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Streszczenie. Rozpatrywano obszar zdrowej tkanki €; (szescian) z centralnie
umieszczonym podobszarem €2, (sze$cian) zmienionym chorobowo. ZaloZono,
ze w celu destrukcji obszaru €, jest on przez pewien czas (czas ekspozycji)
sztucznie nagrzewany. Zadanie opisano rownaniem Pennesa uzupehionym
warunkami brzegowo-poczatkowymi. Na podstawie otrzymanych rozkladéw
temperatury wyznaczono dawke termiczng 7D.

1. WSTEP

Sztuczna hipertermia to zabieg dosy¢ czesto stosowany w praktyce medycznej, ktorego
celem jest zniszczenie zmienionych patologicznie tkanek. W zaleznosci od wygenerowanej
w tkance temperatury, wyroznia si¢ trzy rodzaje destrukcji komorek: denaturacj¢ biatka
komodrkowego (42°C — 47°C), apoptoze komorek (48°C — 60°C) oraz koagulacje (powyzej
60°C) [1]. Lokalne podwyzszenie temperatury mozna uzyskal poprzez rdézne techniki
generowania wewnetrznych zrddet ciepla np. mikrofale, promieniowanie elektromagnetyczne
lub ultradzwigki. Stopien destrukcji tkanki jest $ciSle zwigzany z czasem nagrzewania
(czasem ekspozycji) oraz moca wewngtrznych zrodet ciepta.

Opis matematyczny rozpatrywanego procesu sklada si¢ z rownania Pennesa (zaloZzono
takie same wartosci parametréw dla tkanki zdrowej i zmienionej chorobowo), w ktérym dla
podobszaru nagrzewanego pojawia si¢ dodatkowy skladnik zrédlowy zwiazany ze sztucznym
dostarczaniem ciepla. Rownanie to, uzupelione odpowiednimi warunkami brzegowymi
i poczatkowym, rozwiazano, stosujac schemat jawny metody roznic skonczonych. Otrzymane
rozklady temperatury pozwolily na wyznaczenie wielkosci dawki termicznej 7D [2]. Aby
doprowadzi¢ do nekrozy komorek w tkance migkkiej (a taka byla rozwazana), 7D musi
przekroczy¢ wartos¢ 240 minut. W pracy rozwazano rozne warianty nagrzewania, dla ktérych
oszacowano wielko$¢ dawki termiczne;.

2. SFORMULOWANIE ZADANIA

Rozpatrywano obszar zdrowej tkanki ; (szescian o krawedzi 0.05 m), z centralnie
umieszczonym podobszarem nowotworu £, (szescian o krawedzi 0.01 m) — rys. 1. Strefa
nagrzewania to obszar .
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Rys. 1. Rozpatrywany obszar

Zalozono, ze parametry termofizyczne obu podobszardéw sa takie same i wowczas rozklad
temperatury dla (x, y, z) € Q =Q; U Q, opisany jest rdwnaniem Pennesa [3, 4]

. 6T(x,y, z,t)

o :KVZT(x,y,z,t)wLGBcB [TB—T(x,y,z,t)]+Qmet+Q@X (x,y,z,t) 1)

gdzie A jest wspdlczynnikiem przewodzenia ciepla, ¢ - objetosciowym cieplem wiasciwym
tkanki, Gp — wspotczynnikiem perfuzji, ¢y — objetosciowym cieptem wiasciwym krwi, Tp —
temperatura krwi w aorcie, Qe — funkcja zrodla zwigzana z metabolizmem, 7 oznacza
temperature, natomiast Q..(x, y, z, f) jest wydajnoscia wewnetrznych zrodet ciepla zwiazana
z nagrzewaniem tkanki. Zalozono, ze nagrzewanie odbywa si¢ przez okreslony czas i dotyczy
tylko podobszaru nowotworu €;:

QO’ S tex
0, t>¢t,

X, y,2€Q,: Qex(x,y,z,t)={ )

gdzie ¢, jest czasem ekspozycji, natomiast Oy stala wartoscia. W obszarze zdrowej tkanki
(x, ¥, 2) € Qi: Qe = 0. Jako warunek poczatkowy przyjeto stata temperature

t=0: T(x,y,z,O)sz (3)

Na zewngtrznym brzegu obszaru Q zalozono adiabatyczny warunek brzegowy

—kn~VT(x,y,z,t):O 4)

gdzie n jest wektorem normalnym do brzegu obszaru.

Znajomo$¢ czasoprzestrzennych rozkladow temperatury pozwala wyznaczy¢ dawke
termiczna 7D, ktora okresla czas ekwiwalentny, wyrazony w minutach, odniesiony
do 43 °C[2, 5]

i F
TD= [R*7dt= R*" At (5)
g f=
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gdzie 1 jest czasem rozpoczecia nagrzewania, " czasem konca nagrzewania, 7 temperatura
w rozpatrywanej chwili czasu 7 7. Dla 7' < 39°C: R = 0, dla 39°C < T<43°C: R = 0.25,
natomiast dla 7> 43°C: R =0.5.

2.1. Metoda réznic skonczonych

Sformulowane zadanie rozwigzano za pomoca schematu jawnego metody roznic
skonczonych [6, 7]. Uwzgledniajac posta¢ funkcji zrodla zwiazanej z zewngtrznym
nagrzewaniem obszaru (wzor (2)), rbwnanie (1) zapisano nastg¢pujaco

C@T(x,y,z,t)

- =AWVT(x,9,2,1)+Gyey [ T, =T (x,3.2,0) |+ 0, + O, (6)

gdzie Q. jest rozne od zera tylko dla (x, y, z) € Q i ¢t < t,. Dokonano dyskretyzacji
rozpatrywanego przedziatu czasu [1°, 1]

0="<t'<..<t/"<t/ <. <t < (7)

Przyjeto staly krok czasu Az, czyli 7' = T(x, y, z, t7), gdzie 1/ = fAt. Do aproksymacji rownania
(6) wykorzystano schemat jawny i wowczas

Tf _Tfil 2 1 1
CT:W T/ ~Gye,7' ™ + Gy, T, + 0, + 0. (8)

Wprowadzono przestrzenng siatk¢ réznicowa o wymiarach n x n x n, ze statym krokiem #.
Rownanie réznicowe dla punktu wewngtrznego (i, j, k) ma wigc postac

-7’
e T < AT G T 1+ G Ty + 0, + 0. ©)

gdzie

T 2T+ T T 2T AT T 2T T
. N

2 -1 —1 i,j.k i+1,/,k i,j—1,k i,j.k i,j+1.k i, ).k i,/ k+1
VT;C/{: L "+ 4 5L L L) L) Ly (10)

n n n

Z réwnania (9) otrzymuje si¢

S /-l alt /-1 /-1 /-1 /- /-1 /-1 /-1
T =T+ (T + T+ T+ T e + T+ T = 6T )+
A/ (11)

7(GBCBTB - GBCB];,//.Tkl + Qmet + Qe)
gdzie a = A/ ¢ jest wspotczynnikiem dyfuzji tkanki.

Po wyznaczeniu rozkladow temperatury dla kazdego wezla wewngtrznego obliczono
dawke termiczna, korzystajac z zaleznosci (5).
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2.2. Warianty nagrzewania

W obliczeniach zalozono nastgpujace wartosci parametrow: wspotczynnik przewodzenia
ciepta & = 0.5 W/(mK); objetosciowe cieplo whasciwe tkanki ¢ = 4-10° J/(m’K),
objetosciowe cieplo whasciwe krwi ¢z = 3.9662-10° J/(m*K), wspolczynnik perfuzji krwi
Gp= 0.0005 1/s, skladnik zwiazany z metabolizmem Q,. = 250 W/m’, temperatura krwi
w aorcie T = 37°C, temperatura poczatkowa tkanki 7, = 37°C. Przyjeto 50 x 50 x 50
weztow siatki roznicowej oraz krok czasu Az = 0.05 [s].

Analizowano trzy warianty nagrzewania tkanki przedstawione w tabeli 1.

Tabela 1. Warianty nagrzewania tkanki

Vi\zlllrlir:stru Czas ekspozycji 1., [s] Integj\{?\g/l{%s; nzlg]odia
1 2 50
2 10 10
3 50 2

Nalezy zauwazy¢, ze iloczyn czasu ekspozycji oraz intensywnosci zrodia ciepla jest dla
wszystkich wariantow taki sam i réwny 10° J/m’.

W celu przeprowadzenia obliczen napisano autorski program komputerowy, ktory
umozliwia rowniez prezentacj¢ i poroOwnywanie wartosci temperatury oraz dawki termicznej
na wiele sposobéw (mapy barwne, krzywe nagrzewania itp.).

3. WYNIKI OBLICZEN

Na rys. 2 przedstawiono przebiegi temperatury dla wszystkich trzech wariantéw
nagrzewania. Jak mozna zauwazy¢, maksymalna temperatura tkanki pojawia si¢ zawsze
dokladnie po zakonczeniu procesu nagrzewania. Dla pierwszych dwoch wariantow
maksymalne temperatury niewiele si¢ rdznig, natomiast w trzecim wariancie maksymalna
temperatura jest o prawie cztery stopnie nizsza w poroéwnaniu z pozostatymi.

-~ —====variant!

- —T T — — = variani z

= == — -+ = vuriani3

Rys.2. Przebieg temperatury w we¢zle centralnym

Rys. 3 przedstawia porownanie przebiegdw dawki termicznej w centralnym wezle obszaru.
Wyniki przedstawiono do 240 minut, poniewaz osiagni¢cie tej wartosci zapewnia nekroze
tkanki. Pomimo Zze w wariancie pierwszym czas ekspozycji jest znaczaco krotszy niz
w pozostalych przypadkach, to tutaj najszybciej dochodzi do nekrozy, poniewaz
intensywno$¢ nagrzewania byla najwigksza.
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Rys.3. Przebieg dawki termicznej w wezle centralnym

Na rys. 4 przedstawiono stopien destrukcji tkanki nowotworowej (ze wzgledu na symetrie,
pokazano tylko jedna 6sma obszaru). Bialg przerywang linia zaznaczono granic¢ obszaru guza
Q,. Ciemnym szarym kolorem zaznaczono wezly, w ktorych wystapita nekroza, natomiast
jasnym szarym kolorem wezly, w ktorych warto$¢ 7D jest mniejsza niz 240 minut. Jak
wspomniano wczesniej, w wariancie pierwszym obszar nowotworu, ktéry ulegt destrukciji,
jest najwiekszy.

Nekroza
TD < 240 [min]
X, X,

B Granica guza

Rys.4. Stopien destrukcji tkanki: a) 1 wariant, b) 2 wariant, ¢) 3 wariant

W tabeli 2 zebrano procentowy udziat weztéw siatki roéznicowej, w ktérych wystapita
nekroza, w stosunku do wszystkich weztdw z obszaru nowotworu. Nalezy zwrdci¢ uwage, ze
przy tak dobranych parametrach nagrzewania zdrowa tkanka nie ulegnie destrukcji.
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Tabela 2. Udziat nekrozy w obszarze nowotworu

Numer wariantu 1 2 3
Zniszczenie tk.ankl 89 65 23
nowotworowej [%]

4. WNIOSKI

Dlugie czasy nagrzewania tkanek zmienionych chorobowo z zastosowaniem niskich
intensywno$ci zewngtrznych zrddet ciepta nie sg korzystne. Otrzymuje si¢ dawki termiczne,
ktére nie zapewniaja zakladanego stopnia destrukcji tkanki, a w obszarze utrzymuje si¢
stosunkowo dlugo podwyzszona temperatura. Krotkie czasy nagrzewania, w potaczeniu
z duza intensywnoscia zewngtrznych zrddet ciepta wywotuja wigkszy obszar nekrozy. Jest to
rowniez korzystne dla komfortu pacjenta, gdyz krotki czas nagrzewania wiaze si¢ z krotkim
czasem odczuwania bolu. Podsumowujac, z medycznego punktu widzenia, bardziej korzystne
zabiegi hipertermii to takie, ktore w jak najkrotszym czasie gwarantuja uzyskanie temperatury
wywolujacej destrukcje tkanek zmienionych chorobowo.
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NUMERICAL ANALYSIS OF TEMPERATURE
AND THERMAL DOSE
DURING HYPERTHERMIA TREATMENT

Summary. The domain of healthy tissue Q; (cube) within centrally located
pathological changed sub-domain €, (cube) has been considered. To destroy the
tumor region Q,, the temporary heating of this sub-domain has been assumed.
The problem analysed has been described by the Pennes equation supplemented
by boundary and initial conditions. Thermal dose assuring the proper effect of
treatment has been estimated on the basis of calculated temperature distribution.



