Karl-Steinbuch-Stipendium 2006
Abschlussbericht

»,Berechnung der Wirmeleitfihigkeit von Geweben in der Hyperthermie unter Verwendung von
Berechnungsmethoden des Wéarme- und Kélteschutzes aus der Industrie”

Johannes Spallek (johannes.spallek@ibt.uni-karlsruhe.de)

Zusammenfassung

In der Onkologie wird die Hyperthermie sehr erfolgreich als Behandlungsmethode einge-
setzt. Dabei ist entscheidend, nur genau den Bereich des pathologisch verdnderten Gewebes
zu iiberhitzen, um Schidigungen an gesundem Gewebe zu vermeiden. Dennoch sollte die
iibertragene Wére ausreichend sein, um das geschidigte Gewebe auch vollstdndig zu ver-
nichten. Dieser Artikel beschreibt ein mogliches Vorgehen zur Berechnung der optimalen
Energiezufuhr unter Verwendung von Berechnungsmethoden aus dem industriellen Warme-
und Kélteschutz. Nach einer kurzen Motivation und Schilderung des Projektverlaufs wird
der entwickelte Algorithmus vorgestellt. Anschliefflend wird die mogliche Anwendung auf die
Medizintechnik diskutiert.

1 Motivation

Heute werden im medizinischen Bereich

der Hyperthermie (= kiinstliche lokale Uber- TEear—
hitzung von Gewebe) verschiedene Moglich-
keiten zur Berechnung der Wéirmeiibertra-

gung durch Gewebe verwendet, allen vor- ;

an komplexe Berechnungen beruhend auf der Img y
Finite-Elemente-Methode. In anderen Berei-
chen, z.B. im Maschinenbau, werden fiir die

Berechnung notwendiger Isolierungen etc. ganz andere Berechnungsmethoden angewandt, um
die Ubertragung der Wirme durch verschiedene Materialien (in diesem Fall meist Festkorper)

Wirme- und
Kélteschutz

zu bestimmen.

In der Natur und der Wissenschaft gibt es zahlreiche Beispiele, bei denen das Gleiche zweimal
erfunden wurde, nur weil Forschung ohne Beriicksichtigung interdisziplinédrer Aspekte betrie-
ben wurde. Aus personlichem Interesse an der Medizin wurde in Verbindung mit dem eigenen
Studium der Informatik das oben genannte Thema hergeleitet.

2 Projektverlauf

Der Beschiftigung mit den Grundlagen wurde von vorneherein viel Zeit eingerdumt, um die
notwendigen Kenntnisse fiir den medizinischen Teil zu erarbeiten und auch um bereits bekannte
Verfahren zu untersuchen. Da die Komplexitéit deutlich grofler als erwartet war, wurde das dem



Projekt zugrunde liegende medizinische Modell auf eine Variante (Schichtmodell mit n Schichten,
siehe unten) reduziert.

Die fiir das Projekt notwendige Norm VDI 2055 wurde mir von einem Pforzheimer Isolier-
Unternehmen leihweise zur Verfiigung gestellt. Dieses Unternehmen stand mir wéhrend der Pro-
jektbearbeitung auch beratend (bei Fragen zur Praxis in der Industrie) zur Seite.

Nach der ausfiihrlichen Betrachtung wie die Anwendung der technischen Seite auf den medi-
zinischen Hintergrund aussehen koénnte, wurde mit dem eigentlichen Entwurf und der Program-
mierung der Software begonnen. Die Einarbeitung in die gewiinschte Programmierumgebung QT
von trolltech war ebenfalls zeitaufwendiger als erwartet, mit der erstandenen Literatur jedoch
machbar.

Besonders hilfreich bei der medizinischen Literaturrecherche war die Unterstiitzung durch
das Institut fiir Biomedizinische Technik an der Universitdt Karlsruhe (TH), Lehrstuhl von
Prof. Dr. Armin Bolz. Durch die zahlreichen Abonnements medizinischer Fachzeitschriften war
die Auswahl von Materialien am Institut sehr grof.

Aus unterschiedlichen Griinden entwickelte sich die Bearbeitung des Projekts etwas anders
als ursrpiinglich erwartet, als Folge konnten keine ausfiihrlichen Testrechnungen mehr durch-
gefithrt werden. Es konnte jedoch auf Basis verschiedener Literatur ein Algorithmus entwickelt
und implementiert werden, der zumindest einfache Testrechnungen zulief3.

3 Ergebnis

Dieser Abschnitt stellt die inhaltlichen Erkenntnisse und den entwickelten Algorithmus bei der
Bearbeitung des Projekts vor. Fiir tiefergehende Informationen wurden verschiedene Artikel und
Informationen zum Projekt auf der Homepage http://johannes.spallek.name zur Verfiigung
gestellt.

Grundbegriffe

Unter Warmeiibertragung (engl. heat transfer) versteht man den Transfer von Energie (in Form
von Wérme) auf Grund einer Temperaturdifferenz. Weitere zum Versténdnis wichtige Defini-
tionen wie Wdrmestrom (-dichte) oder Wdarmeleitfihigkeit findet man in [6], [3] und [2]), sie
werden hier nicht weiter erldutert.

3.1 Berechnungsmethoden der Industrie

Im Rahmen des Projekts wird in Analogie zur Hyperthermie (wo spéter n Schichten verschie-
denen Gewebes betrachtet werden) der allgemeine Fall eines mit n Lagen geddmmten Kérpers
betrachtet.

Bei vorgegebener Dammstoffdicke und der Betrachtung von n Ddmmstoffschichten sind in
den Berechnungsgleichungen drei Unbekannte enthalten (bis auf den inneren und den dufleren
Wérmeiibergang mit je zwei Unbekannten, vgl. [2]). Jede Gleichung beinhaltet den Wirme-
strom ¢ als Unbekannte. Ist also der Warmestrom bekannt, so ldsst sich die Gleichung fiir den
inneren und den &dufleren Wirmeiibergang berechnen wodurch sich rekursiv jede weitere Schicht
berechnen lédsst. Unter der Voraussetzung dass der Warmestrom bekannt ist, ldsst sich somit
ein Algorithmus entwerfen, mit dem das nichtlineare Gleichungssystem fiir den allgemeinen Fall
gelost werden kann.
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Fiir die Berechnung der Oberflichentemperatur und der Dammstoffdicke geht [2] z.B. fol-
genden Weg: Ein beliebiger Warmestrom ¢y wird angenommen. Berechnet man nun mit ¢ die
Oberflichentemperaturen, so stellt man fest, dass im Falle eines im Vergleich zum tatséchli-
chen Warmestrom ¢ kleineren ¢g folgende Relation zwischen den ermittelten und tatsédchlichen
Oberflaichentemperaturen auftritt:

T

n, innen < In < Tn, auflen

mit der am inneren Wirmeiibergang berechneten Oberflichentemperatur T117 innen»> der am
duleren Wirmeiibergang berechneten Oberflichentemperatur T}, ,gen Sowie der tatséchli-
9
chen Oberflichentemperatur 7y. Ist der angenommene Warmestrom ¢y dagegen grofler als der
tatsdchliche Warmestrom ¢ so ergibt sich folgende Relation der Oberflichentemperaturen:
T,

n, innen =~ In>T,

, auflen

Somit hat sich allein mit den errechneten Oberflichentemperaturen ein geeigneter Indikator fiir
die Genauigkeit des abgeschétzten Warmestroms ¢g ergeben. Zur Berechnung des Wérmestroms
und der Oberflichentemperatur wird also der angenommene Wirmestrom ¢y solange variiert,
bis sich die errechneten Oberflichentemperaturen nur noch geringfiigig von einer vorgegebenen
Genauigkeitsschranke unterscheiden.

Ist die Oberflichentemperatur oder der Wérmestrom vorgegeben, so ergeben sich bei leichter
Modifikation @hnliche Vorgehensweisen. Fiir detaillierte Infos hierzu sei auf [2] verwiesen.

3.2 Der Algorithmus

Dieser Abschnitt beschreibt den Kernpunkt des Projekts. Der entwickelte Algorithmus wird stark
vereinfacht in Form von Pseudo-Code dargestellt. Es handelt sich dabei um die Berechnung der
Schichtdicke s bei vorgegebenem Warmestrom g. Der Warmestrom wirkt in diesem Fall zusam-
men mit dem Warmeiibergangskoeffizienten auf eine Temperaturdifferenz zwischen der Umge-
bungstemperatur und der errechneten Oberflichentemperatur (an der Grenze der betrachteten
Schicht). Die Anderung dieser Differenz dient dann als praktisches Abbruchkriterium, da es die
Ann#herung an den vorgegebenen Wirmestrom beschreibt. Die anderen Berechnungsfélle (auch
fiir mehrere Schichten) kénnen mit Hilfe von [2] sowie [1] analog nachvollzogen werden.

[/ ***kkx*k*kkxk*kxx*x* Beispiel einer industriellen Berechnung s*k*kskk*xsk**x
//t_a : Umgebungstemperatur
//t_i : Oberflaechentemperatur innen (Mediumstemperatur)
//q : Waermestromdichte
//11,12, 13 : Lambdafunktions-Koeffizienten
//skoeff : Strahlungskoeffizient

CalculateThickness(t_a, t_i, q, skoeff, 11, 12, 13)
{

decimal res -1.0;
decimal alpha_a -1.0;
decimal tmp_diff = 10;
decimal t_o = t_a + tmp_diff;
// Startwert: Umgebungstemperatur + 10 K
decimal t_o_old = t_o;
decimal eps = 0.00001;
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// Stoppwert fuer Temperaturdifferenz.

// Berechnung des Waermeuebergangskoeffizienten
alpha_a = alpha_a_w(t_o, t_a, skoeff, tmp_diff);

// Berechnung der neuen tmp_diff
tmp_diff = g * 1 / alpha_a;
t_o = t_a + tmp_diff;

while (||lt_o - t_o_oldl|| >= eps)

{
t_o_old = t_o;
alpha_a = alpha_a_w(t_o, t_a, skoeff, tmp_diff);
tmp_diff = q * 1 / alpha_a;
t_o = t_a + tmp_diff;
}

// Berechnung des verwendeten Lambdawerts
decimal temp = (t_i + t_o) / 2
decimal lambda_tmp = 11 * temp * temp + 12 * temp + 13;

// Berechnung der Schichtdicke
res = lambda_tmp * ((t_i - t_a) / q - 1 / alpha_a);
}

Die vorausgesetzte Funktion alpha_a_w(t_o, t_a, skoeff, tmp_diff) berechnet den dufleren
Wiérmeiibergangskoeffizienten gemé$ [1] fiir eine senkrechte Flidche ohne weitere dulere Beein-
flussung. Der innere Warmeiibergangskoeffizient wird in der Berechnung nach den Vorgaben von
[1] nicht berticksichtigt. Zuschlidge oder Faktoren beziiglich des A-Faktors werden der Einfachheit
halber nicht dargestellt.

3.3 Ubertragung auf die Hyperthermie

Der Begriff Hyperthermie (aus dem Griechischen fiir Uberwdrmung) besitzt mehrere Bedeu-
tungen: 1. klinische Symptome, z.B. die Uberhitzung aufgrund von falscher Medikation oder
einer erhohten Korpertemperatur entgegen des Temperaturregulationszentrums, 2. die thera-
peutische Hyperthermie, eine Behandlung, bei der die Kérpertemperatur kiinstlich angehoben
wird. Als Teilbereich der Thermotherapie unterscheidet man dabei wischen der Uberwdrmung
des gesamten Korpers und der Uberwirmung von einzelnen Gewebestellen oder Organen. Die
therapeutische Hyperthermie einzelner Gewebestellen oder Organe wird iiberwiegend in der
Krebsbehandlung (Onkologie) eingesetzt und ist auch Betrachtungsgrundlage dieses Projekts.

Die Erhitzung des Gewebes in Tumorgebieten erfolgt mit unterschiedlichen Methoden, wie
z.B. Mikrowellen oder Laser. Bei allen Methoden ist auf jeden Fall die Tatsache entscheidend,
dass Gewebe aulerhalb des vom Tumor befallenen Gebiets nicht beschédigt werden soll. Aus die-
sem Grund muss genau berechnet werden, welche Temperaturen an welchen Stellen des Gewebes
und in welcher Entfernung vom jeweiligen Erhitzer auftreten. Dieser Punkt stellt die Motiva-
tion dieses Projekts dar: die meisten Berechnungen verwenden in Theorie und Praxis kompli-
zierte Berechnungsmethoden auf molekularer bzw. Zellebene. Anwendung findet hier hiufig die
Finite- Elemente-Methode, welche jedoch sehr hohe Anspriiche an die zur Berechnung verwendete
Hardware stellt.



Ahnliche Verfahren und verwandte Arbeiten wurden im Rahmen einer ausfiihrlichen Lite-
raturrecherche als Teil des Projekts untersucht und in [5] vorgestellt. Sie werden deshalb hier
nicht weiter behandelt.

Analogien zur Industriellen Berechnung

Bei der Simulation und Berechnung im Bereich der Hyperthermie gilt es zwei grundsétzliche Be-
reiche zu beachten: zum einen die unterschiedlichen Eigenschaften des Gewebes selbst (inklusive
die durch die Erwiarmung hervorgerufenen Verinderungen iiber die Zeit) als auch Blutgefife,
welche sich innerhalb des Gewebes befinden und fiir einen schnellen Wirmetransport an an-
dere Gewebestellen verantwortlich sind. Die Blutgeféfie spielen auflerdem bei der Betrachtung
von Randbedingungen eine grofie Rolle, da sie im durchflossenen Gewebe durch den Abtransport
der Wérme kiihlend wirken und somit z.B. verhindern, dass eine gewiinschte Minimaltemperatur
iiberhaupt erreicht wird.

Diese Geféafle konnen jedoch detektiert und meist kurzfristig fiir die Zeit der Behandlung
abgeklemmt werden. Der Wérmetransport, welcher sich in Analogie zur Industrie am ehesten
durch Rohrleitungen beschreiben und berechnen liele, kann also meist verhindert werden. Dieses
Projekt hat sich deshalb in erster Linie mit der Warmeausbreitung innerhalb des Gewebes
welches erhitzt werden soll befasst. Aus diesem Grund wurde exemplarisch ein Fall betrachtet:

Wirmeausbreitung im homogenen Gewebe (ggf. mehrere Schichten)

Die Anwendung der industriellen Berechnungsmethoden muss stark abstrahiert werden: von
einem Dammstoffhersteller gelieferte Dadmmmaterialien sind normalerweise homogen und ver-
halten sich iiber den gesamtem Volumenbereich vorhersehbar und einheitlich. Die Eigenschaften
des Gewebes kann lediglich durch verschiedene Studien ermittelt werden. Einige Informationen
dazu findet man in [4] auf den Seiten (3-12) und (3-13). Hierbei wird aber ebenfalls darauf
hingewiesen, dass die Gewebevolumina in der Regel ein inhomogenes Verhalten aufweisen.

Fiir die Berechnung der Temperatur des am Tumorgebiet angrenzenden Gewebes eignen
sich zwei der oben vorgestellten Methoden: Wérmestrom bzw. Dimmstoffdicke vorgegeben. Bei
der Vorgabe des Wirmestroms wird als Ergebnis der entsprechende Abstand von der Wérme-
quelle sowie die dort aufzufindende Temperatur berechnet. Gibt man die Schichtdicke vor, so
erhélt man die dem Warmestrom entsprechende Temperatur im gewiinschten Abstand von der
Wirmequelle.

Die Parameter des oben beschriebenen Algorithmus miissen wie folgt belegt werden:

ta: Umgebungstemperatur (Startwert Korpertemperatur ~ 37°C )
t;: Mediumstemperatur = Temperatur der Warmequelle
q: Waérmestromdichte

l1, l2, l3: A-Funktionskoeffizienten (miissen iiber medizinische Studien ermittelt werden)
skoeff: Strahlungskoeffizient

Zur Berechnung des Strahlungskoeffizienten kénnten einige Werte fiir o aus [4] herangezogen
werden.
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