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Sammandrag

Hjarntumor utgor mer dn en fjardedel av all barncancer. I dagslaget anvéands cellgifter
i kombination med joniserande stralning fér att behandla de tumorer som inte gar att
operera. Hoga straldoser mot den unga hjiarnan kan leda till permanenta skador vilket
drastiskt paverkar livskvaliteten hos de barn som 6verlever cancern. Det ar darfor viktigt
att ta fram en mer skonsam behandlingsmetod som kan minimera anvindandet av
joniserande stralning. Ett sitt att stéirka behandlingen med cellgifter &r att temporért
oppna upp blod-hjarnbarridren. Tidigare forskning indikerar att detta dr genomfoérbart
med hjalp av hypertermi. For att uppna hypertermi efterstrdvas en temperatur pa
4044 °C utan att omkringliggande vivnad varms upp.

Syftet med detta arbete var att utveckla ett system for att varma upp en mus-
hjéarna for att uppna hypertermi. Tva separata system utvecklades, ett som bygger pa
konduktiv uppvarmning och ett som bygger pa uppvirmning med hjilp av mikrovagor.
Mikrovagssystemet bestar av en bowtie-antenn som designats for att fungera optimalt
vid 2,45 GHz medan den konduktiva uppvirmningen bygger pa en metallplatta vars
baksida forsags med en slinga av kanthaltrad. Samtidigt utvecklades ett kylsystem
med syfte att bibehalla musens kroppstemperatur. Kylsystemet bestar av en hydrogel
som bolus i vilken vattenkanaler gjots. Vidare studerades olika ytbehandlingar for att
forbattra bolusens egenskaper. For att undvika uppvarmning av antennen utvecklades
dven ett separat kylsystem for kylning av denna.

Verifikation av det konduktiva systemet visade att denna uppvirmningsmetod
ej var kompatibel med en hydrogelbolus. Fokus lades darfér pa att utveckla
det mikrovagsbaserade systemet. Verifikation av detta visade att det &r mojligt
att lokalt vérma ett omrade i en fantommus 3-7°C utan att véarmen sprids till
resten av fantomen. Varmeutbredningen verifierades genom termiska simuleringar.
Tidsintervallet for uppvarmningen gar att styra genom att reglera den effekt som
tillfors antennen. Déaremot har projektet inte kunnat uppvisa 6nskvérd repeterbarhet i
uppvarmningen da fantommusens placering i bolusen samt antennens position paverkar
resultatet. Experiment visade dven att det krdvs en forbéattrad variant av bolusen for
att pa ett effektivt sétt kunna bibehalla normal kroppstemperatur i muskroppen.



Abstract

More than one fourth of childhood cancers are brain tumors. Currently, chemotherapy
in a combination with ionizing radiation is used to treat tumors that are unresectable.
The high doses of radiation to the young brain can result in permanent damage which
drastically affects the quality of life of those children who survived their cancer. It is
therefore important to develop a more gentle method of treatment to minimize the use
of ionized radiation. One way to enhance the chemotherapy is to temporally open the
blood-brain barrier. There are indications that this can be done using hyperthermia.
To achieve hyperthermia a temperature between 4044 °C is sought without heating up
surrounding tissue.

The purpose of this work was to develop a system to heat up the brain of a
mouse to achieve hyperthermia. Two separate systems where developed, one design
using conductive heating and one using microwaves. The microwave system consists of
a bowtie-antenna designed to operate at a frequency of 2,45 GHz and the conductive
heating system was based on a metal plate with an attached wire of kanthal. At the same
time a cooling system was developed with purpose to regulate the body temperature of
the mouse. The cooling system consists of a hydrogel as bolus in which water channels
were molded. The purpose of the channels was to circulate water through the bolus
with the prospect of regulating the body heat. Further, different surface treatments
were studied to improve the characteristics of the bolus. A separate cooling system was
developed to prevent heating of the antenna.

System verification showed that the design utilizing conductive heating did not
work with a hydrogel bolus. Focus was therefore directed towards the microwave design.
This design showed that it is possible to locally heat an area in a phantom 3-7°C
without the heat spreading to the rest of the phantom. Thermal simulations verified
these results. The time interval in which the heating occurs is controllable by controlling
the power supplied to the antenna. However, the system has difficulties with regards to
repeatability due to aberrations in placement of the phantom in the bolus and of the
antenna, which affects the results. Experiments also showed that an improved design is
needed in order to effectively regulate the body temperature of the mouse.
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Definitioner

Bolus

Cytostatika
Fantom
Hydrogel
Hypertermi

Matchningskrets
Milli—Q®—Vatten

Permittivitet

Polymerer

Voxel
VNA

uppvarmningsobjekt  och
Anvinds

Kylande  grénssnitt — mellan
uppvarmningselement vid hypertermibehandlingar.
ocksa for att ddmpa elektromagnetiska reflektioner

Cellgifter som anvénds for att behandla cancer
Testobjekt
Vattenbaserad gel tillverkad av polymerer

Okning av kroppens temperatur, i denna rapport endast av ex-
terna varmekéallor

Krets som matchar koaxialkabelns och antennens impedans

Destillerat vatten som renats ytterligare genom avjoniseringspro-
cesser

Materialegenskap som beskriver hur ett elektriskt falt beter sig i
materialet

Kemiska foreningar i langa kedjor, uppbyggda av flera mindre
molekyler

Tredimensionell, kubisk motsvarighet till pixel

Nétverksanalysator (Vector Network Analyzer)



1 Inledning

Varje ar drabbas ett hundratal barn i Sverige av hjarntumor [1]. Drygt 80 % av de drab-
bade barnen 6verlever, men komplikationer sasom hormonstorningar, tillvaxtstorningar,
siémre minne, nedsatt koncentration, okad trétthet, synbortfall, psykosociala problem
och svarigheter med inldrning kan uppsta vid behandling med hoga stral- och cytosta-
tikadoser och dérefter bli bestaende [2], [3]. Framfor allt 4r det behandling med joni-
serande stralning som leder till dessa problem [1]. Barns hjdrnor &r fortfarande under
utveckling och &r darfér mer kénsliga &n vuxnas, vilket dr en anledning till en storre
negativ effekt pa hjarnan under stralbehandling.

Processer i hjarnan som nybildning av nervceller och bildning av stamceller
dr de processer som riskerar att hdmmas vid stralbehandling [1]. I de flesta fall av
hjarntumérer hos barn tillampas kirurgi som en forsta behandlingsmetod [1]. Tuméren
avldgsnas da fran det drabbade omradet men det &r inte alltid genomférbart att genom
kirurgi eliminera hela tuméren [1]. Eventuella kvarvarande tumérrester kan behandlas
med stralning eller cytostatika. Det forekommer dven sjukdomsfall dér kirurgi inte
ar en mojlig behandlingsmetod. Om tuméren har vuxit ihop med omkringliggande
frisk vdvnad, eller &r oatkomligt placerad, kan tuméren vara inoperabel [1]. Vid
dessa situationer dr metoder som stralning och kemoterapi avgorande for en mojlig
behandling. Valet av behandlingsmetod &r beroende av vilken typ av tumér, vilken
typ av mutation, samt var i hjirnan tumoren &r lokaliserad [1].

Hjérnan och darmed en hjarntumoér skyddas av kroppens blod-hjarnbarriar
(BHB). Det betyder att cytostatika, liksom andra likemedel, endast kan passera in
i hjarnan i begrinsad utstrickning [4]. Cytostatika behdver na en hjarntumor for
att hindra dess celldelning och pa sa sitt bota eller halla tillbaka sjukdomsférloppet
[5]. Det &r déarfor onskvért att utveckla behandlingsmetoder dér cytostatika har
béttre mojlighet att passera BHB. Om effektiviteten av cytostatika okar med
genomtriangligheten av barridiren och behandlingen av hjarntumoérer blir mer
slagkraftig, kan straldoser med medférda komplikationer och bieffekter minskas.

Forskning tyder pa att en temperaturdkning i hjarnan kan bidra till en 6kad ge-
nomtranglighet av BHB [6]. En sadan temperaturokning kallas hypertermi, vilket &r en
Okning av kroppens temperatur som kroppen inte sjélv reglerar. Hypertermi har sedan
lange tillampats som behandlingsmetod mot en méngd olika sjukdomar [7]. Pa senare
ar har forskning utforts med fokus pa att nyttja den effektiva paverkan hypertermi
har visat sig ha i behandling mot cancer [7]. Ett mal med en tilliggsbehandling som
hypertermi &ar att med virme temporirt 6ppna upp BHB for att uppna en mildare
behandling av hjarntumor.

Tva metoder for att uppna hypertermi &r intern uppvéarmning med mikrovagor
samt vdrmekonduktion, en uppvarmning som sker externt. Metoderna skulle kunna
tillampas som en kombinationsterapi for att 6ppna upp BHB tillfdlligt och lata cy-
tostatika passera och dérfér mer verksamt behandla hjarntumorer.



1.1 Syfte

Syftet med detta projekt dr att utveckla ett mikrovagsbaserat system for att homogent
varma upp hjédrnan pa en mus, vars alder motsvarar ett barn i aldern 3-5 ar, till en
temperatur mellan 40°C och 44°C. Denna temperatur ska kunna upprétthallas pa ett
kontrollerat sétt under en forutbestamd tid. Férhoppningen &r att en uppvéarmning
av hjiarnan leder till en tempordr 6ppning av blod-hjarnbarridren. Ett langsiktigt mal
ar darfor att systemet, i en vidareutvecklad version, ska kunna anvéndas for en mer
effektiv behandling av hjarntumorer hos barn.

1.2 Problemformulering

Mikrovagsuppvéirmningen baseras pa ett antennsystem som behover designas for att
verka vid frekvensen 2,45 GHz. Vid denna frekvens erhalls ett intrangningsdjup som &r
anpassat till storleken av hjdrnan pa en mus. Musen behover placeras i en behallare
som fylls med en bolus, i syfte att minimera forluster vid mikrovagsuppvarmningen. For
att koncentrera uppvéarmningen till musens hjéarna behdver ett kylsystem for kylning
av muskroppen implementeras i bolusen. En helkroppsuppviarmning antas ndmligen ha
en negativ inverkan pa resultatet. Det ar d&ven nodvéandigt att utveckla ett kylsystem
for antennen.

En alternativ uppvirmningsenhet, som bygger pa konduktiv uppvirmning,
behover utvecklas for jamforelse med den mikrovagsbaserade uppvéarmningen.
Det vore optimalt om en och samma behallare var kompatibel med bada
uppvarmningsenheterna. I Figur 1 visas en idéskiss av hur systemet skulle kunna
se ut vid mikrovagsbaserad uppvéirmning. Antennen #r forsdnkt i ett vattenfyllt
antennhus som &r kopplat till ett separat kylsystem. Tillsammans utgor antennen
och antennhuset det ovan ndmnda antennsystemet. Den konduktiva uppvirmningen
skulle kunna ske genom att ett virmeelement placeras diar antennsystemet nu befinner
sig 1 figuren. Tillsammans med behallaren utgér endera uppvéarmningsenheten det
kompletta uppvarmningssystemet.



Figur 1: Idéskiss av 16sning fér uppvarmning med mikrovagor. I antennsystemet ingar antennen och
antennhuset. Systemet for konduktiv uppvirmning byggs pa samma prototyp med ett virmeelement
istéillet for antennsystem.

I punktlistan nedan sammanfattas de delproblem som behdver 16sas i projektet.

e Utveckling av antennsystem. Antennen &r en sa kallad bowtie-antenn som
behover designas for att fungera vid frekvensen 2,45 GHz. Reflektionskoefficienten
ska vara ldagre dan —10dB i ett frekvensband som é&r centrerat kring 2,45 GHz.
Frekvensbandet behover vara tillrdckligt brett for att antennen inte ska vara alltfor
kénslig for sma variationer i uppstéllningen.

e Utveckling av behallare, bolus och kylsystem. En enkel behallare som ér
kompatibel med bada uppvarmningsenheterna behover tas fram. Det maste vara
mojligt att implementera ett kylsystem i behallaren for att temperaturutveckling-
en i musen ska kunna kontrolleras. Behallaren fylls med en bolus i vilken musen
placeras. Det dr nodvéndigt att forma bolusen sa att den helt omsluter musen. Pa
sa sétt minimeras reflektionen av elektromagnetiska vagor mellan antennen och
musen. Det behovs dven en separat kylning av antennsystemet.

e Ytbehandling av bolus. Bolusen tillverkas enligt ett tidigare framtaget
tillvigagangssitt [8]. Bolusen forlorar vatten éver tid, vilket paverkar bolusens
form. Da bolusen framstélls for att tatt omsluta en muskropp kan en foréandring
av dess form negativt paverka resultatet. Vidare har bolusen upplevts hal och
svarhanterlig, sdrskilt da ytan kommer i kontakt med vatten. Foljaktligen finns
det intresse av att forbattra bolusens egenskaper genom att géra den mindre hal
och minska vattenforlusten.

e Utviardering av systemet. Da en prototyp av systemet har tagits fram ar det
nodvandigt att experimentellt verifiera dess funktion. I detta syfte behover en



lamplig forstarkarkrets tas fram. Malet ar att homogent varma upp en mushjérna
till en temperatur som dérefter halls konstant under en férutbestdmd tid. Det
mikrovagsbaserade systemet jamfors med systemet dar konduktiv uppvéarmning
anvands.

e Numeriska simuleringar. Den experimentella utvirderingen behéver komple-
menteras av termiska simuleringar. Optimalt bor temperaturutbredningen som
uppmaéts vid experimenten ¢verensstdmma med simuleringsresultatet.

1.3 Avgransningar

Det ligger utanfor projektramarna att utfora studier pa forsoksdjur. Vid utvérdering
av systemet anvands istdllet en fantommus. En bowtie-antenn anvands for att virma
upp fantommusen med hjéalp av mikrovagor. Denna typ av antenn har tidigare anvénts
i liknande projekt och den forvintas vara mojlig att anpassa till det aktuella frekvens-
bandet. Inget arbete ldggs pa att understka nagra andra antenntyper. Vidare &r den
mikrovagsbaserade uppvéarmingen begriansad till en antenn.

Designen av antennsystemet sker i programmet CST Microwave Studio 2017.
Vid de termiska simuleringarna, som gors i samma program, approximeras musen
med en rektanguldr muskelfantom med dimensioner som motsvarar dess storlek.
Uppvarmningen sker vid frekvensen 2,45 GHz som ér en sa kallad fri frekvens som far
anvindas utan speciella tillstand [9]. Vidare tillverkas hydrogelen utifran en redan
framtagen metod som har hamtats fran ett tidigare kandidatatarbete [8].

1.4 Bilder och grafik

De figurer, illustrationer, tabeller, grafer och métdata som presenteras i detta arbete
ar framstéllda av projektgruppen om inte annat specificeras. Detaljer om framstéllning
definieras tydligare i néra anslutning till grafiken i texten.



2 Teori

Nedan foljer den teori som ligger till grund fér detta projekt. Elektromagnetiska be-
grepp som intrangningsdjup, SAR (Specific Absorption Rate) och spridningsparametrar
definieras och forklaras. Dessutom ges en beskrivning av hur bolus anvinds i syfte att
minska elektromagnetiska forluster.

2.1 Elektromagnetisk stralning

All elektromagnetisk stralning &ér férenad med en viss effektoverforing. Da en elektro-
magnetisk vag propagerar i ett material med forluster avtar effekten exponentiellt med
det propagerade avstandet. Det géller att

P(z) = P(0)e >, (1)

dar z ar propagationsriktningen och 4 ar intrdngninsdjupet. Nar vagen har propagerat
striickan z = ¢ har dess effekt dimpats med en faktor e2. Intringsdjupet ges av

1
\/W7 (2)

déar f ar vagens frekvens och p samt o ar permeabiliteten respektive konduktiviteten
for materialet som vagen propagerar i.

Elektromagnetiska vagor i ett ungefirligt frekvensintervall fran 300 MHz till
300 GHz kallas mikrovagor [10]. Detta frekvensintervall motsvaras av vaglingder
mellan 1m och 1mm [10]. Mikrovagor har ett intréangningsdjup som goér dem
anviandbara i medicinska syften, till exempel vid hypertermibehandlingar [11].

Vid hypertermibehandlingar anvinds SAR som ett matt pa hur elektromagnetisk
stralning absorberas i kroppsviavnad. SAR definieras enligt

SAR = l/ ‘7<7")|E(7°)’2dv7 (3)
Vv p(r)

dér V' dr volymen av ett specifikt omrade, o(7) &r konduktiviteten, |E(7)| &r storleken

av det elektriska filtet och p(r) &r densiteten. Om SAR multipliceras med densiteten

erhalls effektforlustdensiteten i omradet.

5=

2.2 Spridningsparametrar

Begreppet spridningsparametrar anvénds ofta for att beskriva ett elektriskt system vid
hoga frekvenser. De sa kallade S-parametrarna kan sammanfattas i en matris med ele-
menten Sqq, S12, S21 och Sy som relaterar tva portar i det elektriska systemet. En port
kan nagot forenklat beskrivas som en punkt dér elektrisk strom och spénning kan leve-
reras. Spridningsparametrarna kan till exempel anvédndas for att beskriva hur signalen
fran en sdndarantenn tas emot av en mottagarantenn. For en enskild antenn &r det
framfor allt spridningsparametern Sy, d&ven bendmnd reflektionskoefficient, som &r av



intresse. Denna parameter anger reflektionen av den effekt som levereras till port 1, det
vill séga till antennen (fér en enskild antenn finns det bara en port). Spridningspara-
metern Sy; anges vanligen 6ver ett frekvensintervall. For en antenn som ska fungera
optimalt vid till exempel 2,45 GHz bor Sy; anta ett sa litet varde som mojligt vid just
denna frekvens. Spridningsparametrarna uppméts med hjélp av en nétverksanalysator,

ocksa kallad VNA.

2.3 Bolus for att minimera effektforluser

Vid gréansytan mellan tva material med olika materialegenskaper reflekteras en del av
de elektromagnetiska vagor som passerar fran det ena materialet till det andra. Kvoten
mellan reflekterad och transmitterad vag ges av den sa kallade reflektionskoefficienten

ny — N2
- 9
n1+n2

(4)

dér n; och ny dr reflektionsindexen for de tva materialen. Det géller att n = /e, q1, dér
¢, och i, anger relativ permittivitet respektive relativ permeabilitet. I Figur 2 visas hur
en inkommande elektromagnetisk vag reflekteras i gransytan mellan tva material med
olika brytningsindex.

>

Figur 2: Illustration over reflektion mellan tva medier med olika brytningsindex ny och ns.

Vid en hypertermibehandling dr det 6nskvéart att minimera effektforluster till f61jd
av reflektion i 6vergangen mellan olika medier. I detta syfte kan en bolus anvindas [12].
En bolus utgors av en sammanséttning av polymerer, vanligen polysackarider, som har
bundit vatten.

For att forlinga hallbarheten av bolusen samt minska dess halhet vid kontakt med
vatten skulle bolusen kunna ytbehandlas. En teknik for ytbehandling ar att bilda flera
lager av negativt och positivt laddade substanser som pa grund av deras motsatta ladd-
ning interagerar med varandra och ddrmed bildar dessa lager. Lagrens packningstéthet
beror pa styrkan i substansernas laddningar. Ytan tiacks darmed av flera skikt som halls
ihop genom att de attraheras till varandra, en ”lager pa lager”-metod (Layer by Layer)
[13].

Ytbehandlingar kan studeras med hjilp av svepelektronmikroskopi. Ett svepe-
lektronmikroskop (SEM) skannar ett objekt av intresse genom att bestrala ytan med
elektroner och sedan detektera dem for att erhalla information om ytans komposition



och struktur [14]. En kiselskiva kan anvéndas som grund for de substanser som ska
studeras i SEM. Dess funktion dr att adsorbera ytbehandlingarnas lager [14].



3 Metod

Projektet kan anses vara uppdelat i tva huvudsakliga delar. Inledningsvis lag fokus pa
att designa antennen samt att konstruera en behallare som mojliggjorde bade konduktiv
och mikrovagsbaserad uppvarmning. Dessutom utvecklades kylanordningar bade till
bolusen och till antennen.

I projektets andra del, som paborjades i samband med leveransen av antennen,
konstruerades ett komplett uppvirmningssystem utifran de olika komponenterna —
uppvarmningsenhet, kylsystem, bolus och behallare. Déarefter utviarderades systemet ex-
perimentellt for att undersoka hur vél det uppfyllde kravet pa homogen uppvéirmning.
Det mikrovagsbaserade systemet jamfordes med systemet som byggde pa konduktiv
uppvarmning.

3.1 Utveckling av antennsystem

Antennsystemet bestod av en bowtie-antenn och dess
tillhorande antennhus. Den ursprungliga antennen har
utvecklats av institutionen for Elektroteknik pa Chal-
mers tekniska hogskola med mal att anvindas vid hy-
pertermibehandlingar av cancertumorer i hals och nac-
ke [15]. I Figur 3 visas en skiss av sjdlva antennen. An-
tennen &dr nedsénkt i ett konformat, vattenfyllt antenn-
hus da den &r i bruk, och till féljd av det omgivande
vattnet har antennen impedansen 302 [15]. I original- Figur 3: Bowtie-antennen har i sin
modellen har antennen storleken 24 x 27 x 11mm och ursprunliga form storleken 24 x
den &r kopplad till en matchningskrets for impedan- 27 x 11 mm. Notera att antennen &r
sanpassning till signalkélla [15]. nedséinkt i vatten da den &r i bruk.

Den ursprungliga antennmodellen &r avsedd att Flgll:ren dr framstélld av antenntill-
anvandas vid frekvenser som ar lagre dn 1GHz [15]. versen
Eftersom systemet i detta projekt anvénds vid frekven-
sen 2,45 GHz var det nodvandigt att designa en nerskalad variant av originalmodellen.
I detta syfte anvindes simuleringsverktyget CST Microwave Studio 2017. Vid design
av antennen studerades reflektionskoefficienten samt effektforlustdensiteten i en mus-
kelfantom.

Muskelfantomen hade dimensionerna 60 x 60 x 30 mm och técktes av en 2mm
tjock skiva, som fungerade som bolus. Modellen foljer riktlinjer fér verifiering av hy-
pertermiapplikationer [16] men &r anpassad for hogre frekvenser. Antennen placerades
i en vattenfylld cylinder med radien 7cyinger och héjden heyiinger. Cylindern motsvarade
alltsa antennhuset. Fantomen och bolusen utgjordes av muskelmassa respektive vatten.
Figur 4 visar modellen i tva olika perspektiv. I Figur 4a syns hur antennen riktades
mot bolusskivan och muskelfantomen och i Figur 4b framgar hur antennen placerades
i centrum av bolusskivan. I den senare delfiguren anger dg,iennha diametern pa halet i
antennplaten.



(a) (b)

Figur 4: Modellen som anviindes vid design av antennen sedd fran sidan i (a) och fran ovan i (b).

De parametrar som justerades for att uppna ett optimalt resultat var antennens
skalning s, cylinderradien 7cyinger, cylinderhéjden heyiinger samt vidgningen x av halet i
antennplaten. Eftersom den tillverkade antennen var ténkt att anslutas till signalkéllan
via en koaxialkabel med impedansen 502 var det nédvéandigt att undersoka om det
fanns ett behov av att ha en matchningskrets mellan antennen och koaxialkabeln.

Vid simuleringarna anvéndes tva typer av signalkéllor till antennen. Dels kopp-
lades en diskret port! mellan pinnarna pa antennens baksida, se Figur 5a, dels var
pinnarna i kontakt med en koaxialkabel med impedansen 50 2. Koaxialkabeln model-
lerades med tre cylindrar och den inkommande signalen kopplades till kabeln via en sa
kallad Waveguide Port?. Figur 5b visar modelleringen av koaxialkabeln. Den diskreta
porten anvandes for att variera signalkillans impedans mellan 30 €2 (impedanspassning)
och 50 Q2 (ingen impedansapassning). Modelleringen av koaxialkabeln anvéndes for att
efterlikna hur den tillverkade antennen skulle anslutas till signalkéllan.

T CST kan en diskret port ses som ett kretselement med en intern resistans och en parallell
stromkiilla. Detta kretselement kopplas till en struktur i simuleringsmiljon med hjélp av tva forlustfria
ledningar.

2En Waveguide Port &r i CST den signalkilla som ger mest noggranna resultat. Porten #r till
exempel anvindbar vid modellering av olika typer av transmissionsledningar, exempelvis koaxialkablar
och vagledare.



(a) (b)

Figur 5: Vid simuleringarna anvéndes en diskret port for att modellerna den inkommande signalen till
antennen (a). Dessutom modellerades en koaxialkabel med impedansen 50 till vilken en sa kallad
Waveguide Port kopplades (b). Den senare modelleringen genomfordes for att siikerstilla att frekvens-
bandet inte ndmnvért dndrades i detta fall.

Effektforlustdensiteten i muskelfantomen avtog med avstandet fran antennen.
Darfor fixerades cylinderhojden till 8 mm sa att avstandet fran antennens baksida till
fantommusen var 1cm. Dérefter utfordes systematiska svep av ovriga parametrar for
att undersoka deras paverkan pa reflektionskoefficienten. I Appendix A finns en utforlig
beskrivning av hela processen.

3.1.1 Tillverkning av antennsystem

Figur 6 visar en CAD-modell av det fiardiga antennsystemet i tva olika perspektiv.
Antennhuset ar tillverkat av plast och fylls med cirkulerande kylvatten genom de tva
uttagen pa baksidan av holjet. Figur 6b visar hur antennens pinnar, som vid tillverk-
ningen fors genom halet i antennplaten, dr anslutna till en koaxialkabel.

(a) (b)

Figur 6: CAD-modell av den tillverkade antennen. I (a) visas hur antennen dr placerad i antennhuset.
I (b) visas uttagen for kylvatten och antennens anslutning till en koaxialkabel.

Vid tillverkningen av antennen fristes en 0,1 mm tunn méssingplat som sedan
formades enligt Figur 3. I Figur 41 i Appendix D finns en ritning av antennen. Aven
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antennhuset konstruerades genom frésning och samtliga komponenter, inklusive en ko-
axialkabel med impedansen 50 €2, monterades dérefter samman. Antennhuset fylldes
med vatten och placerades mot en underarm varefter reflektionskoefficienten for syste-
met uppméttes med en nitverksanalysator.

3.2 Framstillning av bolus

Information om tillvadgagangssatt for att framstélla hydrogel som bolus erhélls fran
ett tidigare kandidatarbete [8]. Den sammansittning som visat sig optimal och som
dven kom att anvindas i detta projekt var 39 % LBG, 39 % xantan och 22 % agaros av
den sammanlagda polymerkoncentrationen pa 1 viktprocent [8]. Vid framstéllning av
hydrogel 16stes de tre polymererna separat for att sedan blandas samman enligt ovan
namnda forhallanden. Polymererna 16stes genom att 1 viktprocent av vardera polymer

blandades med 99 viktprocent Milli—Q®—Vatten.

Vattnet virmdes, innan tillsatts av polymerer, till en temperatur i intervallet 80 —
90°C. Da polymererna 16st sig fullstdndigt i vattnet och bildat en homogen l6sning
blandades de samman i en gemensam bégare. LBG- och xantanlosningen blandades
samman forst eftersom deras tillstand ar termoreversibla, vilket innebédr att om de
borjar gela kan de med uppvarmning aterga till flytande form. Agaroslésningen, som ar
termoirreversibel, tillsattes till den slutliga blandningen som hélls under kontinuerlig
uppvarmning och omrorning fér att en homogen struktur skulle uppnas. Nér blandning-
en avldgsnades fran uppvarmning borjade den omgaende att gela och tappades déarfor
omedelbart upp i behallare med 6nskad form. Bolusen vilade sedan i rumstemperatur
innan avkylning och forvaring i kylskap déar den tillédts avsluta gelningsprocessen. For
en mer utforlig beskrivning av framstéllning av bolus, se Appendix B.

3.3 Ytbehandling

For att minska vattenforlust och motverka bolusens laga friktion studerades olika ytbe-
handlingar. Inga utforliga detaljer om de olika substanserna ndmns da ytbehandlings-
metoderna #dr under patenteringsprocess. De olika behandlingarna bendmns istéllet A,
B, C, D och E. Vid samtliga behandlingar tilliampades tekniken Layer by Layer [13],
dér bolusprover omvéxlande sdnktes ner i tva olika substanser med positiv respektive
negativ laddning. Pa grund av deras motsatta laddning férviantades de tva substanser-
na interagera med varandra och pa sa sitt bilda ett skyddande lager runt bolusen [13].
For att de komponenter i substansen som inte interagerat skulle tvéattas bort, skéljdes

bolusen i en behallare med Milli—Q®-vatten mellan varje nytt negativt eller positivt
laddat lager. En ytbehandlingscykel bestod av att bolusproverna sénktes ned i positivt

och negativt laddad substans och daremellan skoljdes med Milli—Q®-Vatten. Processen
upprepades till dess att fyra cykler slutforts. Den optimala tiden for att halla bolus-
proverna nedsénkta i vardera substans har &nnu inte verifierats. Tiden varierade déarfor
mellan olika ytbehandlingar. For merparten av proverna var tiden en minut vilket &r
en kompromiss av tider beprévade vid tidigare forsok [13][17].
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Fem olika kubformade bolusprover med storleken 2 x2 x2 cm med olika kombina-
tioner av ytbehandling (A-E) studerades. En obehandlad bolus i samma storlek fun-
gerade som referens vid jamforelse med ytbehandlingarna. Efter behandling férvarades
bolusproverna i forslutna plastbehallare i kylskap. Proverna vigdes direkt efter behand-
ling samt regelbundet under tva veckors tid for att observera provernas vattenforlust
under denna tidsperiod. For att undersoka om ytbehandlingen paverkar provernas die-
lektriska egenskaper underscktes dessa med en nétverksanalysator.

Prov B bedémdes vara bist liampad for fortsatt observation varpa dnnu en
bolus samt en obehandlad referens framstélldes och behandlades. Bolusproverna var
kvadratiska med matten 12 x12 cm och tjockleken 2 cm. Proverna forvarades i kylskap
och vigdes fore och direkt efter behandling samt kontinuerligt under tva veckors tid.
Viégning genomfordes fore behandling for att undersoka om ytbehandlingen paverkade
bolusens ursprungliga vikt.

Vidare undersoktes dven hur bolusproverna paverkades av férvaring i rumstem-
peratur. Bolus med ytbehandling B och ytbehandling C tillverkades i tre replika av
vardera prov med en storlek pa 4 x4 x2cm. Ytbehandlande bolusar och en obehandlad
referens vigdes fore behandling, efter behandling samt regelbundet under sex dagar och
forvarades i rumstemperatur mellan vigningarna.

Med hjalp av JEOL JSM-7800F Prime, som &r ett hogupplosnings-SEM, verifie-
rades Layer by Layer-metoden. En kiselskiva behandlades i en cykel med ytbehandling
B och med SEM var det sedan mojligt att se om Layer by Layer-metoden resulterat i
att bilda de lager av negativt respektive positivt laddade komponenter som eftersoktes.

3.4 Behallare, kylsystem och uppviarmningsenheter

En behallare for mus, bolus, kylsystem och de bada uppvarmningsenheterna modelle-
rades med hjilp av CAD (Computer Aided Design). Mjukvaran Autodesk Fusion 360
anvandes och behallaren skrevs ut med 3D-skrivare i materialet ABS. ABS-plast kan
anvindas inom ett approximativt temperaturspann fran —20°C till 80°C [18]. Da
behallaren fylls med bolus som haller temperaturen 80-90°C blir behallaren elastisk,
men materialet fungerar for en prototyp.

En ritning av systembehallaren &r illustrerad i Figur 7. Behallaren bestar av ett
ihaligt rétblock med matten 150 x70 mm, dér en kortsida och ovansidan saknas. Pa
insidan av langsidorna finns ett spar vinklat 60 ° utifran rétblockets langsida. En skiva
med matten 66 x66 x2mm passar i sparet. Pa riatblockets langsidor finns fyra runda
hal med diameter 12,5 mm avsedda for kylslang.
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(a) (b)

Figur 7: Ritning av CAD-modellen for systembehallaren. I (a) visas behallarens langsida och i (b) dess
kortsida. Matten &r angivna i millimeter.

Ett kylsystem implementerades genom att en slang med 8 mm i diameter drogs
genom halen i behallaren. Behallaren fylldes med bolus som fick stelna. En gummimus,
se Avsnitt 3.5.1, fixerades i bolusen for att skapa en urgrépning déar fantommusen kunde
placeras. En inline-pump spénningsattes med en transformator for att driva kylsystemet
utan mojlighet till aktiv styrning av vattenflodet. Pumpens inloppssida forsdnktes i en
vattencistern och pa utloppssidan monterades en slang med 13mm i diameter. Den
grovre slangen skarvades med hjélp av en slangnippel till den tunnare slangen som
16pte genom bolusen.

Antennsystemet monterades i behallaren genom att antennhuset féstes i en separat
skiva av plexiglas som kunde foras in i sparet i behallaren, se Figur 8a. Skivan har
dels ett hal, dels en plastklov anpassad for antennhuset. I Figur 8b illustreras hur
antennsystemet monterades i behallaren och hur antennhuset téacktes av en avklippt
fingertopp fran en vinylhandske for att antennkylningen skulle ske utan lickage. I figuren
framgar det dven hur kylslangarna drogs genom halen i behallaren.

(a) (b)

Figur 8: Nérbild av antennhéallare, bestaende av plexiglasksiva och plastklov i (a) och hela systemet
med monterad antenn och kylslang i (b).
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Kylningen till antennen drevs precis som boluskylningen av en inline-pump. Pum-
pen kopplades till en spénningsregulator i serie med en 230V /12V transformator.
Spanningsregulatorn hade en switchfrekvens pa 150 kHz och ett spanningsintervall pa
0-10V. For att enkelt kunna styra spdnningen, och dédrmed vattenflodet, integrerades
en potentiometer till regulatorn. Pumpens inlopp forsanktes i kallt vatten och pa utlop-
pet monterades en slang med 13 mm i diameter som skarvades till en slang med 3 mm
i diameter for att passa pa antennhuset.

Aven den konduktiva uppviarmningsenheten kunde foras in i sparet i behallaren.
Tva olika virmeelement for konduktiv uppvéarmning utvecklades. Virmeelementet i
Figur 9a skapades genom att en platbit passades till samma matt som sparet i behallaren
och kldddes i varmebestandig tejp. En trad av stallegeringen kanthal applicerades med
hjélp av tejpen som en viarmeslinga pa platen och forsags med spénning 12V och
strom 1,2 A DC. I Figur 9b visas en vidareutvecklad version av varmelementet dér det
utformades for att komma nérmre och omsluta huvudet pa ett framtida forsoksdjur.

(a) (b)

Figur 9: Konduktiva uppvirmningselement. I (a) en enkel skiva som element och i (b) ett element
anpassat for huvudet pa ett framtida forsoksdjur.

3.5 Utvéardering av systemegenskaper

Nér behallaren, inklusive bolus och kylsystem, samt de tva uppvirmningsenheterna
var framtagna aterstod det att utféra en undersokning av det framtagna
uppvarmningssytemet. De tva uppvarmningsmetoderna utvérderades separat.
Dessutom utfordes dven termiska datorsimuleringar for att se hur vél experimenten
overensstdmde med numeriska beridkningar. Nedan presenteras de olika processerna,
men forst beskrivs hur de fantommoss som anvindes vid den experimentella
verifikationen tillverkades.
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3.5.1 Framstillning av fantomma&ss

Vid ett besok pa Sahlgrenska Universitetssjukhus avgjots formen av en mus. Under
besoket pagick ett djurforsok tillhorande en redan pagaende forskningsstudie pa Sahl-
grenska. Musen som avgjots var en del av detta djurforsok och var darfor redan sévd
under avgjutningsprocessen. Avgjutningen utfordes av Sahlgrenskas forskarlag. Musen
skyddades av plastfolie och forsdnktes i alginat blandat med rumstempererat vatten.
Avgjutningen erhélls da musen fick vila i blandningen tills den stelnat, se Figur 10a.
Musen kunde sedan tas upp for fortsatta forsok av forskarlaget pa sjukhuset. Denna
avgjutning kom sedan att anviandas som mall och med gjutmassa konstruerades en
gummimus som askadliggors i Figur 10b.

(a) (b)

Figur 10: Avgjutning av en mus vid ett bestk pa Sahlgrenska Universitetssjukhus i (a). Framstilld
gummimus av gjutmassa i (b), konstruerad utefter den mall som tillverkats pa Sahlgrenska Universi-
tetssjukhus.

Gummimusen tillverkades av gjutmassa for att anvindas som referens under hela
projektets gang. Vid ingjutning i bolus kunde denna utséttas for hoga temperaturer
utan att falla sonder. Med gummimusen konstruerades dven fler avgjutningar i alginat
genom att lata denna vila i alginatblandning tills blandningen stelnat. Avgjutningar-
na anvindes i sin tur som formar vid tillverkning av fantomméss, se Figur 11a. Fan-
tommossen framstélldes av muskelimmitationsmaterial som tillverkades av salt, socker,
agar och Milli—Q®—vatten. Framstéllda fantommoss visas i Figur 11b. Dessa fungera-
de som ett substitut for musen vid utvérdering av systemet da materialet efterliknar
muskelvivnad och dess dielektriska egenskaper. Appendix C ger en mer detaljerad be-
skrivning av tillverkning av muskelimitation.
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(a) (b)

Figur 11: Avgjutning av gummimoss i (a), innehallande muskelimmitation. Fantomméss av muskelim-
mitation i (b), konstruerade efter avgjutning av gummimoss.

Vid besoket pa Sahlgrenska uppmaittes dven lingd och vikt pa fem av de moss
som ingick i det pagaende djurférscket. Resultatet askadliggors i Tabell 1 och anvéndes
for att sékerstilla att fantommossens storlek Gverensstdmde med de verkliga mossen.
Medelvérdet av de fem mossen anviandes som matt vid framstéllning av fantommdoss.

Tabell 1: Vikt och ldangd av fem moss samt en fantommus.

Mus Vikt | Langd: nos till svansfiaste | Langd: nos till 6ron
[g] [cm] [cm]

1 9,8 2,5 2,0

2 9,2 5,7 1,6

3 10,1 5,3 2,0

4 10,0 2,8 2,0

5 9,5 6,0 1,8

Medelvarde | 9,7 5,7 1,9

Fantommus | 9,0 6,0 1.7

3.5.2 Experimentell utvirdering

Den konduktiva uppviarmningen undersoktes genom att virmeutbredningen i bolusen
méttes med en varmekamera. Vid dessa forsok anvéndes en rumstempererad bolus utan
fantommus. De tva uppvarmningselementen utvirderades separat genom att vardera
elementet kopplades till ett spanningsaggregat som levererade maximal uteffekt (ap-
proximativt 14 W). Meningen med dessa undersokningar var framfor allt att fa en bild
av hur vél varmen utbredde sig i bolusen, snarare én att erhalla en exakt temperatur i
ett specifikt omrade.

16



Vid utvardering av det mikrovagsbaserade systemet anvéndes en uppstéllning som
schematiskt visas i Figur 12. En frekvensgenerator levererade vid frekvensen 2,45 GHz
en uteffekt som varierades mellan 0 dBm och 5 dBm. Frekvensgeneratorn kopplades via
en ddmpare (—13dB) till en mikrovagsforstérkare med 50 dB forstarkning for given fre-
kvens. Den forstéarkta signalen leddes via en riktningsomkopplare till antennsystemet.
Riktningsomkopplaren, som hade —14 dB reflektionsfortarkning, var i sin tur kopplad
till en diod i anslutning till en voltmeter. I Tabell 5 i Appendix E finns en lista 6ver de
komponenter som ingick i uppstéllningen. Inledningsvis uppmiittes reflektionskoeffici-
enten for systemet med en nétverksanalystor. Vid denna métning var antennen placerad
mot bolusen samtidigt som kylvatten cirkulerade genom antennhuset. For att forsédkra
god kylning utan luftbubblor i antennhuset forsags antennpumpen med en spéanning
mellan 2V och 5 V. Dessa spanningar gav upphov till ett flode pa 0,4 L/min respektive
1,2L/min och det uppstod ingen temperaturskillnad pa vattnet som flodade in och ut

genom antennhuset.

Frekvensgenerator Dampare Mikrovagsforstarkare Riktningsomkopplare
@
0dBm-5dBm —13dB +50dB —14dB

O

Figur 12: Forstirkarkretsen som anvindes i det mikrovagsbaserade systemet.

Spanningen 6ver dioden konverterades via
en konversionstabell erhallen fran karaktérisering
av dioden till motsvarande ineffekt som uppmaétts
for frekvensen 2,45GHz. Pa sa vis kunde inef-
fekten till antennen berdknas. Vid 0 dBm, 2dBm
och 5dBm levererades ungefir 3W, 4 W respek- _ )
. . . . . Figur 13: Schematisk skiss 6ver hur pro-
tive 8 W till antennen. Temperaturférdelningen i :

B berna var placerade i fantommusen. De
fantommusen uppmaéttes dels med temperaturpro- yarta punkterna markerar respektive
ber, dels med en varmekamera. Fantommusen var temperaturprob, som var separerade med
tudelad for att dess genomsnitt skulle kunna foto- 0,5 cm. Fantommusen ligger pa rygg med
graferas med viirmekameran och totalt atta prober uvudet at vinster.
var fordelade ldngs med en slinga som placerades
mellan de tva fantomhalvorna. Enbart de sex forsta proberna, som var separerade med

17



0,5cm, anvéindes for att samla in data vid méatningarna, se Figur 13. Fantommusen
lag pa rygg med huvudet ungefiar 1cm fran antennen och den técktes av ett tunt la-
ger av bolus i syfte att minska reflektioner vid gransytan mot den omgivande luften.
Métningarna utfordes med en samplingsfrekvens pa 125 Hz och savil bolusen som fan-
tommusen var rumstempererad da métningarna pabérjades. Aven kylvattnet genom
bolusen holl rumstemperatur. Vattnet cirkulerade med ett flode pa 17 L/min.

3.5.3 Termiska simuleringar

De termiska simuleringarna utfordes likt de inledande antennsimuleringarna i program-
varan CST Microwave Studio 2017. CAD-modellen av behallaren importerades i simu-
leringsmiljon och behallaren fylldes dérefter med bolus i vilken fantommusen, som mo-
dellerades som ett ratblock med sidorna 60 x30 x 15 mm, sénktes ned. De fyra kylréren
modellerades med cylindrar satta att halla konstant temperatur pa 20°C. Aven antenn-
huset holl konstant 20°C. Fantommusen och bolusen utgjordes av ett muskelliknande
material respektive vatten.

Antennsystemet justerades enligt de parameterforslag som togs fram vid simule-
ringarna i Avsnitt 3.1. Den vattenfyllda antenncylindern placerades mot bolusen, un-
gefdr en centimeter fran fantommusen. Figur 14a visar den fullstindiga modellen som
anvandes vid termosimuleringarna. Véart att notera ar att antennen behdévde omkon-
strueras nagot for att vara kompatibel med dessa simuleringar. Antennvingarna, det
vill sdga de bojda delarna som 6vergar i de tva pinnarna, var tvungna att kapas av
och ersattas med en enklare 16sning bestaende av tre sammansatta delar, se Figur 14b.
Da den modifierade antennen anviandes i modellen i Avsnitt 3.1 pavisades inga stora
fordndringar av reflektionskoefficienten.

(a) (b)

Figur 14: T (a) presenteras modellen som anvindes vid de termiska simuleringarna. I (b) visas det hur
antennens vingar manuellt modifierades f6r att vara kompatibla med simuleringarna.

De termiska simuleringarna utgick fran en simulering i frekvensdoménen, i vilken
effektforlustdensiteten i fantommusen berdknades. De ohmska foérlusterna importera-
des till ett nytt projekt déar temperaturférdelningen i modellen berdknades vid ett
jamviktstillstand. I modellen anvéindes 6ppna randvillkor, vilket innebar att virmen
tilldts strala ut fran det simulerade omradet.
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Aven simuleringar dér en voxelmodell av en ratta
ersatte fantommusen bestaende ratblocket utfordes.
Rattan skalades om sa att den béttre Gverensstamde
med storleken pa en mus. Voxlarna i modellen byggde
upp olika organ och vavnader i rattan. Egenskaper som
till exempel virmeledningsférmaga och konduktivitet Figur 15: Voxelmodellen av en ratta
for de olika kroppsdelarna anpassades till frekvensen som anviindes vid de termiska simu-
2,45 GHz. I Figur 15 visas hur modellen av rattan sag leringarna.
ut i simuleringsmiljon. Modellen anvindes for att si-
mulera varmeutbredningen i bolusen da uppvarmningen utgick fran virmeelementet i
Figur 9a.
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4 Resultat

Syftet med detta arbete var att utveckla ett system for att homogent virma upp hjarnan
pa en mus i en alder som motsvarar ett barn i aldern 3-5 ar. I féljande avsnitt presenteras
det tillverkade antennsystem samt resultatet av den experimentella utvirdering som
utfordes pa systemet med de tva olika uppvirmningsenheterna. Aven resultatet av de
termiska simuleringarna redovisas, liksom utfallet av ytbehandlingen av bolusen.

4.1 Utvecklat antennsystem

Det tillverkade antennsystemet &r designat for att verka vid frekvensen 2,45 GHz. Kravet
var att systemets reflektionskoefficient skulle vara ldagre &n —10 dB kring denna frekvens.
Foljande parameterviarden gav upphov till de 6nskade egenskaperna:

e antennskalning s = 0, 3,

e cylinderradie 7¢yiindger = 8 mm,

e cylinderhdjd hcyiinder = 8 mm,

e vidgning x = 0,6 mm av antennhalet.

En jamforelse mellan det ursprungliga antennsystemet och den nya designen vi-
sas i Figur 16. Notera speciellt att det inte finns nagon matchningskrets i den nya
designen. Matchningskretsen utgors i originaldesignen av plattan som ar kopplad till
antennpinnarna.

Figur 16: En jamforelse mellan det ursprungliga antennsystemet och den nya designen som har tagits
fram i detta arbete. Den nya antennen &r nedskalad for att fungera vid hogre frekvenser. Dessutom &r
antennhuset cylinderformat istéllet for konformat. Notera ocksa avsaknaden av matchningskrets i det
nya systemet.

Figur 17 visar ett simulerat resultat av reflektionskoefficienten i frekvensintervallet
1-3 GHz for den nya designen. Impedansen for den diskreta porten var 302 i Figur 17a
respektive 502 i Figur 17b. Den senare impedansen motsvarar alltsa systemet utan
impedansanpassning. Det framgar av Figur 17 att reflektionskoefficienten vid 2,45 GHz
uppfyller kriterierna da ingen matchningskrets anvands.
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0 Med impedansanpassning Utan impedansanpassning
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® 2,45 GHz: -11.06 d ® 2,45 GHz: -13.87d
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Figur 17: Reflektionskoefficienten som funktion av frekvens i intervallet 1-3 GHz for antennsystemet da
signalkillans impedans &r 30Q i (a) respektive 50Q i (b). Eftersom antennens impedans ér 30 2 mot-

svarar delfigur (a) impedansanpassning. Det framgar av figurerna att antennsystemet, vid 2,45 GHz,
fungerar tillrackligt bra utan matchningskrets.

Resultatet av métningen av reflektionskoefficienten da antennsystemet placerades
mot en underarm visas i Figur 18. Antennen anslots till en nétverksanalysator med en
50 2 koaxialkabel. Resultatet i figuren jamfors darfér med simuleringen som aterges i
Figur 17b. Det ar noterbart att matningen med nétverksanalysatorn och den numeriska
berdkningen gav upphov till en liknande reflektionskoefficient.

Antenn mot arm

20} —VNA-matning
— -Simulering
e 2,45 GHz: -11.46 dB
25 ‘ i I
1 1.5 2 2.5 3
Frekvens [Hz] x10°

Figur 18: Reflektionskoefficienten for det tillverkade antennsystemet da det placerades mot en un-
derarm och testades med en nétverksanalysator. Antennen anslots till nitverksanalysatorn med en
50 0 koaxialkabel. Saledes jamfors resultatet med simuleringen i Figur 17b (streckad linje). I stora
drag 6verensstdmmer simuleringsresultatet med det uppmaétta resultatet.

4.2 Mikrovagsbaserad uppviarmning

I Figur 19 visas reflektionskoefficienten som funktion av frekvens for det kompletta
mikrovagsbaserade uppviarmningssystemet. Notera att resultatet skiljer sig nagot fran
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métningen som redovisas i Figur 18, da antennen holls mot en arm. Vid 2,45 GHz &r
reflektionskoefficienten —11,62 dB, vilket ar ldgre &n minimikravet pa —10dB.

Komplett system

0
—VNA-matning
e 2,45 GHz: -11.62 dB
. -10¢
m
=,
D 20}
-30

15 2 25 3
Frekvens [Hz] «10°

Figur 19: Reflektionskoefficienten for det kompletta uppvarmningssystemet da kylvatten cirkulera-
de genom antennsystemet som var placerat mot bolusen i behallaren. Resonansfrekvensen &r nagot
forskjuten, men vid 2,45 GHz &r reflektionskoefficienten trots allt lagre &n —10 dB.

I Figur 20 visas temperaturfordelningen i den tudelade fantommusen strax ef-
ter avslutad uppviarmning med 3 W ineffekt till antennen. Det framgar av figuren att
temperaturen i fantommusens huvuddel dr omkring 23°C och att temperaturen i den
ovriga kroppen sjunker med avstandet fran antennen. Notera att temperaturen i den
delen av fantommusen som befinner sig allra léngst till vanster i figuren, vilket skulle
kunna betraktas som fantommusens nos, ar ldgre én resten av huvudet, 19,7°C. Linjen
med de svarta markeringarna ger en uppfattning om temperaturprobernas placering i
fantommusen.
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Figur 20: Varmeutbredningen i ett tvirsnitt av fantom tagen med varmekamera. Ineffekten till an-
tennen var 3 W. Den svarta linjen motsvarar approximativt var temperaturproberna befann sig under
métningen. Temperaturen dr hogst i fantomens huvuddel och avtar med avstandet fran antennen, som
befann sig snett till vénster om huvudet. Notera att den yttersta delen av fantommusen haller en lagre
temperatur én resten av huvudet, 19,7°C.

Graferna i Figur 21, 22 och 23 askadliggoér absolut temperaturskillnad fran 20°C
i fantomen da 3 W, 4 W respektive 8 W levererades till antennen. Temperaturkurvorna
som ar mérkta A anger varmeutvecklingen i den delen av fantommusen som befann sig
narmast antennen. Ovriga kurvor, mérkta B, C, D, E och F, anger temperaturen som
uppmaéttes med proberna lidngre in i fantommusen. Proberna var separerade med ett
avstand pa 0,5 cm enligt Figur 13. Att starttemperaturen fér proberna i Figur 21 inte
ar densamma beror pa en felaktig nollstidllning av métinstrumentet.

Samtliga grafer visar hur temperaturen utvecklades i fantommusen under 600
sekunder. Enligt Figur 21 var temperaturokningen i omradet ndrmast antennen, se
kurvan mérkt A, ungefar 5°C da antennen tillférdes effekten 3W. Vid effekten 4 W
hadetemperaturen 6kat med drygt 7°C och vid 8 W var temperaturdkningen 18°C. I
det senare fallet dr det vért att notera att temperaturen 2cm ldngre in i musen, se
kurvan mérkt E i Figur 23, inte hade stigit med mer dn 2°C. Kurvan mérkt F i Figur 23
finns med for att visa att resterande prober i slingan inte gav nagot ndmnvért utslag.
Generellt giller det att temperaturokningen ar kraftigt avtagande med avstandet fran
antennen.
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Figur 21: Absolut temperaturskillnad med 3 W ineffekt till antennen. Fel i nollstédllningen av
maéatinstrumentet resulterade i varierande starttemperatur.
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Figur 22: Absolut temperaturskillnad med 4 W ineffekt till antennen.
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Figur 23: Absolut temperaturskillnad med 8 W ineffekt till antennen.

4.3 Termiska simuleringar

I Figur 24 visas reflektionskoefficienten som funktion av frekvens for systemet
som anvindes vid de termiska simuleringarna. Notera att resonansfrekvensen &r
nagot forskjuten mot liagre frekvenser jamfort med resultatet som lag till grund for
tillverkningen av antennen, se Figur 17b. Det dr ocksa virt att notera att resultatet
visar pa likheter med reflektionskoefficienten for det kompletta mikrovagsbaserade
systemet som anvindes vid den experimentella utvirderingen (streckad linje).

Komplett system

— -10¢ \
2] \
= 1
) | v/
. . AN
D opl :,\' v
I
b —Simulering
—= -VNA-maétning
e 2,45 GHz: -9.77 dB
-30 ‘ I I
1 1.5 2 2.5 3
Frekvens [Hz] «10°

Figur 24: Reflektionskoefficienten for den termiska simuleringsmodellen. Resonansfrekvensen &r
forskjuten mot ldgre frekvenser jamfort med simuleringarna som utférdes vid designen av antennsyste-

met. Den streckade linjen anger reflektionskoefficienten for det kompletta mikrovagsbaserade systemet.
Det finns tydliga likheter mellan de tva frekvensbanden.

[ Figur 25, 26 och 27 visas resultaten av tre olika termosimuleringar, dér ineffekten
till antennen ar 3 W, 4 W respektive 8 W. I samtliga fall har den omgivande temperatu-
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ren, liksom temperaturen pa kylvattenréren och antennkylningen, varit konstant 20°C.
Behallaren, antennhuset och kylvattenroren dr markerade med streckade linjer medan
fantommusen &r markerad med heldragna linjer. Pa z- och y-axlarna anges koordina-
terna i simuleringsmiljon i millimeter. Samtliga figurer visar temperaturférdelning i ett
plan som &r vinkelrdtt mot antennen och som skér rakt igenom fantommusen.

Det framgar av figurerna att den maximala temperaturokningen uppnas i de delar
av fantommusen som befinner sig ndrmast antennen. Temperaturen i detta omrade ar
22.,6°C, 28,5°C och 37,8°C vid ineffekten 3 W, 4 W respektive 8 W. Léngre in i fantom-
musen faller temperaturen relativt snabbt och i de delar av fantommusen som befinner
sig langst bort fran antennen dr temperaturen densamma som omgivningens, det vill
sdga 20°C. Det dr noterbart att den maximala temperaturen koncentreras till omradet
ndrmast antennen, till synes oberoende av ineffekten.

Temperaturfordelning vid ineffekten 3W ___
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Figur 25: Resultat av termiska simuleringar med ineffekt 3 W till antennen.
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Figur 26: Resultat av termiska simuleringar med ineffekt 4 W till antennen.

Temperatur

férdelning vid ineffekten8 W __

N
o

D
o

(&)
o

IS
o

w
o

y-koordinater [mm]
N
o

-50 -25 0 25 50 75 100
x-koordinater [mm]

1 1
20 22 24 26 28 30 32 34 36
Temperatur [°C]

Figur 27: Resultat av termiska simuleringar med ineffekt 8 W till antennen.

4.4 Konduktiv uppviarmning

[ Figur 28 aterges resultatet av utvérderingen av de konduktiva uppvarmningsenheterna.
I Figur 28a syns hur virmen utbreder sig i bolusen vid anvindning av elementet
som enbart utgick fran skivan med kanthaltrad. Det framgar av figuren att elementet
uppnadde en temperatur av 70°C men att varmeutbredningen i bolusen var begréinsad.
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I Figur 28b utgar virmen fran det vidareutvecklade varmelementet som var ténkt
att battre kunna omsluta huvudet pa ett framtida forsoksdjur. Utslaget pa 150°C i
Figur 28b anger kanthaltradens temperatur. Temperaturen i sjélva elementet dr nagot
lagre, men oOverstiger 100°C. Det bildades bubblor i bolusen till f6ljd av kontakten
med elementens heta yta. Uppvarmningen innebar ocksa en 6kad vattenavdunstning i
bolusen.

(a) (b)

Figur 28: Bilder tagna med IR-kamera for att uppskatta temperaturutbredningen med de konduktiva
uppvirmningselementen. I (a) presenteras modellen som baserades pa en enkel platskiva och i (b)
presenteras modellen som var mer anpassad for att omsluta huvudet pa ett framtida forsoksdjur.
Notera att kylsystemet inte kors aktivt i (a).

I Figur 29 visas ett simuleringsresultat av en modell som motsvarar systemet i
Figur 28a ovan. Virmeelementet motsvaras av en skiva med konstant temperatur pa
70°C. Det ar vart att notera likheterna mellan de tva resultaten. Konturen av rattan ger
en indikation av var fantommusen skulle befinna sig i férhallande till virmeelementet.

Figur 29: Termosimulering motsvarande uppviarmningselementet som bestod av en enkel platskiva.
Konturen av voxelmodellen ger en indikation av var fantommusen skulle befinna sig i férhallande till
vérmeelementet.
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4.5 Ytbehandling av bolus

Figur 30 visar permittivitet och konduktivitet for prov A, B, C, D och E som star for fem
olika varianter av ytbehandlad bolus. I grafen jamfors permittivitet och konduktivitet
av de ytbehandlade bolusproverna med en obehandlad referens och vatten. Resultatet

i Figur 30 visar att ingen av de beproévade ytbehandlingarna paverkar de dielektriska
egenskaperna av en bolus.

Permittivitet av ytbehandlad bolus
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Figur 30: Permittivitet och konduktivitet av ytbehandlad bolus i forhallande till vatten och obehandlad
referens.

I Figur 31 visas vattenforlusten hos de olika ytbehandlingarna. Fér prov D och E
saknas métdata for dag 14. I Tabell 2 jamfors dérfor den procentuella vattenforlusten
redan efter tolv dagar. Resultatet i Figur 31 och Tabell 2 visar att bolusar behandlade
med ytbehandling av typ B, D och E forlorat minst vatten under den period som
métningar utforts. Bolus ytbehandlad med typ B anses likvél vara bést lampad da den
i forhallande till typ D och E, vid framstéllning, har en kortare cykeltid.
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Figur 31: Vattenforlust for fem bolusar med fem olika ytbehandlingar jamfort med en obehandlad
referens, uppmiitt under 14 dagar. Samtliga bolusar férvarades i kylskap mellan vigningar.

Tabell 2: Procentuell vattenforlust for fem bolusar med fem olika ytbehandlingar jamfort med en
obehandlad referens. Proverna forvarades i kylskap och uppmaéttes under tolv dagar.

A [%] | B [%]

C [%]

D [%)]

E [%)]

Referens [%]

7,36 5,54

16,75

9,50

3,80

11,72

Bolus med ytbehandling B framstédlldes déarfér pa nytt och studerades mer
ingaende, se Figur 32. Bade bolus med ytbehandling B och en obehandlad referens
forvarades i kylskap mellan vigningar. Nagon storre skillnad i vattenforlust mellan
prov B och obehandlad referens kan inte utlédsas. Noterbart adr att det har skett en
okning av vikten efter behandling i jamforelse med fore behandling av prov B, se dven

Tabell 3.

1 9 5 i‘ater ytbshandlind
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Figur 32: Vattenforlust av bolus med ytbehandling B, jamfort med en obehandlad referens. Ytbehand-
lad bolus och obehandlad referens forvarades i kylskap och vigdes bade fére och efter ytbehandling
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Tabell 3: Viktokning och vattenforlust fér bolus med ytbehandling av typ B jamfort med obehandlad
referens, bada forvarade i kylskap. Viktokning uppkom under ytbehandling och vattenforlust dr métt

efter ytbehandling och tva veckor framat.

Prov B [%] | Referens [%]
Viktokning 9,36 0
Vattenforlust | 1,87 1,63

Vattenforlusten da bolusprover forvarades i rumstemperatur presenteras i Figur
33. Figuren visar tre prover med ytbehandling B och tre prover med ytbehandling C som
jamfors med en obehandlad referens. Som synes i Figur 33 mérks det, redan efter sex
dagar, en tydlig vattenforlust hos samtliga bolusprover. Observera att de ytbehandlade
proverna i Figur 33 har ¢kat i vikt vid dag noll till f6ljd av ytbehandlingen. I Tabell 4
redovisas viktokning och vattenforlust for vardera prov i procent. Behandling av bolus
av typ B resulterade i storst vattenforlust, darefter foljer prov C medan referensen har
den liagsta vattenforlusten pa 6,98 %.

Vattenférlust
|—Ref—B1-—B2—B3—Cf1

24

C2—C3

18
Tid [dagar]

Figur 33: Vattenforlust for bolusar forvarade i rumstemperatur med ytbehandling B och ytbehandling
C jamfort med obehandlad referens, métt under sex dagar. Vikt av ytbehandlade bolusar bade fore
och efter ytbehandling kan urskiljas.

Tabell 4: Viktokning och vattenforlust hos sex bolusar med tva olika ytbehandlingar samt en obehand-
lad referens, alla forvarade i rumstemperatur. Bolusar vigdes fore och direkt efter ytbehandling, dérav
noteras en viktokning. Vattenforlusten #r métt efter ytbehandling och sex dagar framat.

Prov Bl [%)] | B2 [%] | B3 [%)] | C1 [%] | C2 [%)] | C3 [%] | Referens [%)]
Viktokning | 8,11 7,50 0,77 9,85 11,05 | 11,50 |0
Vattenforlust | 17,29 | 14,05 | 9,78 7,78 7.25 8,10 6,98
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Figur 34 visar bild pa ytbehandling B applicerad pa en kiselskiva, tagen med
SEM. Det har bildats ett jamnt lager av ytbehandling 6ver hela kiselskivans yta med
kluster av ytbehandling ovanpa. Med information fran SEM framgar det att de positivt
laddade substanserna utgor det sldta lagret medan de kluster som har bildats ovanpa
bestar av negativt laddad substans.

Figur 34: Ytbehandling B applicerat pa en kiselskiva och visualiserat med SEM. Ett lager ligger jimnt
over ytan medan ett har bildat kluster.
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5 Diskussion

I detta kapitel diskuteras resultatet av arbetet, olika metodval samt hur systemet kan
utvecklas for att i framtiden fungera d&nnu béttre. Har diskuteras dven etiska aspekter
som &r forenade med detta projekt. Meningen ar att kapitlet ska ge nyanser av arbetet
som inte tydligt har framkommit av metod- och resultatdelarna.

5.1 Utveckling av antennsystem

En forsta utmaning var att omarbeta den ursprungliga modellen som &r optimerad
for frekvenser ldgre 4n 1 GHz da antennsystemet skulle anvédndas vid 2,45 GHz. Det
var ocksa viktigt att antennen hade tillracklig bandbredd for att en forskjutning av
frekvensbandet inte skulle leda till onddiga reflektioner. Simuleringarna visade att det
inte behdvs nagon matchningskrets mellan antennen och anslutningen till koaxialkabel.
Faktum éar att reflektionskoefficienten for systemet, vid 2,45 GHz, &4r simre da anten-
nen ar impedansanpassad, se Figur 17. Det ar ett viktigt resultat som underldttade
tillverkningen av antennen.

Antennen tillverkades for hand och det var inte mojligt att fa alla matt att ex-
akt overensstdmma med modellen i simuleringsmiljon. Det var dérfér ovisst huruvida
reflektionskoefficienten for det tillverkade antennsystemet skulle motsvara det simule-
rade resultatet. Simuleringarna indikerade att endast en liten variation av till exempel
antennskalningen hade stor inverkan pa reflektionskoefficienten. Nér det tillverkade an-
tennsystemet testades med nétverksanalysatorn, vid placering mot en underarm, visade
det sig att uppmétt reflektionskoefficient vél 6verensstdamde med simuleringarna.

Déremot forskots resonansfrekvensen mot ldgre frekvenser da antennen montera-
des i det kompletta uppviarmningssystemet. Vid systemtesterna lag resonansfrekvensen
vid drygt 2 GHz men forstarkningen vid 2,45 GHz uppfyllde dnda kravspecifiktionen
(—11,62dB). Antennen uppvisade saledes tillracklig bandbredd for &ndamalet.

Vid simuleringarna som lag till grund for tillverkningen av antennen anvéndes
en symmetrisk modell, se Avsnitt 3.1, som foljde riktlinjer for verifikation av hyper-
termiapplikationer [16]. Da reflektionskoefficienten for modellen som anvéndes vid de
termiska simuleringarna stdmde béttre 6verens med reflektionskoefficienten for anten-
nen i det fullindade systemet, se Figur 24, hade det mgjligen varit mer lampligt att
anvanda denna modell vid designen av antennsystemet.

5.2 Mikrovagsbaserad uppviarmning

Figur 20 visar att uppvarmning med 3 W ineffekt till antennen ger upphov till ett
tydligt virmemaxima i omradet motsvarande huvudet hos fantommusen. Resultatet av
probmétningarna, se Figur 21, 22 och 23, forstarker bilden av lokal uppvarmning. I Figur
21, som askadliggor uppvarmningen med 3 W ineffekt, ar det drygt 1°C skillnad mellan
prob A och prob B och likasa mellan prob B och prob C. Att det &r skillnad i temperatur
mellan probmétningen och IR-bilden kan till exempel bero pa att fantommusen snabbt
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kyldes av da den lyftes ur bolusen for att fotograferas. Dessutom var probernas placering
oséker da slingan med proberna placerades for hand mellan fantomhalvorna.

Resultatet av probmétningarna visar att temperaturutbredningen i fantommusen
ar pa vig att konvergera efter ungefar 600 sekunder. Temperaturen uppmétt med prob
A varierar fran 5°C vid 3 W ineffekt till 18°C vid 8 W ineffekt. Pa grund av osékerheten
i probernas placering ar det inte mojligt att uttala sig om temperaturen i omradet
motsvarande hjéarnan i fantommusen. Daremot ger resultatet en tydlig indikation av att
temperaturutvecklingen i fantomen kan kontrolleras genom att ineffekten till antennen
justeras mellan 3 W och 8 W. Med en noggrann placering av proberna bor det darfoér vara
mojligt att uppna en féorutbestamd uppvarmning i ett specifikt omrade av fantommusen.

For att minska komplexiteten i utviarderingen av systemet utgick métningarna
fran rumstemperatur vilket &dr kutym vid utvérdering av hypertermiapplikationer
[16]. Skillnaden i SAR mellan 20°C och 37°C kan antas vara forsumbar och
varmeutvecklingen i fantommusen bor darfor vara densamma vid en hogre starttem-
peratur. Det hade dock varit av intresse att dven utvardera systemet da bolus och
fantommus holl 37°C,; men tidsramen mojliggjorde inte sadana métningar.

Uppvéarmning av en fantommus tar inte hansyn till blodperfusionen som finns hos
en levande mus. Perfusionen kan leda till att uppvéarmningen i hjarnan sprider sig till
hela djurets blodomlopp. For att undvika ett sadant scenario krévs att bolusen kan
bibehalla musens kroppstemperatur. Vidare &r fantommusen tillverkad av ett materi-
al vars dielektriska egenskaper efterliknar de fér muskelmassa vid frekvenser lagre dn
1 GHz. Hjarnan i en levande mus é&r inte ekvivalent med muskelmassa men det ar en
forhallandevis god approximation som mojliggor jaimforelse med numeriska simulering-
ar. Dock &ar permittivitet och konduktivitet for muskelmassa vid 2,45 GHz annorlunda
an vid 1 GHz [19]. I detta arbete har fantommusens egenskaper vid 2,45 GHz inte kon-
trollerats. Dessa parametrar bér uppmétas i framtiden.

Det uppstar inte heller nagra lokala virmemaxima i en homogen musfantom,
men vid forsck pa en levande mus ar till exempel musens nos ett omrade dér ett lokalt
varmemaxima mojligen skulle kunna uppsta. Av denna anledning ér det positivt att IR-
bilden i Figur 20 visar en ldgre temperatur i fantomen nérmast antennen i férhallande
till 6vriga huvudomradet. Genom att justera riktningen pa antennen borde det saledes
finnas en mojlighet att kunna bestidmma uppviarmningsomradet och undvika att musens
nos utsatts for direkt stralning. En levande mus behover dessutom hallas sévd under
uppvarmningsprocessen. | detta syfte anviands en sovningsmask som placeras 6ver mu-
sens nos och huvud. Sévningsgasen ér da rumstempererad vilket bor ge en viss kylande
effekt pa nosen.

5.3 Termiska simuleringar

Den experimentellt framstédllda datan verifierades genom termiska datorsimuleringar.
I ett idealt fall hade simuleringarna utforts i forvag for att fungera som underlag till
experimenten, men tidsramen mojliggjorde inte en sadan arbetsgang. Ineffekterna 3 W,
4W och 8 W som anvéndes i simuleringarna &r alltsa baserade pa de ineffekter som
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anviandes vid den experimentella utvéirderingen av systemet.

Det ar intressant att notera att den hogsta temperaturen vid 3 W ineffekt ar kon-
centrerad till ett litet omrade ndrmast antennen, se Figur 25. Vid 4 W ineffekt breder
den hogsta temperaturen ut sig 6ver storre delen av det vanstra omradet av fantommu-
sen, se Figur 26. En liknande temperaturutbredning syns &ven i Figur 27 vid ineftkten
8 W. Det tycks alltsa som att virmemaximat &r koncentrerat till huvudomradet hos
fantommusen, oberoende av ineffekten till antennen. Emellertid leder en 6kad ineffekt
till en forhojd temperatur dven i andra delar av fantomen.

Resultatet av de termiska simuleringarna paminner om det utbredningsmonster
som visas i IR-bilden i Figur 20. Dock ger simuleringarna nagot lagre temperaturer an
de som uppmittes med proberna. Det finns flera mojliga forklaringar till denna skill-
nad. Framfor allt fanns det en osékerhet kring de uppmaétta effekterna som levererades
till antennen. Till exempel var delar av métutrustningen inte specifierad for en sa hog
frekvens som 2,45 GHz. Dessutom var antennens placering i férhallande till musen inte
exakt densamma i de tva fallen. Den rektanguldra fantommusen som anvandes i simu-
leringarna skiljde sig ocksa en del fran fantommossen som anvéandes vid experimenten.
Vid en fortsatt utvirdering av systemet hade det varit intressant att experimentellt
undersoka temperaturutbredningen i en fantom av samma form som anvéndes i simu-
leringarna.

Det framgar av de termiska simuleringarna att effektforlustdensiteten i modellen
ar hogst 1 fantommusen. Det beror pa att konduktiviteten for muskelvdavnad ar hogre &n
for vatten. Vanligen anvénds hypertermi vid frekvenser som é&r lagre én 1 GHz [20], men
i detta arbete anviéndes istéllet frekvensen 2,45 GHz som medfor ett intréngningsdjup
béttre anpassat for uppvarmning av en mushjarna. Vid 1 GHz ar konduktiviteten for
vatten och muskelvivnad 0,23 S/m respektive 0,98 S/m [19]. Vid 2,45 GHz géller istéllet
1,36 S/m respektive 1,74 S/m [19]. Den procentuella 6kningen for de bada materialens
konduktivitet &r 78 % for muskelvavnad och 591 % for vatten. Vid hogre frekvens gar
alltsa betydligt mer effekt forlorad i vattnet. Effektforlusterna i vattnet var dock inte sa
hoga att det utgjorde ett hinder for systemet, varken i simuleringarna eller i praktiken.

Tanken var dven att gora termiska simuleringar déar fantommusen ersattes av
modellen av voxelrattan som visas i Figur 15. Med ett sadant simuleringsresultat hade
det varit mojligt att dra slutsatser om hur effektforlustdensiteten fordelas i huvudet
av voxelrattan, vilket hade varit vardefullt infér framtida tester pa forsoksdjur. Det
visade sig dock att rattan inte var kompatibel med den arbetsgang som anvéndes vid
de termiska simuleringarna, se Avsnitt 3.5.3. I Figur 29 ger rattan endast en bild av
var fantommusen skulle ha placerats.

5.4 Konduktiv uppvarmning

Virmeutbredningen fran de tva konduktiva enheterna underscktes endast kvalitativt
och det visade sig att uppvarmningen som utgick fran virmeplattan hade en begrinsad
utbredning i bolusen. Det beddmdes inte meningsfullt att fortsdtta med en sadan
16sning, varfor den nya varianten, som gjots in i bolusen, utvecklades. Problemet med
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denna idé var just att den gjots in i bolusen. Den ursprunliga idén var att det enkelt
skulle kunna ga att véxla mellan de tva uppvarmningsenheterna, nagot som inte var
mojligt vid en ingjutning av virmeelementet i bolusen.

Det kravdes en hog temperatur pa virmeelementen for att varmen 6verhuvudtaget
skulle breda ut sig i bolusen. Det storsta problemet med denna uppstéllning var att
det uppstod bubblor i bolusen till f6ljd av kontakten med viarmeelementens heta yta.
Eftersom det fanns begriansade tidsresurser i arbetet gjordes dérfor bedéomningen att
det inte var meningsfullt att fortsédtta utvecklingen av den konduktiva uppvéirmningen.
Det dr emellertid virt att notera att den termiska simuleringen i Figur 29 stdmmer vil
overens med resultatet av uppvarmningen med varmeplattan, se Figur 28a.

5.5 Systemet i sin helhet

Huvudidén med systemets utformning &r att forsoksdjuret ska ligga pa rygg vid en ur-
gropning i bolusen som i kliniska forsok ska hallas kring 37°C. Pa sa sétt dr avsikten att
halla forsoksdjurets kroppstemperatur konstant vid uppvarmning av dess hjarna. Vida-
re baseras det framtagna uppvirmningssystemet kring en plastbehallare diar den sned-
stallda skaran i behallaren gor det mojligt att fora in det konduktiva virmeelementet
eller plattan pa vilken antennsystemet &r monterat. Denna modulédra design fungerar
som prototyp, men den bor vidareutvecklas. Exempelvis borde behallaren framstéllas i
ett material med hogre temperaturbestandighet.

Urgropningen i bolusen skapades genom att gummimusen fixerades i den stel-
nande gelmassan. Denna metodik innebar tva stora utmaningar med systemet: av-
saknaden av mojlighet att reglera antennsystemets placering och musens position i
forhallande till antennen. I en vidareutveckling av systemet &r det nodvéndigt att
sikerstélla att mattsittningen blir mer exakt. En mojlighet att justera antennens posi-
tion &r formodligen nédvéindig da forsoksdjuren kan variera nagot i storlek.

Forstarkarkretsen som anviandes vid den mikrovagsbaserade uppvarmningen ut-
vecklades genom en iterativ process dér tillgdngliga mikrovagskomponenter kombine-
rades tills onskat resultat erhélls. Det finns mojlighet att anvinda andra komponen-
ter &n de som anvéands hér. Flera av komponenterna i detta arbete har varit speci-
ficerade for lagre frekvenser édn 2,45 GHz; i dessa fall har komponenterna utvarderats
med nétverksanalystor, voltmeter och effektmétare for att verifiera deras karakteristik
for given frekvens. I en vidareutveckling av systemet krévs en forenklad kontroll av
uppvarmning och temperaturhallning sa att personer utan ingenjorsméssig bakgrund
kan kora systemet.

5.5.1 Kylsystem till antenn och bolus

Bada kylsystemen fungerade vél ur ett mekaniskt perspektiv. Vattnet cirkulerade utan
liackage och for antennkylningen gick det dessutom att justera flodet efter behov. For
att undvika luftbubblor i antennhuset valdes en 16sning dér pumpen pumpade istéllet
for att suga in vatten. Vattnet har inte bara en kylande funktion utan minskar dven
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reflektioner mellan antennsystem och bolus. Plastholjet som téckte antennhuset forefoll
inte paverka resultatet.

Under experimenten justeras vattenflodet till antennkylningen for att till storsta
man undvika luftbubblor, eftersom dessa ger upphov till fluktuationer i antennens reflek-
tionskoefficient. Ddremot har inte skillnader pa vattenflodet inom intervallet beaktats
som en parameter som kan paverka varmeutbredningen i bolus och mus.

Det fanns vissa brister i kylningen av bolusen. Det &r viktigt att tempera-
turhdjningen i musen koncentreras till dess hjarna. Att doma av systemtesterna och
de termiska simuleringarna var effekten av kylledningarna begrédnsad. De termiska
simuleringarna ger till exempel ingen indikation pa att effektutbredningen fran
antennen paverkas av kylledningarna. Om systemet lingre fram anvénds vid djurforsok
ar det nodvandigt att kylvattnet haller ungefiar samma temperatur som musen. Dels
ska det hindra att andra delar &n mushjdrnan varms upp, dels ska det se till att musen
bibehaller kroppstemperatur.

Optimalt hade varit att finna en l6sning dér slangarna kan féastas i behallaren utan
att slang behover dras genom hela bolusen. Pa sa sitt hade vattnet kunnat stromma
fritt genom bolusen vilket antas hade gett en béttre viarmeledningsformaga an det
nuvarande systemet. Ett problem med denna design som behdver 6vervinnas &r hur
slangarna ska féstas i behallaren utan att ldckage uppstar da vattnet flodar genom
bolusen. Boluskylningen bor dessutom forses med fler och mer vélplacerade kylgangar
vilket ytterligare hade forbéttrat temperaturhallningen av musen.

5.6 Utvirdering av framstillning av bolus med ytbehandling

En bolus kréavs for att systemet i sin nuvarande utformning ska fungera. I andra studier
har plastpasar fyllda med vatten anvénts som bolus. Denna typ av bolus ar otymplig
och leder till permittivitetsskillnader pa grund av plastens dielektriska egenskaper och
bildandet av luftveck. Bolusen i detta projekt dr formbar vilket goér den lamplig for
systemet.

For att en och samma bolus ska kunna ateranvéndas kriavs det att den bevarar
sin ursprungliga form och uppvisar samma karakteristik vid upprepad anvéndning.
Nagot som behover tas hinsyn till 4&r den vattenférlust som med tiden uppkommer i
form av avdunstning. Avdunstningen kan minskas genom forvaring i kyl men da bolusen
utsatts for normal humiditet och rumstemperatur ar vattenforlusten ett problem. Detta
framgar av Figur 31 och 32 dér alla prover forvarats i kylskap, jamfort med Figur 33
dar proverna forvarats i rumstemperatur. I Figur 33 framgar det tydligt att forvaring i
rumstemperatur leder till en 6kad vattenforlust.

Fem olika kombinationer av ytbehandling utvirderades. Ytbehandling B ansags
vara bést limpad baserat pa méatningar av dielektriska egenskaper, cykeltid samt vat-
tenforlust och ytterligare forsok upprattades for evaluering av denna. Dessa forsok re-
sulterade i att de obehandlade referenserna forlorade mindre vatten an de ytbehandlade
bolusproverna. Detta tyder pa att den undersokta metoden och kombinationen av yt-
behandling inte uppfyller de stillda kraven pa minskad vattenforlust.
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Figur 34 visar att enbart den ena substansen har bildat ett tédckande lager medan
den andra har bildat spridda kluster pa ytan. Dessa kluster kan vara en forklaring till
varfor ytbehandlingen inte hammar bolusens vattenforlust. Den negativt laddade sub-
stansen som anvéndes vid ytbehandling av kiselskivan &r inte en homogen substans,
vilket ocksa kan forklara uppkomsten av kluster. Den positivt laddade substansen &ar
homogen och har lagt sig i ett jamnt lager 6ver ytan. Det &r dnskvért att hitta en ytbe-
handlingsmetod som homogent bildar bindande lager pa bolusens yta for att forhindra
vattenforlust.

En viktokning av bolusen noterades under ytbehandlingen. Samtliga bolusar
som ytbehandlades 6kade nagot i vikt vilket kan vara av intresse att utforska vidare.
Att bolusarna okade i vikt indikerar pa att ytbehandlingen fiste pa bolusens yta.
Viktokningen tillsammans med SEM visar dock att ytbehandlingen inte har applicerats
pa ett onskvart sitt, se Figur 34. Det ar relevant att hitta en balans mellan viktokning
och vattenforlust for att erhalla en individanpassad bolus samt en bolus som &r hallbar
over tid.

En komplikation vid anvindning av systemet &r vattenbolusens forhallandevis
laga friktion, vilken blir &nnu ldgre nédr bolusen utsétts for kontakt med vatten. Detta
ar problematiskt da bolusen kan komma att utséttas for viata fran kylsystemet till bade
antenn och bolus. Dessa faktorer gor det 6nskvért att 6ka bolusens friktion. Det mérktes
ingen tydlig skillnad i friktion mellan ytbehandlade bolusprover och referenser vilket
skapar motivation att finna nya sétt att modifiera bolusen. Ett mojligt alternativ ar
att, under gelningsprocessen, lata bolusen stelna i en form dér strukturen pa bolusens
yta dndras. Férhoppningen &r att en mer ojamn och grov struktur pa bolusens yta ska
bidra till en 6kad friktion da den hanteras. Omradet vid antenn och muskropp halls
med fordel slédta for att undvika bildandet av luftfickor.

5.7 Konsekvensetisk utvirdering

Systemet har visat tillréckligt bra resultat och utvecklingspotential fér att i en vidare-
utvecklad version kunna anvéndas vid en djurstudie, vilket dr en framtida malséttning.
Forsoken ar godkdnda av Jordbruksverket och uppfyller ddrmed alla de héga krav som
stalls for att fa utfora forsok pa djur. Viktigt att podngtera ar att dessa forsok kommer
utforas av utbildad personal, samma personal som hanterade musen som avgjots vid
besoket pa Sahlgrenska. Skulle férsoken ge gynnsamma resultat kan de bana vig for
vidare forskning med malet att ge barn med hjarntumor en mer skonsam behandling
vilket i sin tur kan minimera biverkningar och efterféljande komplikationer. Det even-
tuella lidandet forsdksdjuren kan utséttas for anses darfor vara understéllt de positiva
varden studien syftar till att uppna.
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6 Slutsats

En prototyp av ett system for konduktiv och mikrovagsbaserad uppvarmning av en
mushjarna har tagits fram och utvérderats. Det utvecklade systemet utgors av en
behallare som fylls med bolus i syfte att minimera effektforluster vid mikrovagsbaserad
uppvarmning. Genom behallaren leds ett kylsystem for kylning av musen som &r pla-
cerad i bolusen. Ett antennsystem designades for att fungera optimalt vid 2,45 GHz.

Resultatet visar att systemet, vid mikrovagsbaserad uppvéirmning, kan anvindas
for att lokalt oka temperaturen i en rumstempererad fantommus. De utférda testerna
indikerar att den 0kade temperaturen kan bibehallas under en bestdmd tidsperiod ge-
nom att ineffekten till antennen regleras. Den konduktiva uppvarmningen visade sig
vara mindre kompatibel med bolusen varpa utvecklingen av detta systemet avbrots.

Olika kombinationer av ytbehandling av bolus har studerats. Onskat resultat
gallande minskad vattenforlust och okad friktion har inte uppnatts inom projektets
ramar. En mgojlig forklaring ar att kluster bildades av ytbehandlingen. Om detta pro-
blem hanteras borde det finnas potential i den anvinda metoden.

Sammanfattningsvis har det mikrovagsbaserade systemet potential att uppna
homogen uppvéarmning av hjarnan i en mus. Konceptet behover dock vidareutveck-
las innan kliniska studier &ar aktuellt. Férhoppningen ar att systemet i framtiden kan
anvandas for tester pa forsoksdjur och ddrmed bidra till vidare utveckling av hypertermi
som en effektiv behandlingsmetod av hjarntumorer hos barn.
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A Design av antennsystem

Nedan foljer en utforlig beskrivning av de simuleringar som ledde fram till tillverkningen
av antennen. Malet med simuleringarna var att designa ett antennsystem som dels har
minimum for reflektionskoefficienten vid frekvensen 2,45 GHz, dels har en tillrdckligt
stor bandbredd (det vill sdga det frekvensomrade som uppfyller kravet S;; < —10dB).
Vidare var det ocksa av intresse att undersoka om det fanns ett behov av att koppla en
matchningskrets mellan antenn och signalkélla.

Med utgangspunkt i modellen som beskrivs i Avsnitt 3.1 skapades forst en bild
av hur antennskalningen samt radien och héjden pa antenncylindern paverkade resulta-
tet. Det konstaterades relativt omgaende att cylinderhojden inte ndmnvért paverkade
reflektionskoefficienten. Déremot minskade effektforlustdensiteten i fantommusen med
avstandet fran antennen. Cylinderhdjden sattes déarfor initialt till 8 mm. Med en bo-
lustjocklek pa 2mm innebar det att avstandet fran antennens baksida till musen var
1 cm. I fortsatta simuleringar undersoktes hur radien pa antenncylindern forholl sig till
antennskalningen s. Det fanns tva kombinationer av cylinderradie och antennskalning
som gav upphov till ett frekvensband med ratt egenskaper:

® Teylinder = 9mm och s = 0,25

® Teylinder = 6 mm och s = O, 30.

Figur 35 visar hur reflektionskoefficient som funktion av frekvens i de tva fal-
len. Det framgar av de tva delfigurerna att reflektionskoefficienten har sitt minimum
omkring frekvensen 2,45 GHz och att bandbredden atminstone &r ett par hundra me-
gahertz.

[ - =9 mm, s =0,25 r . =6 mm,s =0,30
cylinder cylinder

—dB(S,)

11 —dB(S, )

1

1 15 2 25 3 1 15 2 2.5 3
Frekvens [Hz] «10° Frekvens [Hz] «10°

(a) (b)

Figur 35: Det fanns tva kombinationer av cylinderradie och antennskalning som gav upphov till ett
frekvensband med rétt egenskaper: reyiinder = 9mm och s = 0,25 (a) samt Teylinder = 6mm och
s =0,30 (b). I bada dessa fall var hojden pa antenncylindern 8 mm.

Vidare undersoktes mer noggrant om hdojden pa antenncylindern trots allt
hade nagon inverkan pa frekvensbandet. Hojden minskades successivt fran 8 mm
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till 3mm, vilket bedémdes vara den minsta hojden som gjorde att hela antennen
inneslots i cylindern. Figur 36 visar spridningsparametrarna for de tva modellerna da
cylinderhéjden var 3mm. Det framgar i figuren att modellen med 0,25-skalning har ett
relativt ofordndrat frekvensband, dven om forstarkningen vid 2,45 GHz har minskat
nagot. Den andra modellen, med antennskalningen 0,30, &r mer paverkad av en sa pass
liten antenncylinder.

s=0,25,h =3 mm s=0,30,h_ . =3 mm
cylinder

cylinder

—dB(S,,)

1 1.5 2 25 3 1 1.5 2 25 3
Frekvens [Hz] %x10° Frekvens [Hz] «10°

(a) (b)

Figur 36: Givet de tva mojliga kombinationerna pa antennskalning och cylinderradie undersoktes hur
frekvensbandet paverkades da héjden pa antenncylindern minskades fran 8 mm till 3mm. Figurer-
na ovan visar resultatet da cylinderhgjden var 3mm. Det framgar av delfigur (a) att modellen med
Teylinder = 9mm och s = 0,25 har ett relativt oféréndrat frekvensband, d&ven om forstarkningen ar
nagot forsdmrad. Diremot dr den andra modellen, som visas i delfigur (b), inte lika anvéindningsbar
vid frekvensen 2,45 GHz da cylinderhjden &r 3 mm.

Det fanns alltsa indikationer pa att modellen med 7¢yiinger = 9mm och s = 0,25
gav upphov till ett mer stabilt frekvensband. Dessutom var volymen pa antenncylindern
storre i denna modell, vilket var fordelaktigt ur ett avkylningsperspektiv. Déarfor togs
beslutet att ga vidare med en tillverkning av denna modell. Vid konsultation med
konsulten som anlitades for att tillverka antennen framgick det att det var nédvéandigt
att vidga halet i antennplaten for att tillverkningsprocessen skulle vara mojlig. Antennen
tillverkades for hand och enligt konsulten var det i princip omgjligt att fora pinnarna
genom halet i platen om det inte forstorades.

En forstoring av halet visade sig leda till att frekvensbandet forskots mot hogre
frekvenser. For att kompensera denna forflyttning av frekvensbandet behévdes en storre
antenn. Déarfor gjordes simuleringar som undersokte hur frekvensbandet for tva olika
antennskalningar, s = 0,30 och s = 0, 35, varierade med vidgningen x av antennhalets
radie. Det visade sig att en modell med antennskalningen s = 0,30 och vidgningen
x = 0,6 mm hade ett lovande frekvensband. Halet hade da vidgats med totalt 1,2 mm.
Annu bittre blev det da radien pa antenncylindern minskades fran 9mm till 8 mm.
Hojden pa cylindern forblev oférandrad, det vill séga heyinger = 8 mm. Figur 37 visar
reflektionskoefficienten for denna antennmodell, som ocksa accepterades av konsulten.
Den antennmodell som slutligen tillverkades hade alltsa hade foljande parametervéarden:

o s=10,3,
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® Teylinder = 8 mim,
i hcylinder =38 mimn,

e r=0,6mm.

Tillverkat antennsystem

| @ 2,45 GHz: -13,87 dB
-3 L
o -6
o)
w 9
121
-15 ‘ ‘ ‘
1 1.5 2 2.5 3
Frekvens [Hz] «10°

Figur 37: Reflektionskoefficienten for den antenn som tillverkades. Antennen hade foljande parame-
tervéirden: s = 0,3, Teylinder = 8mm, hcylinder =8mm och z = 0, 6 mm.

Innan antennen tillverkades gjordes undersoktes ytterligare tva viktiga faktorer:
behovet av en eventuell matchningskrets och signalkéllans inverkan pa reflektionsko-
efficienten. I de forsta simuleringarna kopplades en diskret port mellan pinnarna pa
antennens baksida, se Figur 38a. Dérefter gjordes dven simuleringar da pinnarna var i
kontakt med en 1cm lang koaxialkabel, som modellerades med hjilp av tre cylindrar.
Tanken var att modellen skulle motsvara en verklig koaxialkabel med impedansen 50 €2
[21]. T dessa simuleringar kopplades den inkommande signalen till koaxialkabeln genom
en sa kallad Waveguide Port. Figur 38b visar hur koaxialkabeln modellerades och hur
den kopplades till insignalen.

(a) (b)

Figur 38: Vid simuleringarna anvindes forst en diskret port (a) for att modellerna den inkommande
signalen till antennen. Dérefter modellerades en koaxialkabel (b) med impedansen 502 till vilken en
sa kallad Waveguide Port kopplades. Den senare modelleringen gjordes for att séikerstilla att frekvens-
bandet inte ndmnvirt d&ndrades i detta fall.
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Det visade sig att reflektionskoefficienten inte skiljde sig namnvért beroende pa
om en diskret port eller en sa kallad Waveguide Port anviéndes. Figur 39 visar re-
flektionskoefficienten for den tillverkade antennmodellen da den inkommande signalen
leddes till antennen via en koaxialkabel med impedansen 50 €2.

0 Koaxialkabel
| @ 2,45 GHz: -15.88 dB
4L
o -8
o)
o 12t
-16 1
-20 ‘ ‘ ‘
1 15 2 25 3
Frekvens [Hz] %x10°

Figur 39: Simulerat resultat av reflektionskoefficienten for den tillverkade antennmodellen da den in-
kommande signalen nadde antennen via en koaxialkabel med impedansen 50 €.

I de fall ddr signal utgick fran den diskreta porten sattes portens impedans till
50 Q2. Darmed var systemet inte impedansanpassat (antennen har en impedans pa 30 €2),
men eftersom reflektionskoefficienten sag bra ut bedémdes det inte vara nagot problem.
Med ckade reflektioner okar visserligen effektférlusterna, men dven en matchningskrets
ger upphov till forluster. Genom att impedansen i porten sattes till 30 {2 undersoktes
hur systemet paverkades av en impedansanpassning. Det visade sig att reflektionskoef-
ficienten forsdmrades vid frekvensen 2,45 GHz, se Figur 40.

Impedansanpasshing

0
e 2,45 GHz: -11.06 dB
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Figur 40: Reflektionskoefficient da antennsystemet var impedansanpassat.
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B Framstillning av hydrogel som vattenbolus

Foljande avsnitt ger en utforlig beskrivning av tillvigagangsséttet for framstéallning av
hydrogel som vattenbolus. De tre polymerer som anvénds for att tillsammans bilda en
gel dr xantan, LBG (Locust bean gum) och agaros. Den slutgiltigt framstéllda hydro-
gelen ska innehalla 39 % LBG, 39 % xantan och 22 % agaros och detta forhallande tas

hénsyn till vid ihopblandning av de tre separata losningarna. Vigning av bégare sker
med jamna mellanrum under hela framstéllningsprocessen och den méangd Milli—Q®—

vatten som har avdunstat tillsdtts for att forhallandet Milli—Q®—vatten och polymer
ska hallas konstant. Till att borja med loses var och en av de tre polymererna separat i

Milli—Q®—vatten for att sedan blandas samman till en homogen 16sning. Nedan beskrivs
stegvis hur bolusen tillverkas:

1. Vég tre stycken bégare och notera vikten. Detta for att det under hela fram-
stallningsprocessen ska vara mojligt att méta hur mycket vatten som avdunstat
till omgivningen.

2. Vig upp 99 vikt-% Milli—Q®—Vatten i vardera bdgare. Placera i vattenbad pa
varsin varmeplatta och varm till 90 °C. Lock pa bégarna anvinds med fordel for
att minimera vattenforlust.

3. Nir 90 °C har natts, tillsitt 1 vikt% av var och en av de tre polymererna till varsin

bégare innehallande Milli—Q®—vatten. Detta sker forsiktigt och under omrérning
med hjalp av magnetloppa eller paddel féast i en omroérarmotor.

4. Hall blandningarna under konstant virmning och omrérning till dess att polyme-

rerna har 10st sig fullstandigt i Milli—Q®-Vattnet och tre homogena l6sningar har
bildats. De tre homogena l6sningarna ér da redo att blandas samman.

5. Blanda samman lika stora delar LBG respektive xantan i en ny, redan végd bigare.
Aven den nya bégaren halls i vattenbad under konstant virmning och omrérning.
Lat sta i nagra minuter tills LBG och xantan bildat en homogen 16sning

6. Blanda i agaros i LBG- och xantanlosningen. Hall aterigen bédgaren under konstant
varmning och omroérning.

7. Lyft bdgaren fran varmning och tillat den att svalna nagot och héll sedan forsiktigt
upp gelen i en behallare och placera i kyl.
C Framstillning av musfantom

Foljande avsnitt ger en utforlig beskrivning av tillvigagangsséattet for framstéallning av
en liter muskelimmitation som musfantom. De fyra komponenter som anvinds for att

tillsammans bilda en liter muskelimmitationen &r agar, salt, socker och Milli—Q®—vatten
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med forhallandet: 16 g/10g/400g/570 g. Nedan beskrivs stegvis hur fantommusen till-
verkas:

1.

2.

Los 10 g salt i en bagare med 570 g rumstempererat Milli—Q®—vatten.

Viarm béagaren med salt och Milli—Q®—vatten till 90 °C i vattenbad placerat pa en
véarmeplatta.

. Tillsétt 400 g socker under konstant omrérning med magnetloppa.

. Tillsétt 16 g agar och lat blandingen sta i virmebad med konstant omrérning tills

en homogen 16sning erhallts.

. Hall 16sningen i 6nskad form.
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D Antennritning

Figur 41: Ritning av den tillverkade antennen. Framstélld av antenntillverkaren.

E Matuppstillning for tester av det mikrovagsbaserade
systemet

Tabell 5: Tabell 6ver forstarkarkretsens komponenter samt métutrustning som anvéindes vid
utvirdering av det mikrovagsbaserade systemet.

Komponent /Instrument Tillverkare Modellnamn
Nétverksanalysator Agilent PNA E8362B
Signalgenerator Hewlett-Packard HP83592A RF PLUG-IN
Mikrovagsforstarkare —50dB | Mini-Circuits ZHL-30W-252+
Déampare —10dB Weinschel Engineering | 33-10

Dampare —3dB Weinschel Engineering | 33-3
Riktningsomkopplare Narda Microwave 3002-10

Diod ECLIPSEmdi EZMO0120A3

Digital multimeter FLUKE 75

Matinstrument for temperatur | FISO Evolution MAN-00079 R4
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