmen. Termen Q) tern kan delas

upp i Qpiog och Q,,, vilka representerar virme genererad till f6ljd av blodperfusion respekti-

ve metabolism. Metabolismens virmegenerering antas vara homogen medan Q.4 antas vara
proportionell med produkten av temperaturdifferensen AT och blodets perfusionshastighet.[42][38]
Pennes representation av Qyoq presenteras enligt

Qblod = WOblodChiod(1 — K)(Ty — T). (8)

Hér beskriver T, temperaturen i arteriellt blod, vilket motsvarar Ty,qpp 1 €ekvation (6). Para-
metern x motsvarar skillnaden i temperatur mellan vévnad och blod. Pennes valde x = 0, en
férenkling som till stor del anvinds &ven idag. Genom att addera en term for den viarmeut-
veckling som skapas da effekt fran en extern killa tillfors vivnaden fas ddrmed det uttryck
som &terfinns i ekvation (6).

Méngden blodkér]l samt kérlens utbredning i kroppen leder till svarigheter att beridkna
varmeflodet for varje kirl. I Pennes ekvation antas varmeoverforingen mellan blodkérl och
viavnader mestadels ske via kapilldrer, dir blodets hastighet dr relativt 1ag.[40]



2.3.3 Kvalitetsindikatorer fér hypertermibehandling

Det finns olika kvalitetsindikatorer for att pavisa utvecklingen av SAR i en vavnad. Anvénd-
ningen av indikatorer skiljer sig d&ven at for olika institutioner vilket forsvarar jamforelser
mellan behandlingar. En utforlig litteraturstudie av ett antal kvalitetsindikatorer har utforts
av Canters et al. I studien ges dven forslag pa méjliga modifikationer av nuvarande indikato-
rer, till exempel att konsekvent definiera malvolym relativt kroppsvolym i applikatorn som
ett forsok att standardisera de volymberoende indikatorerna ytterligare.[43]

En kvalitetsindikator &r den sa kallade hot spot-target quotient, d&ven kallad HTQ. Indika-
torn HT'Q beskriver kvoten mellan medelvirdet av SAR i hot spots och medelviardet av SAR
i tumoren, se ekvation (9).[44] HTQ kan vid optimering ddrmed anvéndas for att minimera
antalet hot spots under en hypertermibehandling.

SARmedel(Vvl) (9)
SARmedel (Vtumé-r)

I ekvation (9) beskriver SAR,,cde1(V'1) medelvirdet av SAR i volymen V1, vilken i sin tur de-
finieras som den 1% av volymen som har hogst SAR-vérde. Analogt definieras SARmeder (Viumar)
som medelvirdet av SAR i tumoren.

HTQ har dven anvints som malfunktion vid optimering i flertalet studier.[44][45] T syfte
att astadkomma en 6nskvird temperaturutveckling genom optimering av SAR har HTQ
visats vara battre dn jamforbara uttryck.[43] Kvalitetsindikatorn har &ven visats stdmma
val overrens med tumorens uppskattade mediantemperatur, berdknad med Pennes bioheat-
ekvation.[43]

Ytterligare en indikator som kan anvéndas for att utvirdera resultatet av en hyperter-
miplanering ar target coverage 256%, s& kallad TCas. Indikatorn TCoas beskriver tacknings-
graden av SAR i tumdren, ndrmare bestdmt hur stor del av tumdrens volym som técks av
ett SAR-vérde storre dn 25% av det maximala SAR-virdet i kroppen. Indikatorn definieras
enligt

HTQ =

Viurs (SAR > 0.25 - SARy s
TCyy = Viumor(SAR > ).

V;Eum('ir

(10)

Da behandlingens resultat beror pa kapaciteten att fokusera hypertermin pa tumorens
volym indikerar ett hogre virde pa TCas saledes hogre kvalitet pd behandlingen.[44] Ett
TCas-virde pad minst 75% anses ofta vara en indikation pé att en hypertermibehandling &r
effektiv och ddrmed bor utforas.[18] Ligre virden kan kréva vidare undersdkning for att
faststélla kvaliteten pa en planerad behandling, medan betydligt ldgre virden kan medfora
att en planerad hypertermibehandling direkt avfirdas.[18]

3 Metod

Arbetet genomfordes med hjilp av simuleringar av E-falt i CST Microwave Studio, vilka
berdknas genom att l6sa Maxwells ekvationer numeriskt. Efter simulering exporterades si-
muleringsdata till matriser i MATLAB. I MATLAB utfordes sedan en komprimering av data
med hjélp av en sd kallad octree-struktur.[35] Dérefter optimerades méalfunktionerna i MAT-
LAB. Savil méalfunktioner som optimeringsmetoder faststilldes under arbetets gang och var
dérmed ej givna vid projektets start. Den kod som anvénts vid berdkningar i MATLAB
baserades pa kod tillhandahéallen av institutionen fér Elektroteknik pa Chalmers.

Samtliga malfunktioner i studien baserades pa SAR. Vid berdkning av SAR antogs vavna-
ders dielektriska egenskaper vara oberoende av temperatur. Vivnadsegenskaper som konduk-
tivitet och permittivitet har visats vara temperaturberoende men pa ett for studien relevant
frekvensintervall dr 6kningen férhallandevis liten[46], varfor denna ansags forsumbar. Opti-
mering av malfunktioner efterfoljdes av omvandling fran SAR till temperatur, vilken utférdes
genom att losa Pennes Bioheat-ekvation med hjilp av berikningsplattformen FEniCS.[47][48]

Bade forenklade och realistiska patientmodeller anvindes vid simulering. Inledningsvis
utférdes simuleringar pé en forenklad modell. Dérefter utférdes simuleringar pa en realistisk



patientmodell baserad pa MR-scanning. Den realistiska modellen himtades fran institutionen
fér Elektroteknik pa Chalmers.

Efter simulering och optimering utférdes slutligen temperatur- och frekvensanalys av
resultatet genom att jamfora och utvirdera uppnadd temperatur for olika frekvenser.

3.1 Malfunktioner for optimering av SAR

Hypertermi syftar till att uppné énskad temperatur i ett bestdmt omrade utan att paverka
omgivande delar negativt. Ddrmed &r méalet med optimeringen att uppna 6nskad tempera-
turhdjning i ett fokuserat omrade utan att sérskilt kénsliga omraden Gverstiger en kritisk
temperatur eller att hot spots uppstar. Ett antal malfunktioner testades, jamfordes och ut-
varderades. Lampliga forbéattringar av malfunktioner genomférdes genom att studera resultat
fran tidigare studier géllande hypertermi av tumdrer.

3.1.1 Malfunktionerna Mj och HTQ

Inledningningsvis anvindes My som malfunktion, vilken definieras enligt ekvation (11). Mal-
funktionen beskriver kvoten mellan SAR-virden i tumér i forhallande till SAR-véarden i frisk
vavnad och boér maximeras for att uppné onskvirda resultat. Denna malfunktion har &ven
anvants vid tidigare kandidatarbeten p& Chalmers.[35] For optimering av My anvéndes framst
optimeringsmetoden particle swarm.

o SARmedel (‘/tum'dr)

SARmedel(VYtotal - V;fumér)

Ytterligare en malfunktion som anvénts for optimering &r HTQ, vilken definieras i ek-
vation (9). Genom att anvinda HTQ som malfunktion kan andelen hotspots minimeras i
relation till uppnadda SAR-virden i tuméren. Da existerande implementation av HTQ ba-
serades péa optimering med egenvirdesmetoden utférdes samtliga optimeringar av HTQ med
denna metod.

Optimering av malfunktionerna ovan resulterar dock inte nédvéndigtvis i en homogen
uppvarmning av malomradet, varfor ytterligare modifikationer av malfunktionerna kan vara
av intresse for att sidkerstélla en sddan typ av temperaturokning.

M; (11)

3.1.2 HTC,;

I syfte att astadkomma en Okning av den andel tumdr som uppnar tillricklig SAR-niva
konstruerades en malfunktion som kombinerar HTQ med en modifierad variant av TCos.
Genom att kombinera ndmnda kvalitetsindikatorer kan hot spots minimeras samtidigt som
tumorens tackningsgrad maximeras. Malfunktionen definieras enligt ekvation

HTCo; = HTQ + Tc;;medm. (12)

Har definieras kvalitetsindikatorn TCas median enligt

Vumér SAR > 0.25 - d(SAR onl%
TC3s median = i ( med( t pl‘V))' (13)

‘/tumiir
I uttrycket ovan representerar med(SAR;,p1%) medianen av den hégsta procenten SAR-
virden. Medianen anvéinds istéillet for medelvérdet i ett forsék att minska enstaka extremvér-
dens paverkan pa resultatet, vilket dr onskvért enligt Canters et al.[43] I syfte att utvirdera
malfunktionens kvalitet utfordes en jamforelse mellan HTCo5 och HTQ. Da existerande im-
plementation av HTQ optimeras med egenvirdesmetoden anvéindes denna metod &ven vid
samtliga optimeringar av HTCos.

3.2 Optimeringsmetoder

Dé en malfunktion faststéllts utsags en passande optimeringsmetod. Den kod som initialt an-
vants som bas for arbetet anvander Nelder-Mead metoden som optimeringsmetod. I féljande
kapitel redogors for optimeringsmetoderna particle swarm och Nelder-Mead metoden, vilka
har anvénts for majoriteten av optimeringar under arbetet.



3.2.1 Particle swarm som optimeringsmetod

Particle swarm ar en optimeringsmetod som iterativt forbéattrar 16sningen till en kontinuerlig
olinjar funktion. Metoden baseras pé& en biologiskt inspirerad algoritm som initialt utveck-
lades efter simuleringar av djurs sociala beteende i flock.[49][50] Particle swarm valdes som
optimeringsmetod da den relativt snabbt kan optimera over stora 16sningsméangder. Metoden
har &ven anvénts i tidigare studier géllande hypertermi.[44][45] Optimeringsmetoden kan im-
plementeras med en forhallandevis enkel algoritm men garanterar dock inte att en optimal
16sning faststélls.[49][50]

Particle swarm baseras pa slumpmaéssig initial utplacering och hastighet av ett antal
partiklar, samt evaluering och uppdatering av partiklarnas position och hastighet baserad pa
den bista kiinda lsningen sévil lokalt som globalt.[44] Uppdateringen av hastigheten v for
kandidat ¢ berdknas enligt

vi(t) = woi(t — 1) + a1qa (W) + 22 (%&t_l)) (14)

I ovanstaende uttryck motsvarar w troghet, det vill siga en partikels oférméga att dndra
hastighet. Positionerna 2 och x¢ motsvarar partikelns individuellt bésta kénda position
respektive den bista position som &r kind for nagon partikel i gruppen. Dérmed &r z¥ en
position som besokts av partikel ¢, vilket inte nddvindigtvis uppfylls for position 7. Savil ¢;
som g9 dr likformiga distribuerade slumptal mellan 0 och 1. Slutligen &r ¢; och ¢o parametrar
som péaverkar partikelns rorelsebana genom att faststélla hur mycket en partikel attraheras av
den individuellt basta respektive den globalt bdsta kiinda l6sningen. Positionen p; for partikel
1 uppdateras i varje tidssteg enligt

pi(t) = pi(t — 1) +vi(t = 1). (15)

Parametrar och restriktioner, till exempel v,,4., 4r beroende av problemformulering och
kan anpassas for varje specifikt fall. Vissa rekommendationer géllande parametervirden har
faststéllts, till exempel att lata ¢; och ¢y anta virden i intervallet I = [2,4]. Ytterligare
restriktioner, bland annat géllande huruvida partiklar tillats l&mna problemdomé&nen, kan
implementeras for att vidare anpassa optimeringsmetoden efter problemformulering.[51] Ut-
formningen av particle swarm kan anses bygga pa en kombination av genetiska algoritmer och
evolutiondr programmering. Metoden paverkas av mutationer till foljd av stokastiska proces-
ser likt evolutiondr programmering samtidigt som en partikels position anpassas efter kinda
16sningar, vilket motsvarar den rekombination som aterfinns i genetiska algoritmer.[49]

3.2.2 Nelder-Mead simplexmetod

Nelder-Mead algoritmen ar en av de mest anvidnda metoderna for icke-linjir obegrédnsad
optimering. Metoden anvéands vanligtvis for optimering av biologiska, kemiska och medicinska
problem. Nelder-Mead syftar till att minimera en icke-linjar funktion med n reella variabler
genom att endast utnyttja funktionsvirden och utan nagon information géllande derivatan.
52]

For att definiera en fullstdndig Nelder-Mead metod kravs fyra skaléra parametrar. Dessa
inkluderar reflektion p, expansion y, sammandragning v samt krympning o. Parametrarna
maéste uppna foljande krav [52]

p>0, x>1, x>p, 0<y<1l, 0<o<1. (16)

I standardalgoritmen anvénds virdena

p=1 x=2,v=1/2, o =1/2. (17)

Vid anvindande av metoden skapas forst ett simplex med n + 1 horn bestdmda fran
givna startkoordinater. Algoritmen bedémer funktionen i varje punkt av simplexet och letar
sedan efter ett satt att nd ett lagre virde pa funktionen. Detta kan goras genom reflektion,
expansion, sammandragning eller krympning av simplexet. [53]



En iterering med Nelder-Mead metoden initieras genom att rangordna funktionens virde
i punktena n 4 1 i storleksordning. [52]

flxr) < fa) < .o < fwngr) (18)

Dérefter berdknas reflektionspunkten z,. enligt

Tr =T+ p(T — Tny1) = (1+ )T — pTni1 (19)

Om f; <f,. <f, accepteras den reflekterade punkten och iterationen avslutas. Om f,. < f,
berdknas expansionspunkten .

Te =T+ X(2r —T) =T+ pX(T — Zng1) = (1 + pX)T — pXTnt1 (20)

Ar f. < f., accepteras den expanderade punkten och iterationen avslutas. Om f. >f, accep-
teras istéllet x, och iterationen avslutas.

Nista steg dr utforandet av en sammandragning mellan T och det hogre av virdena x,,41
och z,.. Beroende pa vilket virde som &r storst sker antingen en yttre sammandragning eller
en inre ssmmandragning

Om f,, <f, < fn41, skall en yttre sammandragning ske. Da beréknas z..

Te =T +(xr —T) = (14 p7)T — pYTns1 (21)
Om f,. >f, 11, skall en inre sammandragning réaknas z..

Tee =T — (T — anrl) = (1 - 'V)E + VTn+1 (22)

Det sista steget dr krympning. Krympning sker om f. > f, eller f.. < fn4+1. Vid krymp-
ning berdknas

vi=x1+0o(x;—21),i=2,...,n+ 1. (23)

Vid nésta iteration bestar da simplexets punkter av z1, vy, ... ,Up41.[52]
Iterationen upprepas med de nya koordinaterna fér simplexet och ett mindre virde pa
funktionen erhélls om optimeringen &ar lyckad.

3.2.3 Tidsatgang for particle swarm jamfort med Nelder-Mead metoden

For att undersoka hur vil particle swarm fungerar for relevanta malfunktioner i forhallan-
de till Nelder-Mead metod testades exekvering med alternerande optimeringsmetod pa den
realistiska modellen. Savél tidsatgang som resulterande HTQ jamfordes for de olika optime-
ringsmetoderna. Samtliga test utférdes med malfunktionen My och pa den godtyckligt valda
frekvensen 450 MHz. Resultatet redovisas i tabell 5. Samtliga optimeringar har utforts pa
samma dator.

3.3 Modeller for simulering i CST Microwave Studio

Foljande stycken redogér for de modeller som anvéndes vid simulering i CST Microwave
Studio. For de realistiska simuleringarna valdes en fardigstélld modell av ett barnhuvud. Till
varje modell hor en méangd data som bland annat beskriver de ingdende komponenternas
dielektriska egenskaper. Namnda egenskaper extraherades till MATLAB f6r anvindning av
vidare berdkningar.



3.3.1 Forenklad modell

Inledningsvis konstruerades en cylindrisk modell bestaende av enbart gra hjarnsubstans. Mo-
dellen hade radie 100 mm och langd 220 mm, se figur 2. Den omslots av en 20 mm tjock
vattenbolus pa vilken 8 antenner applicerades. Simuleringar pa den férenklade modellen ge-
nomfdrdes pa 10 frekvenser i intervallet 400-850 MHz. Antennerna antogs ha en maxkapacitet
pa 150 watt. Samtliga antenner placerades symmetriskt pa vattenbolusen i syfte att mojlig-
gora en fokuserad uppvarmning av en tumor lokaliserad i den volym vattenbolusen omsluter.
Vattenbolus och antenn visualiseras i figur 3 respektive figur 4. En sférisk tumor med radie
35 mm definierades i cylindern. Tumoéren var forskjuten i férhallande till centrum.

Figur 2: Cylindrisk modell med atta numrerade antenner. Modellen anviindes initialt fo6r
simulering. Cylinderns radie &r 100 mm.

Figur 4: Forstoring av den antenntyp som
Figur 3: Antenner och vattenbolus for den anvandes vid simulering pa den cylindris-
cylindriska modellen. ka modellen.

3.3.2 Realistisk modell av ett barnhuvud

En realistisk modell av ett barnhuvud med tillhérande antennsystem hémtades fran insti-
tutionen for Elektroteknik pa Chalmers, se figur 5 och figur 6. Figur 7 visar barnhuvudets
form utan vattenbolusen. Modellen baseras pa MR-scanning hos ett barn och bestar av flera
olika sorters vdvnad, bland annat gra hjarnsubstans och en tumér av typen medulloblastom.
Modellens antennsystem bestod av 14 antenner placerade pé en omslutande vattenbolus.
Systemet inkluderade &ven antenner av tva olika storlekar, vilka verkade inom tva olika fre-
kvensband. Simulering genomférdes pa 23 frekvenser mellan 300 MHz och 850 MHz. De storre
antennerna var verksamma pa frekvenser mellan 300-550 MHz medan den mindre storleken
anvindes for frekvenserna 400-850 MHz.

3.4 Omvandling fran SAR till temperatur med Pennes ekvation

For att tydliggora vilket resultat som uppnatts efter optimering berédknades SAR om till
temperatur med hjélp av programvaran FEniCS. Omvandling beriknades for varje position i
modellen for att astadkomma en matris av temperaturer istéillet for en matris av SAR-varden.
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Figur 5: Realistisk modell av ett barnhu-
vud. Modellen dr hdmtad fran institutio-
nen for Elektroteknik pa Chalmers.

Figur 6: Genomskéirning av den realistis-
ka modellen. Tumor representeras av rod
farg.

Figur 7: Realistisk modell av ett barnhuvud, utan vattenbolus.

Darmed mojliggjordes en utvirdering géllande huruvida tillrdcklig temperatur uppnétts i
specifika omraden.

FEniCS &r en berdkningsplattform som anvénds for att 16sa partiella differentialekvatio-
ner, skrivna med en sa kallad variationsformulering. Differentialekvationerna 16ses numeriskt
med anvindning av finita elementmetoden, vilken delar in problemdoménen i ett stort antal
mindre omraden och l6ser ekvationerna approximativt pa dessa. Pennes ekvation, se ekvation
(6), kan med hjalp av en variationsformulering uttryckas enligt

/vuads—i—/kVu-Vvdx—i—/wcblodvudx: /Tutvds—l—/Pvdx—l—/wcblodTblodvdx. (24)

Variationsformuleringen av Pennes ekvation hamtades fran institutionen for Elektroteknik pa
Chalmers. I ekvationen ovan representerar Ty;,q blodets temperatur, o dr en konstant som
anvénds for att beteckna virmeflodet ut fran kroppen och P beskriver SAR multiplicerat med
densitet. Analogt med variabelbeskrivningen fér Pennes ekvation i tidigare kapitel represen-
terar k varmeledningsférmaga, w blodperfusion och cp,q blodets virmekapacitet. Slutligen
definieras T,,; som « multiplicerat med omgivningens temperatur. Temperaturen berdknades
relativt kroppstemperaturen vid start, varfor den sista integralen utelimnades vid berékning.

Hér betecknas den sokta funktionen v medan v ar en testfunktion. Det géller d&ven att
u,v € V, dir V definieras som ett kontinuerligt och styckvis linjirt funktionsrum. For att
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16sa Pennes ekvation pa en modell i FEniCS anvindes ett berdkningsnét som genererats i
MATLAB for respektive modell. Berikningsnétet, dven kallat mesh, anviandes for att definiera
V ytterligare.

4 Resultat

I detta kapitel presenteras resultaten som projektgruppen kommit fram till.

4.1 Forenklad modell

Resultaten fran cylindern indikerade att optimeringen medfér en fokusering av stralningen
fran antennerna. Innan optimering stralade antennerna symmetriskt, se figur 8, och efter
optimering dndrades fokuseringen av antennerna med hénsyn till tumorens position, se figur
9. Optimeringen utférdes med malfuktionen Mj och optimeringsmetoden Nelder-Mead.

197810 i 143860
164850 119880
131880 | 95900
98910 71930
65940 47950
23980

32970

Figur 8: Antennernas stralning fore opti- Figur 9: Antennernas stralning efter op-

mering. Figuren visar SAR-férdelningen timering. Figuren visar SAR~férdelningen

(W/kg) for cylindermodellen, frekvens (W/kg) for cylindermodellen, frekvens

400 MHz. 400 MHz. Malfunktionen My samt optime-
ringsmetoden Nelder-Mead anvéndes for
optimering.

I syfte att fortydliga SAR-fordelningen i tumoren konstruerades en figur &ver enbart
denna, se figur 10. Tumdrens position 6verensstdmmer med fokuseringen i figur 9.

70380
58650
46920
35190
23460
11730

Figur 10: Fortydligande av tumdrens position och SAR-férdelning (W /kg) i cylindern efter
optimering pa frekvens 400 MHz. Malfunktionen M samt optimeringsmetoden Nelder-Mead
anvindes for optimering. Endast fordelningen i tumoren &r visualiserad, varfor évrig vavnad
och omgivning representeras av morkbla farg.
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4.2 Realistisk modell

Figur 11 och figur 12 visar pa en skillnad i spridning av SAR respektive temperatur, vilket
indikerar att SAR-fordelningen inte ger en exakt bild av temperaturspridningen. SAR &r
hogst pa utsidan av huvudet, medan temperaturen ar hogst en bit in da vattenbolusen kyler
ner utsidan. Det framstar dven fran figurerna att temperaturen férdelas éver en storre volym
dn SAR samt att SAR &r mer riktat 4t tumoren i nedre bakhuvudet. Optimeringen utférdes
med malfuktionen M; och optimeringsmetoden Nelder-Mead.

18790 33,54

15650 39,12

1 12520 38,70

9390 38,27

6260 37,85

3130 37,42

Figur 11: Resultat av SAR-fordelning Figur 12: Resultat av temperaturfordel-
(W /kg) efter optimering av SAR for barn- ning (°C) pa barnmodellen efter optime-
modellen for frekvens 400 MHz. Mal- ring av SAR enligt figur 11. Frekvens 400

funktionen M; samt optimeringsmetoden MHz.
Nelder-Mead anviandes for optimering.

I tabell 1 presenteras resultaten av optimeringen for barnmodellen med maéalfunktionen
M; samt kvalitetindikatorers viarden for dem. I tabellen gar det att se att frekvens 500 MHz
genererade det lagsta viardet pa HTQ med tillricklig temperaturékning. Téckningsgraden,
TCas, av tumoren &r noll for samtliga frekvenser. Den temperaturen som uppnés i minst 50
% av tumorens volym, Tsg, gér som storst forandring mellan frekvenserna 500 MHz och 600
MHz.

Frekvens (MHZ) HTQ TCQ5 T50 (OC) Tmaac (OC)
300 8.1 0 37,9 39,8
400 9,3 0 37.8 41,1
500 8.9 0 37,8 41,1
600 21,8 0 37,3 39,5
700 225 0 37,3 39,1
800 22,5 0 37.3 39,2

Tabell 1: Resultat fér berdkningar baserade pa en realistisk modell, se figur 5. Optimeringen
som ligger till grund for resultaten &r baserad pa malfunktion My. T5¢ 4r temperaturen nadd i
50 % av tumoren och T, dr den totala maxtemperaturen uppnédd i tumoren. De frekvenser
som ar markerade med turkost kan anvindas av bade stora och sma antenner, varfér samtliga
14 antenner dr aktiva. For 6vriga frekvenser &r endast en sorts antenn aktiv.

Resultaten i tabell 1 presenteras &ven i figur 13, figur 14 och figur 15. Ur figur 13 syns det
att kurvan for T .y fOr tumoren nar som hogst temperatur mellan frekvenserna 400 MHz och
500 MHz. Figur 15 visar att HT'Q &r runt 8 mellan frekvens 300 MHz och 500 MHz. Déarefter
sker en kraftig 6kning av HT'Q som far varden runt 22. For att en behandlingsplan ska kunna
appliceras pa en verklig patient behéver HT'Q vara mindre &n ett, vilket gor samtliga virden
pa HTQ hoga. Observera att figur 13, 14 och 15 endast baseras pa arbetets implementerade
antennsystem dér olika antenner fungerar for olika frekvenser, samt att alla aktiva antenner
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stralar med samma frekvens. Resultaten motsvarar ddrmed inte nédvéndigtvis mer generella
fall.

Frekvensberoende hos Tmax i tumdr Frekvensberoende hos Tso

41 9 386

T(C)
T, (0

395

a9 a7
200 350 00 450 500 550 600 650 700 750 800 200 350 400 450 500 550 800 50 700 750 800

Frekvens (MHz) Frekvens (MHz)

Figur 13: Grafisk representation av hur T,y Figur 14: Grafisk representation av hur
i tumor varierar med stralningens frekvens. T5 varierar med stralningens frekvens.

HTQ vid olika frekvenser

24

300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800

Frekvens (MHz)
Figur 15: Grafisk representation av hur HTQ varierar med stralningens frekvens.

Figur 11 och 12 visar SAR-fordelningen och temperaturférdelningen for frekvens 400 MHz.
Denna frekvens gav lagst HT'Q och hogst TCas, se tabell 1.

4.3 Jamforelse av malfunktionerna HTQ och HTC,;

Projektgruppen har optimerat med HTQ respektive HTCg5 som malfunktion. Optimeringen
har utférts med egenviardesmetoden som optimeringsmetod 6ver frekvens 400 MHz. Tabell 2
och 3 visar antenninstéllningar och kvalitetsindikatorers varden for malfunktionerna.

Malfunktion | Frekvens (MHz) | HTQ | TCas
HTCq5 400 398 0
HTQ 400 398 0

Tabell 2: Resultat fére optimering pa en realistisk modell, se figur 5. Fére optimering &r alla
antenner instillda pa samma amplitud och fas.

Tabell 2 och 3 indikerar att optimering 6ver malfunktion HTCsys ger likvirdiga resultat
pa kvalitetsindikatorerna fér barnmodellen. Samtliga antenninstéllningar, amplitud och fas,
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Malfunktion | Amplitud Fas Frekvens (MHz) | HTQ | TCqs
HTCss Se bilaga | Se bilaga 400 8,77 0
HTQ Se bilaga | Se bilaga 400 8,77 0

Tabell 3: Resultat for berdkningar baserade pa en realistisk modell, se figur 5. Efter optimering
ar antennerna instéllda den amplitud och fas som optimeringen rekommenderat.

fér de stora antennerna hade samma vérde vid optimering med HTCy5 och HTQ. Antennin-
stdllningarna for de sma antennerna skiljde sig at mellan malfunktionerna. Till skillnad fran
HTQ vars instéllningar varierade fér de sma antennerna, var alla utom en antenn avstédngd
vid anvandande av HTCss.

4.4 Tidsjamforelse av optimeringsmetoder

Projektet undersokte och jamforde particle swarm och Nelder-Mead metoden som tva opti-
meringsmetoder. De malfunktioner som jamfordes var HTQ samt HTCos. I tabell 5 presente-
ras en jamforelse avseende tidsatgang och HTQ-vérden av particle swarm och Nelder-Mead
metoden. Flera test utfordes for sékerhet.

HTQ NM | Tid (s) NM [ HTQ PS | Tid(s) PS [ [AHTQ] | |Atid| (s)
Test 1 | 7,0807 265,819 8,1670 | 772,877 | 1,0774 | 507,058
Test 2 | 8,6408 264,023 81651 | 742,287 | 0,4757 | 478,264
Test 3 | 17,8860 260,978 8,1659 | 765,96 | 0,2799 | 505,018
Test 4 | 8,1496 261,630 8,1649 | 763,998 | 0,0153 | 502,368

Tabell 4: Jamforelse av tidsatgang i sekunder och HTQ-vérden av optimeringsmetoderna
particle swarm (PS) och Nelder-Mead (NM). Alla test utférdes pa samma modell och med
samma data.

Tabell 5 visar att particle swarm tar betydligt ldngre tid att optimera med. Fér samtliga
tidsjamforelser tog particle swarm néstan tre ganger sa lang tid som Nelder-Mead metoden.
Skillnaden i HTQ som ges av metoderna &r liten da hansyn tas till de HTQ-véirden som
uppnés. I majoriteten av test blir HT'Q med particle swarm négot hogre &n HT'Q for Nelder-
Mead.

5 Diskussion

Resultatet fran den cylindriska modellen indikerar att optimeringen paverkar antennernas
fokusering pa ett onskvért séitt. Fore optimering stralar samtliga antenner symmetriskt mot
centrum. Efter optimering anpassas antennernas instéllningar efter tumdrens position for att
mojliggora en fokuserad uppvirmning.

Resultatet fran studien av den realistiska modellen visar att det &r mdjligt att uppna ons-
kad temperaturokning i modellens tumoér med nuvarande metod och implementation. Tem-
peraturer 6ver 41°C har uppnatts i tumdoren for den realistiska modellen, se tabell 1. Detta
sker med en maximal temperatur pa 42°C i omkringliggande frisk vivnad. Aven kvalitetsindi-
katorerna HT'Q och TCsy5 har beridknats, se tabell 1. Det basta HTQ-viarde som uppnéatts vid
tillracklig temperaturckning ar 8,9, vilket fas for frekvensen 500 MHz och optimeringsmetod
M;i. Onskvirt resultat for kvalitetsindikatorerna ar HTQ < 1 samt TCgs > 0.75. Baserat pa.
projektets resultat skulle ddrmed en hypertermibehandling inte rekommenderas for det speci-
fika fall som undersokts. Resultatet indikerar att det &r svart att virma upp den djupliggande
tumoren tillréckligt utan uppkomst av hot spots, med nuvarande antennsystem och med sam-
ma frekvens pa samtliga antenner i systemet. Uppkomst av hot spots kan &ven bero pa att
det finns speciellt kénslig vavnad i néra anslutning till tuméren, till exempel CSF. Baserat
pa tumorens storlek och dess djup, kan det anses vara komplext att n& 6nskad uppvirmning
och fokusering. Utifran detta kan de presenterade resultaten betraktas som rimliga.
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Omvandling mellan SAR och temperatur har utforts, vartefter temperaturdistribution
for olika frekvenser har utvirderats. Som det gar att se i figur 11 och 12, skiljer sig SAR-
och temperaturfordelningen for barnmodellen betydligt. SAR fokuseras mot tuméren i nedre
bakhuvudet medan temperaturen forskjuts. Detta beror delvis p4 modellen som beskriver
blodperfusionen i hjarnan som anvénds i Pennes bioheat-ekvation. Det gar dven att se att
vattenbolusen kyler ned utsidan av huvudet och att den maximala temperaturen hamnar en
bit in. Eftersom det &r temperaturékningen som &r vésentlig fér en hypertermibehandling
ar det av betydelse att se till den uppskattade temperaturen och inte endast SAR-vérdena.
Maximal temperatur i tumoren for respektive frekvens presenteras i tabell 1. Forandringen av
HTQ, T samt maximal temperatur i tumor, T, 4., visualiseras i figur 13, figur 14 och figur
15. Med hjalp av Tsg tydliggors att den generella temperaturdistributionen minskar for 6kad
frekvens inom det undersokta intervallet. Resultatet beror troligtvis pa att hogre frekvenser
har kortare intréngningsdjup och dérmed inte nar tuméren. Samtidigt dr tumoéren bade stor
och djupliggande, vilket bidrar till laga virden pa Tsg. Figur 13 indikerar att den maximala
temperaturen i tumoren till stor del paverkas av antalet antenner i systemet. Vid frekvens 400
MHz och 500 MHz ar samtliga antenner i systemet aktiva, vilket resulterar i en hég maximal
temperatur i tumoren. Detta tydliggor vikten av att utforma ett vilanpassat antennsystem.
For frekvenser som &r hogre dn 500 MHz &r endast den mindre antennsorten aktiv, vilket
bidrar till sdmre virden pa samtliga parametrar pa grund av antennernas placering och
intrangningsdjup.

Figur 11 kan pa forhand ge uppfattningen att det troligtvis &r mycket svart att ticka hela
tumoren med stralningen fran antennerna, pé grund av tumorens position och storlek. Detta
styrks av de virden pa kvalitetsindikatorer som presenteras i tabell 1 . Det finns en mojlighet
att tumoren ligger for djupt samt ar for stor for att kunna varmas upp tillrdckligt med
hjalp det antennsystem som anvénts i studien. En 16sning for att mdéjliggéra uppviarmning
av en stor djupliggande tumor kan vara att istéllet sekventiellt fokusera uppvérmningen pa
olika delar av tuméren. Genom att dela upp tuméren kan frekvens och antenninstéllningar
anpassas for att virma en mindre del at gangen, vilket troligtvis resulterar i en forbattrad
uppvarmning och téckningsgrad av tumoren.

5.1 Malfunktioner

M;j &r ett mer simpelt fall som ger en bild av hur stor médngd SAR som finns i tuméren
jamfort med frisk vivnad, HTQ visar pa vart det finns hot spots och HTCs5 tar hiansyn till
bade HTQ och TCas median samtidigt. Notera att TCas median avviker fran TCos. My och
HTQ tar inte hénsyn till hur stor andel av tumorviavnaden som varms upp och HTCys &r en
ny funktion och dérmed inte vilbeprévad.

Fran jamforelsen av HTQ och HTCs5 som maélfunktioner gar det inte att dra nagra slut-
satser angéende vilken funktion som ger ett battre behandlingsforslag. Anledningen till detta
kan vara att TCas median 8r av storleksordningen 10~% i alla studerade fall och dérmed unge-
far konstant noll. P4 s& sétt har TCas ynedian varit nérpa oberoende pa frekvens och ddrmed
har féréndring av parametern inte varit mojlig for att optimera méalfunktionen HTCy5. Ba-
serat pa detta har bada malfunktioner i slutdndan utfért samma sak, ndmligen att minimera
HTQ.

Virdet pa kvalitetsindikatorn HT'Q som erhalls vid optimering av malfunktionerna HT'Q
och HTCg5 vid frekvens 400 MHz &r 8,8. Detta virde ligger nédra det ligsta virde som
uppnéatts med méalfunktionen My, 8,1.

Jamforelsen mellan méalfunktionerna HT(Q och HTCy5 visar att i det studerade fallet inte
finns nagon skillnad mellan de erhallna resultaten for frekvens 400 MHz. Malfunktionen Mj
som anvéants for att modellera SAR- och temperaturférdelningen 6ver barnmodellen gav vid
samma frekvens ett hogre viarde pa HTQ, 9,3.

Det skulle i framtida projekt vara intressant att vidare studera skillnader mellan HTQ och
HTCsys, speciellt i fall med mer ytliga tumorer da tdckningsgraden far ett storre virde. Vidare
hade det varit av virde att underséka huruvida béttre resultat fér uppvirmning av tuméren
i den realistiska modellen hade gatt att uppna med optimering 6ver HTQ eller HTCos5.
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5.2 Antennsystemet

En faktor som paverkar resultatet av studien adr utformningen av antennsystem for respektive
modell. Den realistiska modellen anvinde en komplex utformning av antennsystemet, besta-
ende av antenner av tva olika storlekar. Samtliga antenner som anvénts under en optimering
har anvint samma frekvens. Darmed har antennerna delats in i tva olika system beroende
pa antennstorlek. Vidare hade det varit av virde att studera hur kombinationer av ndmnda
antennsystem presterar i jamforelse med anvéindning av enbart ett av systemen. Genom att
kombinera system med olika frekvensband skulle troligtvis en béattre fokusering mdojliggoras,
till f6ljd av olika frekvensers intréangningsdjup och férméaga att fokusera. Till exempel kan
de stora antennera anvidndas for att skapa en grundliggande uppvarmning av malomradet,
medan de mindre antennerna anvinds for att mer fokuserat virma upp kalla omraden som
eventuellt kvarstar i malomradet.

Begransningar i intrdngningsdjup medfor att endast ett visst antal antenner kan anses
vara relevanta for att fokusera pa en tumor, beroende pa antennernas position i forhallande till
tumoren. D& frekvensen foréandras skalas intrangningsdjupet med faktorn ﬁ, enligt ekvation

(2). Skillnaden i intrangningsdjup mellan frekvenserna 300 MHz och 850 MHz beréknas enligt
ekvation

1 1

V2r3005  vamssoe o™ (25)
Skillnaden i intréngningsdjup tydliggér varfor antalet antenner som kan anses ha en be-
tydande paverkan pa uppvirmningen féréndras med frekvens. Ytterligare en aspekt att un-
dersoka i framtida studier &r dédrmed huruvida en kombination av antenner med olika fre-
kvenser kan prestera battre &n arbetets nuvarande implementation. I enlighet med tidigare
resonemang skulle detta troligtvis mdjliggora en béttre fokusering, d& utokade intervall for
intrangningsdjup skulle medfora stérre mojlighet att anpassa respektive antenns installningar

till tumorens position.

5.3 Tidsjamforelse av optimeringsmetoder

Da tidsatgangen vid anvindning av particle swarm respektive Nelder-Mead metoden jamfor-
des framkom en relativt stor skillnad i berdkningstid, se tabell 5. Resultatet visar att particle
swarm har en ldngre berdkningstid. Detta kan bero pa antalet variabler som anvénts, da par-
ticle swarm anses vara fordelaktig for ett stort antal variabler till skillnad fran Nelder-Mead
som verkar béttre pa ett mindre antal variabler. Darmed ar det mdjligt att particle swarm
presterar béttre vid optimering Gver ett storre antal antenner.

Optimeringsmetodens berékningstid kan anses vara relevant da arbetet med att skapa en
effektiv behandlingsplan ar begrénsad. Vid planering infér en behandling &r optimeringstiden
vanligtvis inte en kritisk faktor. Daremot kan tidsdtgdngen vara av stor betydelse under en
pagaende behandling, d& en nuvarande behandlingsplan eventuellt beh6éver uppdateras for
att ta hdnsyn till uppkomna hot spots. Samtidigt far kortare berdkningstid inte medfora légre
kvalitet, vilket heller inte verkar vara fallet i de test som utforts i studien. Den resulterande
skillnaden i HTQ kan anses vara obetydlig d& den ar forhallandevis liten i detta fall. Daremot
indikerar HT'Q-véirdena i tabell 5 att resultat efter optimering med Nelder-Mead metoden
varierar mer an likvirdiga resultat med particle swarm som optimeringsmetod. Variationen
beror troligtvis pa att Nelder-Mead har en viss tendens att fastna i lokala extrempunkter,
vilket &r en av metodens svagheter.

Nelder-Mead metoden baseras endast pa funktionsvirden, istéllet for att &ven paverkas
av slumpmaéssiga parametrar likt particle swarm. Detta kan vara en mojlig orsak till varfor
Nelder-Mead i detta fall finner en 16sning snabbare &n particle swarm. Med féregaende reso-
nemang borde dock de slumpmassiga talens paverkan pa particle swarm medféra att particle
swarm ibland presterar béttre &n Nelder-Mead metod med avseende péa tidsatgang. En sa-
dan studie skulle kréava betydligt fler testfall 4n vad som presenterats i detta arbete, varfor
inga slutsatser angaende detta kan dras. Vid optimering med savéil Nelder-Mead metoden
som particle swarm har MATLABSs inbyggda funktioner fér respektive optimeringsmetod an-
vants. Detta medfér begréansningar i anpassningsférméaga efter problemets specifika karaktér.
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Dé particle swarm paverkas av flertalet skalfaktorer skulle en implementation av algoritmen
som &r mer anpassad till arbetets specifika problem vara vérdefull att undersoka.

5.4 Forslag pa vidareutvecklingar

D& HTCy5 och HTQ i detta fall presterat likvirdigt skulle det vara av intresse att utfora en
jamforelse av malfunktionerna pa en modell dér en béttre tackningsgrad uppnatts. Darmed
skulle funktionernas olikheter kunna resultera i tydligare skillnader hos kvalitetsindikatorer.

I enlighet med tidigare resonemang kan particle swarm anses vara fortsatt intressant att
studera, delvis for att undersdka huruvida den presenterade tidsskillnaden kvarstar vid en
mer specifik implementation av algoritmen men ocksé till foljd av att metoden anvénds i
flertalet studier gillande hypertermi. Particle swarm kan &dven vara av intresse att studera
vid anviandning av antennsystem med fler antenner, d& metoden anses prestera béttre for ett
storre antal variabler.

Slutligen medfor skillnader i intrangningsdjup for olika frekvenser dven att studier av olika
varianter av antennsystem &r av intresse, speciellt system som mojliggér anvindning av olika
frekvenser pa olika antenner.

6 Slutsats

Med nuvarande antennsystem, metod och malfunktion dr det inte rekommenderat att utfora
en hypertermibehandling i det studerade fallet. Resultatet beror pa att tumoren bade ar
stor och djupliggande, varfor tillracklig uppvarmning inte uppnéas utan uppkomst av hot
spots. Studiens bésta resultat fas fér optimering av malfunktionen My pa frekvens 500 MHz.
For ndmnd optimering far HTQ véirdet 8,9 och TCys virdet 0. En temperatur 7" > 41°C
har dstadkommits i tumoren, dock med otillréckliga varden pa kvalitetsindikatorer. Darmed
tycks det med nuvarande implementation inte vara mdjligt att virma tumdren tillréckligt
utan uppkomst av hot spots.

Understkning av frekvensberoende hos temperaturparametrar visar att den generella tem-
peraturdistributionen i modellen, har métt i den temperaturdokning som uppfylls av minst 50
% av tumorens volym, forsdmras da frekvensen okar. Frekvensberoende aterfinns &dven hos
savil HTQ som maximal temperatur i tuméren. Okad frekvens resulterar i hogre HTQ. Den
maximala temperaturen 6kar modellens tumér 6kar for frekvenser som ar lagre &n 400 MHz,
for att sedan stabiliseras nagot. For frekvenser som ar hogre &n 500 MHz minskar den maxi-
mala temperaturen i tumoren. Detta beror péa att antalet aktiva antenner for den studerade
modellen dndras med frekvens. For frekvens 400 MHz och 500 MHz &r samtliga antenner
verksamma, vilket resulterar i hégre maximal temperatur i tumoren.

Tidsjamforelse av optimeringsmetoderna Nelder-Mead och particle swarm visar att be-
rakningstiden ar betydligt langre for den sistndmnda medan skillnaden i HT'Q &r obetydlig.
Dérmed ar Nelder-Mead metoden att foredra for modellens implementerade antennsystem.

Forslag pa framtida vidareutvecklingar inkluderar fortsatta studier av optimeringsme-
toden particle swarm for ett storre antal antenner, implementation av antennsystem vars
antenner verkar pa olika frekvenser samt vidare undersékning av malfunktionen HTCays.
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A Bilagor

A.1 Antenninstallningar

Antenn | Amplitud Fas
1 0,1748 13,5704
2 0,1183 -148,4920
3 0,9074 150,8117
4 0,6577 -131,0028
5 0,6638 167,7160
6 05177 | -12,1920
7 0,2420 20,9757
8 0,0319 20,2393
9 0,3516 -139,0206
10 0,2308 -178,9911
11 0,1268 -143,6542
12 0,5773 7,9582
13 0,2591 76,9280
14 0,2155 -6,2937

Tabell 5: Antenninstéllningar efter optimering av

malfunktion M; samt frekvens 400 MHz.
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