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Abstract

This thesis describes the design and development of a hyperthermia in-
sert, for a commercial magnetic particle imaging system, and a setup to
characterise the heating of ferrofluids in high-frequency magnetic fields.

The hyperthermia insert uses the idea of magnetic self-compensation to
prevent damage to the imaging system by induced voltages. In addition, the
insert offers space for the installation of additional equipment and is thus
freely extensible. Following the description of the design and construction of
the hyperthermiainsert, an evaluation of the technical properties, as well as
the ability to magnetically heat nanoparticle suspensions is performed. This
demonstrates that the designed hyperthermia insert can combine magnetic
particle imaging and magnetic hyperthermia in an integrated system, and
opens up new scientific and therapeutic perspectives.

The setup for characterising the heating of ferrofluids in high-frequency
magnetic fields is based on existing setups and extends them with improved
thermal insulation and a more interference-resistant measuring coil. The
setup is used to determine the specific absorption rate of various ferrofluids
in order to investigate its suitability for use in magnetic hyperthermia.

After presenting the hyperthermia insert and the setup for characterising
the heating of ferrofluids in high-frequency magnetic fields, the results
of this work are discussed and compared with other works. The work is
concluded with an outlook for the two presented systems.






Kurzfassung

Im Rahmen dieser Arbeit wird der Entwurf und die Entwicklung eines
Hyperthermie-Einsatzes, fiir ein kommerzielles Magnetpartikel-Bildge-
bungssystem, sowie einen Aufbau zur Charakterisierung der Erwarmung
von Ferrofluiden in hochfrequenten Magnetfeldern, beschrieben.

Der Hyperthermie-Einsatz nutzt die Idee der magnetischen Selbstkom-
pensation, um eine Beschadigung des Bildgebungssystems durch indu-
zierte Spannungen zu verhindern. Zudem bietet der Einsatz Raum fir die
Installation zusatzlicher Geratschaften und ist somit frei erweiterbar. Im
Anschluss an die Beschreibung von Entwurfund Aufbau des Hyperthermie-
Einsatzes, erfolgt eine Evaluierung der technischen Eigenschaften, sowie der
Fahigkeit Nanopartikel-Suspensionen magnetisch zu erwarmen. Damit wird
nachgewiesen, dass der entworfene Hyperthermie-Einsatz, Magnetpartikel-
Bildgebung und magnetische Hyperthermie in einem integrierten System
vereinen kann, und neue wissenschaftliche und therapeutische Perspek-
tiven eroffnet.

Der Aufbau zur Charakterisierung der Erwarmung von Ferrofluiden in hoch-
frequenten Magnetfeldern orientiert sich an existierenden Aufbauten und
erweitert diese durch eine bessere thermische Isolation und eine storungs-
festere Messspule. Mit dem Aufbau wird die spezifische Absorptionsrate
verschiedener Ferrofluide bestimmt, um eine Eignung fiir die Anwendung
in der magnetischen Hyperthermie zu untersuchen.

Nach der Vorstellung des Hyperthermie-Einsatzes und des Aufbau zur Cha-
rakterisierung der Erwdrmung von Ferrofluiden in hochfrequenten Magnet-
feldern, werden die Ergebnisse dieser Arbeit diskutiert und mit anderen
Arbeiten verglichen. Abgeschlossen wird die Arbeit mit einem Ausblick fiir
die beiden vorgestellten Systeme.






Inhaltsverzeichnis

Teil I

Einleitung

1 Motivation

2 Ubersicht zur Entwicklung der Verfahren

2.1

2.2

2.3

2.4

Grundlagenentwicklung . . . .. ... ...
2.1.1  Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie . .
2.1.2 Magnetische Hyperthermie . . . . . . ... ... ..
Technische Entwicklung . . . ... ... ... ... .....
2.2.1 Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie . .
2.2.2 Magnetische Hyperthermie . . . . .. ... ... ..
Anwendungen . . . .. ...
2.3.1 Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie . .
2.3.2 Magnetische Hyperthermie . . . . . . ... ... ..
Eigene Beitrage zum Stand der Technik . . . . ... .. ..

3 Problemstellung

Teil I

Grundlagen

4 Physikalische Grundlagen

4.1

4.2

4.3

Magnetismus . . . .. .. ...
411 Komplexe Permeabilitat und Suszeptibilitat

41.2 Hystereseund Hystereseverluste . . . . . . ... ..
Elektromagnetismus . . . .. ... ... ... ... .. ...
421 Maxwell-Gleichungen . . ... ... ... ......
4.2.2 Lorentz-Reziprozitat . . .. ... ... .. ... ...
Thermodynamik . . . . . ... ... ... ... ........
431 Warmekapazitat . . ... ... L.
432 Warmeleitung . . . ... ... ... ...
433 Adiabatische Zustandsanderung . . . ... ... ..

Q0 00 OO OO O i~ i i W W W p—

[
—



5 Technische Grundlagen 19

5.1

5.2

5.3

Netzwerke aus passiven Bauteilen . . . ... .. ... ... 19
5.1.1 Elektrische Leistung passiver Bauteile . . . . . . .. 19
512 Widerstdnde . . . ... ... ... L 21
513 Kondensatorenund Kapazitat. . . .. ... ... .. 22
5.1.4 SpulenundInduktivitat . ... ... ... ... ... 22
515 QuellenundLasten . . ... ... .. .. ... .... 23
516 Anpassungen . . . . ... ... ... 25
517 Ubertragungsfunktionen . . ... ... ... ... 26
Grundlagen der Magnetpartikelbildgebung . . . . . . . .. 26
5.2.1 Partikelsignal . . .. ... ... ... . 27
5.2.2  Ortskodierung . . . . ... ... ... ... ... ... 28
Grundlagen der Magnethyperthermie . . .. ... ... .. 29
5.31 Mechanismus der Partikelerwarmung . . . . . . .. 30
5.3.2 Hyperthermie-Modelle . . . . . ... ... ... ... 30
5.3.3 Erwarmungseigenschaften magnetischer

Nanopartikel . . . ... ... .. ... .. ... ... 36

Teil III Material und Methoden

6 Hyperthermie-Einsatz 40
6.1 Magnetpartikel-Bildgebungssystem . . ... ... ... .. 40
6.2 Anforderungen . ... ... ... ... ... ... ... ... 4]
6.3 Magnetische Entkopplung der Systeme . . . .. ... ... 42
6.4 Filterung . . .. ... ... ... ... 43
6.5 Selbstkompensation . ... ... ... ... ... ...... 43

6.5.1 Konzentrische Solenoidspulen . . .. ... ... .. 44
6.5.2 Konzentrische Helmholtzspulen . . . ... ... .. 44
6.5.3 Randbedingungen an Windungspositionen . . . . . 46
6.6 Feldvermessung . . ... ... ... ... ........... 47
6.6.1 Methodik der Feldvermessung . . .. ... ... .. 47
6.6.2 Auswertungder Feldvermessung . . . . .. ... .. 47
6.7 Algorithmus zur Berechnung des
Windungsprofils . . . . . ... ... 49
6.8 Fertigung des Kleinsignal-Prototyps . . . .. ... ... .. 52
6.9 ValidierungdesKleinsignal-Prototyps . . ... .. ... .. 54
6.9.1 Ermittlung der elektrischen Eigenschaften . . . . . 54
6.9.2 Messungder Ubertragungsfunktion . . . ... ... 54
6.10 Entwicklung und Fertigung des

Hyperthermie-Einsatz . . . . ... ... ... ... ...... 58



6.11

6.12

6.10.1 Validierung Warmeleitunglack . . . . . . .. .. .. 58

6.10.2 Validierung der Spannungsfestigkeit. . . . . . . .. 60
6.10.3 Entwurfder Gehauseform . . . ... ... ... ... 62
6.10.4 Kuhlung . ... ... ... ... ... ... ... 62
6.10.5 Fertigung des Hyperthermie-Einsatzes . ... . .. 64
Entwicklung und Fertigung der

Impedanzanpassung . . . . . ... . ... ... ... .... 73
6.11.1 Funktion der Impedanzanpassung . . . .. ... .. 73
6.11.2 Variable Justierung der Impedanzanpassung . . . . 76
6.11.3 Fertigung der Impedanzanpassung . ... ... .. 78
6.11.4 Abstimmprozess der Impedanzanpassung . . . . . 81
Softwaresteuerung . . . .. ... ... ... ... ... ... 85
6.12.1 SteuerungdesVerstarkers. . .. ... ... ... .. 86
6.12.2 Erwarmungsmessung . . . .. . ... .. ... ... 86

7 Aufbau zur Charakterisierung der Erwirmung von Ferrofluiden

in hochfrequenten Magnetfeldern 93
71 Aufbau ... ... 93
711  Feldgeneratorspule . . . . .. ... ... ....... 94
71.2  Thermischelsolation . . . . .. ... ... ... ... 99
71.3  Probenhalter mit Messsspule . . . . ... ... ... 101
714  Ubersicht Messkammer . . .. ... ... ...... 102
715 Datenerfassung . . . ... ... ... ... ...... 103
716 Impedanzanpassung . . . .. ... ... ....... 104
72 Messungen der Partikelerwarmung . . . . . .. ... .. .. 107
721 Messablauf .. ... 107
72.2  Ermittlung der Erwdrmungseigenschaften . . . . . 107

Teil IV Diskussion und Auswertung

8 Validierung des Hyperthermie-Einsatzes 108
8.1 Kuhlleistung . . . .. ... ... ... ... ... 108
811 Messungund DarstellungderDaten . . .. ... .. 109
8.1.2 Diskussion . . . ... ... 111
8.2 Magnetische Flussdichte . . . . . . ... ... ... ... .. 11
8.2.1 Messungund DarstellungderDaten . . . ... . .. 111
82.2 Diskussion . . .. ... 112

8.3 Positionsabhangigkeit der
Selbstkompensation . . ... ... ... ... ... ... .. 113

8.3.1 Messungund DarstellungderDaten . . . . ... .. 113



83.2 Diskussion . . .. ... ... 14
8.4 Leistungsabhangigkeit der

Selbstkompensation . .. .. ... ... ... ... ..... 116
8.4.1 Messungund DarstellungderDaten . . ... . ... 116
8.4.2 Diskussion . . ... ... ... 117
8.5 Partikelerwdrmung . . . . ... ... ... L. 120
8.5.1 Messungund DarstellungderDaten . . ... .. .. 120
85.2 Diskussion . . . ... ... ... .. 123
8.6 Literaturbezogene Diskussion . . . . .. ... ... ... .. 128
8.6.1 Arbeiten zur Kombinationvon MPlund MFH . . . . 128
8.6.2 Vergleich der SAR zu anderen MFH-Systemen . . . . 129
8.6.3 Potential und Grenzen der magnetischen Feldstarke 130
9 Spezifische Absorptionsraten von Ferrofluiden 133
91 Messungund DarstellungderDaten . . ... ... .. ... 133
9.2 Diskussion . . ... ... 135
9.3 Literaturbezogene Diskussion . . . . . ... ... ... ... 136
10 Zusammenfassung und Ausblick 139
10.1 Zusammenfassung . . ... . ... ... ... ... ... .. 139
10.1.1  Zusammenfassung - Hyperthermie-Einsatz . . . . . 139
10.1.2 Zusammenfassung - Aufbau zur Charakterisierung
der
Erwarmung von Ferrofluiden in hochfrequenten
Magnetfeldern . ... ... ... ... ... ..... 141
10.2 Ausblick . . ... ... 142
10.2.1 Ausblick - Hyperthermie-Einsatz . . . . ... .. .. 142

10.2.2 Ausblick - Aufbau zur Charakterisierung der
Erwarmung von Ferrofluiden in hochfrequenten
Magnetfeldern . . . ... ... ... ... ... ... 143

Literatur 145

TeilV Anhang

Anhang \Y

Al Herleitung der Lorentz-Reziprozitat . . ... ... ... .. Vv
A1l transversalelektromagnetische Wellen in homoge-

nenundisotropenMedien . . . . .. ... ... ... VI



A.2 Herleitung Korrekturfaktor

Impedanzanpassung . . . . . ... . ... ... ... .... VII
A.3 Berechnungder Anpass-Kapazitaten . . . . ... ... ... IX
A4 Fehlanpassungen bei Kapazitatsanderung . ... ... .. X1

A4l Fehlanpassungbei@nderungderSerienkapazitét . Xl
A4.2 Fehlanpassungbei Anderung der Parallelkapazitat — XII

A5 Details zum Aufbau der Verstarkersteuerung . . . . . . .. XII1
A6 DarstellungderKihlung . . .. ... ... ... ....... XVI
A7 Messwerte des Kihlungstest . . .. ... ... ... ..., XVII
A.8 Ermittlung der Temperaturdifferenz bei
Uberlagerung . . . . ... ... ... ..., XVIII
A.81 Annaherungder Exponentialfunktion . . . ... .. XVIII

Abbildungsverzeichnis

5.1 Entstehung des Partikelsignals (Magnetpartikel-Bildgebung

(MPD)) . . . 28
5.2 Ortskodierung (MPI( . . .. ... ... ... ... ...... 29
5.3 Prinzip der Partikelerwarmung (Magnetische Hyperthermie

(MFH)) . . . .. 31
6.1 3D-Darstellung des Bildgebungssystems . . . . . . ... .. 41
6.2 Verschachtelten Solenoidspulen . . . ... ... ... ... 45
6.3 HelmholtzSpulen . . . .. ... ... ... ... ....... 45
6.4 Windungspositionen . . ... ... ... ... ... ... .. 46
6.5 Feldvermessung . . ... ... ... ... ... ... ..... 48
6.6 Induktionsprofile . . ... ... ... ... .. ... ... .. 49
6.7 Verhaltnis der kompensierten Spannung zur unkompensier-

tenSpannung . . ... ... ... 52
6.8 Windungsprofil . . ... ... ... ... ... 53
6.9 Kleinsignal-Prototyp . . . .. ... ... ... ... .. ... 54
6.10 Messungder Transferfunktion . ... ... ... ... ... 56
6.11 Messung Transferfunktion . . . . ... ... ... ... ... 57
6.12 ErwarmunglLackdraht . . ... ... ... ... . ...... 60
6.13 SpannungsfestigkeitLitze . . . . . .. ... ... ... ... 61
6.14 Konzeptskizze der Gehauseform . ... ... .. ... ... 62



6.15 Kithlkonzept-Ubersicht . . . . ... ... ... ... .... 63

6.16 Kihlkonzept - Schnitt Spulensegment . . . . . .. ... .. 65
6.17 Darstellung - Bauteile Hyperthermie-Einsatz . . . . . . .. 66
6.18 FihrungderSpulenwindungen . . . ... ... .. ... .. 68
6.19 Dichtungskonzept. . . ... ... ... ... ... . ..... 69
6.20 Position der Schraubverbindungen . . . . ... .. ... .. 70
6.21 Hyperthermie-Einsatz . .. ... ... ... ... ... ... T2
6.22 Ubersicht Hyperthermie-Einsatz . . . . ... ... ... .. 73
6.23 Topologie LCC-Impedanzanpassung . . . . ... . ... .. T4
6.24 Zusammensetzung der Parallel- und Serienkapazitat . .. 76
6.25 Topologie variable LCC-Impedanzanpassung . . . . . . .. 78
6.26 rechnergestiitzter Entwurf (CAD)-Modell des Anschlussadapter 81
6.27 CAD-Darstellung der Impedanzanpassung. . . . . .. ... 82
6.28 Aufbau der Impedanzanpassung . .. ... ... ... ... 83
6.29 Darstellung des Abstimmprozesses der Impedanzanpassung 84
6.30 Testaufbau der automatischen Impedanzabstimmung .. 85
6.31 Erwirmungsmessung - Ubersicht. . . .. ... .. ... .. 88
6.32 Erwarmungsmessung - Initialisierung . . . . . .. ... .. 89
6.33 Erwarmungsphase . . . ... ... . ... ... ... .. .. 90
6.34 Abkthlung . . ... ... ... .. 91
71  ACE-FF-HF-MF-Ubersicht . . .. ............... 94
72 Feldgeneratorspulen aus Kupferrohrund HF-Litze . . . . . 95
73 Stromund Spannung beiverschiedenen Spulenparametern 97
74  Kupferglihen durchStrom. . . ... .. ... ... ... .. 98
75 Wassermantel des Erwarmungsgenerators . . . . .. . .. 100
76 Probenhalterund Spulenform . . . . . ... ... ... ... 102
77  Schnittansicht der Messkammer . . . . . ... ... .. .. 103
78 Zusammensetzung der Parallel- und Serienkapazitat . . . 105
79 Abbildungdes ACE-FF-HF-MF . . . ... ... ... ... .. 106
8.1 Quantifizierung der Spulenkiihlleistung . . . . . . ... .. 109

8.2 Messung der Positionsabhangigkeit der Selbstkompensation 114
8.3 Ergebnis der Positionsabhangigkeit der Selbstkompensation 115

8.4 Induzierte Spannungin das Spulenreplikat . . . . ... .. 17
8.5 Ubertragene Leistung und Dampfung zum Spulenreplikat . 118
8.6 Infrarotnachweis der Partikelerwdarmung . . . . ... ... 121
8.7 Temperaturverlauf der Messpunkte Mlund M2 . . . . . .. 122
8.8 Messungder Partikelerwarmung . . .. ... ... ... .. 123
8.9 Ergebnisder Partikelerwdrmung . . .. ... ... ... .. 124

8.10 Ermittlung des Temperaturhub bei Uberlagerung . . . . . 127



9.1 spezifische Absorptionsrate (SAR) bei unterschiedlichen ma-

gnetischen Flussdichten . . . . ... ... ... ... ... .. 134
9.2 SARbeiunterschiedlichen Partikelgroflen . . . . . . . . .. 136
A.6.1 SchnittederKdhlung . . . .. ... ... ... ... .. ... XVI

Tabellenverzeichnis

6.1 Ausgewahlte Spezifikationen des Bildgebungssystem . . . 4l
6.2 Anforderungen an den Hyperthermie-Einsatz. . . . . . . . 42
6.3 Ubertragungskennwerte des Kleinsignal-Prototyps . . .. 55
6.4 Elektrische Eigenschaften der Parallelkondensatoren . . . 75
6.5 Elektrische Eigenschaften der variablen Kondensatoren . 78

71 Widerstandswerte von Spulen aus Kupferrohr und HF-Litze 95
7.2 Elektrische und magnetische Kennwerte des Magnetfeldge-
nerators . . ... 99

8.1 Ermittlung der zulassigen Erwarmungsleistung und -dauer 110

8.2 Elektrische Kenndaten des Spulenreplikats . . . . ... .. 113
8.3 Induzierte Spannungin das Spulenreplikat . . . ... . .. 17
8.4 Ubertragene Leistung und Dampfung zum Spulenreplikat . 118
9.1 Volumen und Eisenkonzentration der Ferrofluidproben . . 134
A5.1 Aufbau der Befehlsnachrichten . . . . ... ... ... ... XII1
A5.2 Erklarung der Befehlssegmente . . . . . ... ... ... .. XII1
A5.3 Aufbau der Antwortnachrichten. . . . . ... ... ... .. X1V
A5.4 Erklarung der Antwortsegmente . . . . ... ... ... X1V
A.5.5 Ubersicht der implementierten Befehle . . . . . ... ... XV
A7l Temperaturmesswerte fiir den Erwarmungstest . . . . . . . . . . . XVII

vii






ACE-FF-HF-MF

BLM
CAD

COM-Port

CSM
CT

DF

EMV
FDM

FFL
FFP
FFR
FOV
HIFU

ILP

ISM

LLG-Gleichung
MFH

Abkurzungsverzeichnis

Aufbau zur Charakterisierung

der Erwarmung von Ferrofluiden in hochfrequenten Magnetfeldern
Box-Lucas Methode

rechnergestiitzter Entwurf

(engl. computer aided design)

serielle Schnittstelle

(engl. communication port)

Corrected Slope Methode
Computertomografie

(engl. computed tomography)
Anregungsfeld

(engl. drive field)

elektromagnetische Vertraglichkeit
Schmelzschichtung

(engl. fused deposition modeling)
feldfreie Linie

(engl. field-free line)

feldfreier Punkt

(engl. field-free point)

feldfreier Bereich

(engl. field-freeregion)

Messfeld

(engl. field of view)

hochintensiver fokussierter Ultraschall
(engl. high intensity focused ultrasound)
intrinsische Verlustleistung

(engl. intrinsic loss power)

Initial Slope Methode
Landau-Lifshitz-Gilbert-Gleichung

Magnetische Hyperthermie
(engl. Magnetic Fluid Hyperthermia)



MNPs magnetischen Nanopartikel
(engl. magnetic nanoparticles)

MPI Magnetpartikel-Bildgebung
(engl. Magnetic Particle Imaging)

MPS Magnetpartikel-Spektrometer
(engl. magnetic particle spectrometer)
MRT Magnetresonanztomografie
(engl. magnetic resonance imaging (MRI))
NBR Acrylnitril-Butadien-Kautschuk
(engl. nitrile butadien rubber)
OFE sauerstofffreies Kupfer hoher Leitfahigkeit
(engl. oxygen-free electronic)
PET Positronen-Emissions-Tomografie
(engl. positron emission tomography)
POM Polyoxymethylen
PSO Partikelschwarmoptimierung
(engl. particle swarm optimization)
PVC Polyvinylchlorid
ROI Bereich von Interesse
(engl. region of interest)
SAR spezifische Absorptionsrate
(engl. specific absorption rate)
SF Selektionsfeld
(engl. selection field)
SLA Stereolithografie
(engl. stereolithography)
TEM-Wellen Transversalelektromagnetische Wellen
(engl. transverse electromagnetic mode)
Us Ultraschall

(engl. ultrasound)

VI virtuelles Gerat
(engl. virtual instrument)

VSM Magnetometer mit vibrierender Probe

(engl. vibrating sample magnetometer)



Physikalische Grofien

Allgemein
V- Volumen
o - Massendichte

Magnetismus und Elektromagnetismus

- Magnetisierung

- Sattigungsmagnetisierung
- magnetisches Moment

- magnetische Flussdichte

- magnetische Feldstarke
magnetische Permeabilitat
- relative Permeabilitit

- magnetische Suszeptibilitat
- elektrischer Fluss

- elektrisches Feld

- elektrische Ladung

- elektrische Stromdichte

- Energiedichte

- elektrische Arbeit

S e e e Fox mlmlglmi =

Konstanten

po=4m-10""NA=2 - Vakuumpermeabilitit



Thermodynamik

< >a QOO

Pyr

MNP
Mmf

Warme

Temperatur
Warmekapazitat
spezifische Warmekapazitat
Warmeleitfahigkeit
Warmefluss
Boltzmann-Konstante
Hyperthermieleistung
Masse der Nanopartikel
Masse des Ferrofluids

Mechanik

7 -

Drehmoment



Partikeltheorie

IS
Is)

- Durchmesser des magnetischen Kerns

Durchmesser der Partikelhiille (hydrodynamischer Durchmesser)
- raumliche Ausrichtung des Partikels

- Energiedichte

Anisotropiekonstanten

ISH
fan}
|

- innere Energie eines Systems

=
~ Q5<\m 3L

- Periodendauer
7 - Relaxationszeit
~ - gyromagnetisches Verhaltnis
A - Dampfungsfaktor
H. - effektives Magnetfeld
FErustausch -~ Energie der Austauschwechselwirkung
Euniso - Energie der Anisotropie
Ezceman - Zeeman-Energie
Epemag - Demagnetisierungsenergie
Eye - magneto-elastische Energie
n - Gilbert-Dampfungsparameter
Hy - stochastisches magnetisches Feld
13geg - Gesamtdrehmoment
ﬁmagn - magnetischer Drehmoment
Do - Stokes-Reibung
ﬁtherm - thermische Momente
Dy - Neel-Diffusionskonstante

Dy - Brown-Diffusionskonstante



Elektrotechnik

Y - komplexer Leitwert, Admittanz
[IY|| - Scheinleitwert, Betrag der Admittanz
G - Wirkleitwert, Konduktanz
B - Blindleitwert, Suszeptanz
Z - komplexer Widerstand, Impedanz
u(t) - zeitabhingige Spannung
i(t) - zeitabhidngiger Strom
R - (Wirk-)Widerstand
X - Blindwiderstand, Reaktanz
l|Z]] - Scheinwiderstand, Betrag der Impedanz
¢ - Phasenwinkel der Impedanz
C - Kapazitat
Q. - elektrische Ladung
g - zeitabhidngige elektrische Ladung
U - Spannung
I - Strom
f - Frequenz
w - Kreisfrequenz
L - (Eigen-)Induktivitat
® - verkettetermagnetischer Fluss
M - Koppelinduktivitat
Ry - Innenwiderstand
Zg - Quellimpedanz
TK - Kurzschlussstrom
Up - Leerlaufspannung
Z, - Lastimpedanz
P, - Quellenleistung
Ly - Zieldampfung des Hyperthermie-Einsatzes

Prx - Ubertragene Leistung
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Motivation

Als neuartiges, tracerbasiertes Bildgebungsverfahren, erstmals 2005 vorge-
stellt [1], erlebte die Magnetpartikel-Bildgebung (MPI) eine rasante Entwick-
lung. Eine Bildgebungsmodalitat mit einer potentiell hohen raumlichen
Auflosung, hohen zeitlichen Auflosung und hohen Sensitivitat, welche oh-
ne ionisierende Strahlung auskommt und die Ermittlung von Viskositat
und Temperatur moglich machen soll [2-5], verspricht innovative neue
Ansatze in der medizinischen Diagnostik. Frihzeitig war Tumorstaging,
im Rahmen von praziseren Wachterlymphknotenbiopsien Gegenstand der
Forschung [6]. Die schnelle Detektion von Schlaganfallen [7] oder die Detek-
tion von Restenosen in Stents [8] sind Themen der jiingeren Vergangenheit,
welche die spezifischen Eigenschaften von MPI gezielt ausnutzen. Neben
diesen ausgewahlten Beispielen gibt es eine Vielzahl weiterer Anwendungen
in der medizinischen Bildgebung bei denen MPI deutliche Vorteile gegen-
Uber klassischen Bildgebungsverfahren wie der Computertomografie (CT),
Magnetresonanztomografie (MRT), dem Ultraschall (US) oder der Positro-
nen-Emissions-Tomografie (PET) hat.

Zeitig wurde das Potential erkannt die physikalischen Mechanismen, wel-
che MPI zugrunde liegen, auch zu therapeutischen Zwecken zu nutzen. So
konnen die fiir die Bildgebung verwendeten magnetischen Felder genutzt
werden, um Krafte und Drehmomente auf magnetische Korper auszuiiben
und diese gezielt zu steuern [9-12]. Auch die magnetische Hyperthermie
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(engl. magnetic fluid hyperthermia, MFH), also das Erwarmen magneti-
scher Objekte durch hochfrequente Magnetfelder, war frith im Fokus der
Forschung [13-16].

Die therapeutischen Anwendungen von MFH reichen von der Zerstorung
von malignem Gewebe (z. Bsp. Tumoren) durch Hitzeeinwirkung [17, 18]
uber die reversible Offnung der Blut-Hirn-Schranke [19] bis zur, durch War-
me induzierten, lokalen Freisetzung von Medikamenten im Korper [20].
Durch Kombination der Modalitaten soll eine sichere MFH-Therapie durch
MPI-Temperaturdiagnostik ermoglicht werden.

Erste Arbeiten konnten zeigen, dass durch Verbindung von MFH und MPI
eine raumlich-selektive Erwarmung moglich und die Kombination von
MPI und MFH praktisch umsetzbar ist [16]. Bei der Kombination der Sys-
teme musste man sich bisher allerdings auf MPI-Systeme beschranken,
welche eine eindimensionale raumliche Abtastung durch Bewegung des
Bildgebungsobjektes umsetzen. Die Integration eines MFH-Systems in ein
MPI-System, welches dreidimensionale raumliche Abtastung ermoglicht,
ist bisher nicht gelungen.

Die raumliche Selektivitat der MFH-Therapie und die Ortskodierung der
MPI-Bildgebung beruhen auf dem gleichen Effekt: Der magnetischen Sat-
tigung der magnetischen Objekte bzw. Tracer. Eine Integration von MFH
in ein 3D-MPI-System ermoglicht daher eine raumlich-selektive MFH in
allen Raumrichtungen. Erst durch diese Kombination von MFH und 3D-MPI-
System wird das volle Potential von kombinierten MPI-MFH-Systemen in der
(pra-)klinischen Anwendung hervorgebracht, da hier die Diagnose und The-
rapie komplexer dreidimensionaler Strukturen erforderlich ist und durch
Echtzeit-Thermometrie evaluiert werden kann [21].

Diese Arbeit beschaftigt sich mit der Integration der MFH in ein kommer-
zielles 3D-MPI-System. Dabei ergeben sich die wissenschaftlichen und in-
genieurtechnischen Problemstellungen dieser Arbeit vor allem aus der
magnetischen Kopplung der Magnetfeldgeneratoren der MFH- und MPI-
Systeme, dem Leistungsbedarf des MFH-Systems und dem Aufbau einer
Kihlung bei eingeschrankter Geometrie des MFH-Systems.



Ubersicht
zur Entwicklung der Verfahren

2.1 Grundlagenentwicklung

2.1.1 Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie

Inihrer Veroffentlichung aus dem Jahr 2005 beschreiben Jirgen Weizen-
ecker und Bernhard Gleich eine neuartiges Verfahren, bei welchem die
magnetischen Momente von Nanopartikel-Tracern durch ein magnetisches
Wechselfeld in ihrer Ausrichtung verandert werden. Durch Uberlagerung
des magnetischen Wechselfeldes mit einem Gradientenfeld, welches einen
Punkt verschwindender magnetischer Flussdichte ausbildet, gelingt eine
Ortskodierung und ermoglicht die Bildgebung der Nanopartikel-Konzen-
tration im Raum [1]. Durch Veranderung der Konfiguration des Gradienten-
feldes kann der Bereich der verschwindenden magnetischen Flussdichte
von einem Punkt, dem feldfreien Punkt, zu einer Linie, der feldfreien Linie
, erweitert werden, was vor allem zu einer schnelleren Raumabtastung und
einer hoheren Sensitivitat fuhrt [22].

Fir die Rekonstruktion der Nanopartikel-Konzentration haben sich zwei
vorherrschende Ansatze entwickelt: Zum einen die Systemmatrix-basier-
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te Rekonstruktion, bei welcher der Bildgebungsvorgang als lineares Glei-
chungssystem, in Form einer Systemmatrix, beschrieben wird und die Nano-
partikel-Konzentration durch Inversion der Systemmatrix gewonnen wird
[23-25]. Zum anderen nutzt die x-Space-Rekonstruktion aus, dass die Posi-
tion des FFP zu jedem Messzeitpunkt bekannt ist und bildet das gemessene
Signal auf die entsprechende Raumposition ab [26—-28]. Neben der Rekon-
struktion der Nanopartikel-Konzentration erlauben die zugrunde liegenden
physikalischen Zusammenhange Riickschliisse auf weitere Parameter wie
die Temperatur und die Viskositit der Partikelumgebung. Uber eine modifi-
zierte Systemmatrix-basierte Rekonstruktion, ,Color‘-MPI genannt, konnen
so Temperatur- und Viskositatsbilder erstellt werden [29-31].

2.1.2 Magnetische Hyperthermie

Ende des19. und Anfang des 20. Jahrhunderts wurde die Ausbildung einer
Hysterese von metallischen Materialien in einem magnetischen Wechsel-
feld von verschiedenen Wissenschaftlern beobachtet und diskutiert [32-
35]. Durch kalorimetrische Messungen wurde die Erwarmung ferroma-
gnetischer Materialien durch magnetische Felder von Bates und Weston
nachgewiesen [36] und erste Vorschlage fiir eine medizinische Anwendung
wurden von Gilchrist et al. formuliert [13]. Die von Gilchrist et al. vorgeschla-
gene Erwarmung von Lymphknoten sieht feine Metallpartikel vor, die durch
magnetische Felder erhitzt werden sollen.

Zur Beschreibung der Erwdarmung von kleinen Partikeln wurden verschie-
dene (mikro-)magnetische Modelle entwickelt: Linear Response Theory [37],
Stoner-Wohlfarth-Modell [38] und die Langevin-Gleichungen des Mikro-
magnetismus [39] sind die bekanntesten Vertreter. Durch die zahlreichen
und komplexen Zusammenhange ist eine exakte Modellierung von Parti-
keldynamik und magnetischer Erwarmung auch heute noch Teil aktueller
Forschung [40-42].

2.2 Technische Entwicklung

2.2.1 Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie

Magnetpartikel-Bildgebung Basierend aufder Erstveroffentlichung der
Magnetpartikel-Bildgebung wurden Prototypen eines FFP-Magnetpartikel-
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Bildgebungssystems realisiert und weiterentwickelt [1, 43, 44]. Die vielver-
sprechende Aussicht auf hohere Sensitivitat und schnellere Bildgebung
der FFL-Magnetpartikel-Bildgebung , fiihrte zu einer neuen Generation
von FFL-MPI-Bildgebungssystemen [45-49]. Neben der Sensitivitdt und der
Geschwindigkeit der Bildgebung wurden weitere Leistungsmerkmale des
MPI adressiert.

Es wurden Systeme mit Zugang zum Bildgebungsobjekt entwickelt, wie er
mit konventionellen FFP- oder FFL-Magnetpartikel-Bildgebungssystemen
nicht moglich ist. Ein Ausgangspunkt ist ein einseitiger Feldgeneratorauf-
bauund wird unter der Bezeichnung ,Single-Sided“-MPI geflihrt [50-55]. Ein
weiter Aufbau mit Zugang zum Bildgebungsobjektist als ,0pen MPI“ bekannt
bei dem zwei ,Single-Sided“-MPI-Systeme parallel zueinander platziert wer-
den und einen freien Zugang zwischen den beiden Systemen ermdéglichen
[11,56-58].

Andere Varianten von MPI-Systemen beschaftigen sich mit dem Leistungs-
bedarf der Bildgebung. Vor allem die Erzeugung der Gradientenfelder fiir
das Selektionsfeld erfordert eine Menge Energie. Die notwendige Energie
kannreduziert werden, indem Permanentmagneten zur Generierung des Se-
lektionsfeldes verwendet werden [44, 59—-61]. Neben der reinen Generierung
ist auch eine Rotation der FFL durch Permanentmagnete moglich. Entspre-
chende Bildgebungssysteme nutzen Halbach-Anordnungen zur Rotation der
FFL [62, 63]. Prinzipiell kann die gesamte Feldgenerierung, Anregungsfeld
und Selektionsfeld aus Permanentmagneten aufgebaut werden [64].

Neben technischen Problemstellungen sind auch anwendungsbhezogene
Fragestellungen wie die spezifische Absorptionsrate (SAR) Ausgangspunkt
fiir neue Systemvarianten. So wird beim ,Travelling Wave“-MPI versucht
durch Nutzung eines linearen Gradientenarray nicht nur den Leistungsbe-
darfflir die Generierung des Selektionsfeldes gering zu halten sondern auch
die SAR bei einer in-vivo Anwendung [65].

Magnetpartikel-Spektroskopie Begleitet wird die Magnetpartikel-Bildge-
bung (MPI) von Beginn an durch Magnetpartikel-Spektrometer (MPS), Analy-
segerate die hauptsachlich fiir die Untersuchung von Nanopartikel-Tracern
aufihre Bildgebungstauglichkeit entwickelt wurden [66]. MPS-Systeme
zeichnen sich durch eine extrem hohe Sensitivitat aus und sind in der Lage,
selbst geringe Mengen an Nanopartikel-Tracern zu detektieren [67]. Neben
der Anregung und Detektion der Nanopartikel konnen MPS-Systeme diese
durch ein statisches Magnetfeld ganz oder teilweise in magnetische Sat-
tigung versetzen [68]. Durch Erweiterung der statischen Magnetfelder in
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zwei [69] oder drei Raumrichtungen [E.1] ist eine Emulation von Gradien-
tenfeldern und damit von ganzen Bildgebungssystemen moglich. Zudem
konnen MPS-Systeme genutzt werden, um das Wachstum von Nanopartikeln
wahrend der Synthese zu tiiberwachen [E.2].

2.2.2 Magnetische Hyperthermie

Um eine optimale Energieumwandlung zu ermoglichen, sind die magne-
tische Feldstarke, die Frequenz und die Signalform des magnetischen Wech-
selfeldes mafigebende Kriterien [70-72], die zur Entwicklung unterschied-
licher Systeme fiir den Einsatz in der MFH gefiihrt haben [73-77]. Durch
Aufzeichnung und Analyse von Temperatur, SAR oder Hysterese kann das
Erwarmungsverhalten ndher untersucht werden [78-82]. Eine Integration
eines MFH-Systems in ein Konfokalmikroskop ermoglicht Echtzeitanalysen
von chemischen Reaktionen, der Kontrolle von Genexpressionen oder die
lokale Medikamentenfreisetzung unter dem Einfluss von MFH [83]. Kommer-
ziell verflighare MFH-Systeme, wie die DM100- und D5-Serie der Firma nB
nanoScale Biomagnetics (nB nanoScale Biomagnetics, Zaragoza, Spanien)
oder das magneTherm-System (nanoTherics Ltd., Warrington, Vereinigtes
Konigreich) konnen fir die Bestimmung der Erwarmungseigenschaften
oder praklinische in-vivo Versuche genutzt werden. Fur die klinische Anwen-
dungist der NanoActivator F100 (MagForce Nanotechnologies AG, Berlin,
Deutschland) [84] zugelassen.

2.3 Anwendungen

2.3.1 Magnetpartikel-Bildgebung und -Spektroskopie

Magnetpartikel-Bildgebung

Diagnostik MPIist von Grund aufals medizinische Bildgebung konzipiert.
Die Hauptanwendung von MPIist daher die in-vivo-Darstellung der raum-
lichen Partikelverteilung. Der Tracer-Bolus wird in die Blutbahn gegeben,
worin er sich ausbreitet und das Gefaflsystem dargestellt werden kann. Die
Darstellung des Gefafisystems durch Tracer-Partikel konnte in verschie-
denen praklinischen Studien gezeigt werden [85-95]. Einige klinische Pro-
totypen fiir den Ganzkdrpereinsatz sind Gegenstand aktueller Forschung.
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Limitierende Faktoren sind jedoch der hohe Energiebedarf, die geringe
Signalausbeute in der Detektion oder die Wechselwirkung mit dem mensch-
lichen Korper [11,57,96-99]. Andere Ansatze beschranken den Bildgebungs-
bereich auf diagnostisch relevante Untersuchungsbereiche. Beispiele mit
hoher klinischer Relevanz sind hierfiir die Detektion von Hirnschlagen beim
Menschen [7] oder die Untersuchung von Wachterlymphknoten zum Staging
bei Krebserkrankungen [6].

Therapie DiemagnetischenFelder,welche fiir MPInotwendig sind, konnen
auch zu therapeutischen Zwecken eingesetzt werden. So lassen sich Krafte
auf magnetische Objekte tibertragen und diese magnetisch manipulieren
[9-12,100,101, E.3]. Die magnetische Manipulation kann genutzt werden, um
Objekte frei durch den Korper zu navigieren. Es ist moglich, ein MPI-System
nativ zu verwenden, um die Tracer-Partikel zu erwarmen [102]. Allerdings
ist die Moglichkeit, die Partikel zu erwarmen, durch das Bildgebungssystem
eingeschrankt. MPTund MFH erganzen sich vor allem durch die Méglichkeit,
Partikel gezielt lokal zu erwarmen und den Temperaturanstieg durch den
,Color“-MPI Ansatz zu kontrollieren [16, 103, 104].

Magnetpartikel-Spektroskopie

Partikelcharakterisierung Die Charakterisierung der Partikel fiir die Eig-
nung zur MPI-Bildgebung erfolgt in den meisten Fallen durch Analyse des
Spektrums der Partikel [3, 66,105-108], welches fiir die Trennbarkeit von An-
regungsfeldsignal und Partikelsignal mafigeblich ist. Die Untersuchung von
M-H-Kurven erlaubt Riickschliisse auf das Hystereseverhalten der Partikel
[105, 106]. Ideale Tracer-Partikel fiir die Bildgebung pragen keine Hyste-
rese aus. Der Signalabfall in hoheren Harmonischen des Spektrums kann
ebenfalls Informationen zu Partikeldynamik und Partikelinteraktion geben,
daher werden Verhaltnisse von Harmonischen untersucht, um den Signal-
abfall zu quantifizieren. Ein typisches Verhaltnis von Harmonischenist das
Verhaltnis aus finfter und dritter Harmonischer [3, 107].

Bildgebungscharakterisierung Magnetpartikelspektroskope mit Selek-
tionsfeld-Emulation wie von Graser oder Chen [69, E.1] sind in der Lage, die
Partikeldynamik in verschiedenen Bildgebungssystemem zu simulieren
[109]. Durch die Emulation der verschiedenen Bildgebungssysteme ist es
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moglich, in kurzer Zeit Systemmatrizen zu generieren, welche das Verhalten
der Partikel innerhalb eines Bildgebungssystems chrakterisieren [110, E.4].

2.3.2 Magnetische Hyperthermie

Medizinische Hyperthermie Im medizinischen Kontext wird die MFH
hauptsachlich zur Zerstorung von Schadgewebe, beispielsweise Krebszel-
len, verwendet [111-113]. Die MFH ermoglicht die Verteilung und gezielte
Freisetzung von Medikamente [114-116] oder die Uberwindung der Blut-
Hirn-Schranke [19, 117, 118]. Die Einbringung von Warme in Gewebe flihrt zur
Ausbreitung der Warme in umgebendes Gewebe. Um umliegendes Gewebe
nicht durch die Warmeausbreitung zu zerstoren, wird die Ausbreitung der
Warme vor der Therapie geplant [119-126]. In der regenerativen Medizin
kann die magnetische Hyperthermie die Gewebekultivierung unterstiitzen,
dazu werden die strukturellen Gertste, auf dem die Zellen kultiviert werden,
mit hyperthermie-geeigneten Nanopartikeln versetzt [127,128].

Nicht-medizinische Hyperthermie Neben der medizinischen Anwendung
wird die MFH auch im nicht-medizinischen Bereich verwendet. In der Erd-
olindustrie wird durch gezielte Erwarmung das Ablagern von Wachs in
Transportleitungen verhindert oder durch die Erwarmung von Schweral
die Viskositat verringert und damit die Forderbarkeit erhoht [129]. In der
chemischen Industrie konnen durch Verwendung von MFH katalytische
Reaktionen magnetisch ausgelost und unterstiitzt [130] oder Verunreini-
gungen entfernt werden [131].

2.4 Eigene Beitrage zum Stand der Technik

Durch die Bearbeitung der Problemstellung dieser Arbeit und Mitarbeit an
weiteren Fragestellungen konntenwissenschaftliche Beitrage zum Stand der
Technik in verschiedenen Bereichen geleistet werden. Um einen Uberblick
liber die wissenschaftliche Tatigkeit des Autors zu bekommen, sind daherim
Folgenden wissenschaftliche Publikationen mit Eigenanteil herausgestellt.
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Impedanzanpassungen

Im Bereich der Impedanzanpassungen wurde ein Standardverfahren zur Im-
pedanzanpassung und -abstimmung entwickelt und evaluiert, welches den
gangigen iterativen Ansatz durch einen systematischen Ablauf ersetzt [E.5].
Das Konzept fiir eine schaltbare Impedanzanpassung bei hohen Leistun-
gen, welche einen Frequenzbereich von 100 kHz bis 1 MHz abdeckt, er6ffnet
die Moglichkeit der frequenz-variablen Magnetfelderzeugung mit hoher
Feldstarke [E.6].

Magnetpartikel-Spektrometer

Im Bereich der Spektrometrie konnte ein abstimmbares Spektrometer [E.7]
vorgestellt werden. Dartiber hinaus war der Autor an der Entwicklung eines
zweidimensionalen MPS [E.8, E.9], eines dreidimensionalen MPS [E.1, E .4,
E.10-E.12] sowie eines In-Situ-Spektrometers [E.2] beteiligt.

Magnetpartikel-Bildgebung

Im Bereich der Magnetpartikel-Bildgebung wurde die Signalkette fiir ein
Bildgebungssystem optimiert [E.13], welches tiber einen Messfelddurch-
messer von 180 mm verfiigt [E.14, E.15]. Aus Beitragen zur FFL-Bildgebung
auf Basis eines Halbach-Arrays [E.16, E.17] konnte ein Patent angemeldet
werden welches ein Verfahren zur besseren Erfassung der magnetischen
Partikelantwort ermdglicht [E.18].

Magnetische Hyperthermie

Im Bereich der magnetischen Hyperthermie wurde ein Spektrometer zur
Untersuchungvon Erwarmungseigenschaften entwickelt [E.19]. Das Konzept
fiireine selbstkompensierende Spule [E.20] sowie die Mitwirkungbei der Ent-
wicklung eines Algorithmus zur Berechnung einer selbstkompensierenden
Spule [E.21] sind grundlegende Vorarbeiten fiir die vorliegende Arbeit. Bei
einem parallel zu dieser Arbeit entwickelten Hyperthermie-Einsatz [E.22] ge-
lang die Integration in ein kommerzielles Bildgebungssystem [E.23]. Zudem
konnte die lokalisierte Hyperthermie und Thermographie nachgewiesen
werden [E.24].
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Magnetische Aktuation

Im Bereich der magnetischen Aktuation wurden Arbeiten zu magnetischen
Mikroschwimmern [E.3] durch Entwicklungen in der Geratetechnik unter-
stitzt.

Uberblicksveroffentlichungen

Darstellungen des aktuellen Standes der Technik konnten im Jahr 2021 als
Hauptautor [E.25] und im Jahr 2022 als Koautor [E.26] veroffentlicht werden.



Problemstellung

Die zu bearbeitende Problemstellung dieser Arbeit ist: Der Entwurf, die
Konstruktion und die Evaluierung eines selbstkompensierenden Spulen-
einsatzes zur Integration in ein kommerzielles MPI-System.

Hauptaugenmerk bei der Bearbeitung der Problemstellung muss auf die ma-
gnetische Kopplung der Systeme untereinander gelegt werden. Die Gefahr
der gegenseitigen Beschadigung der Systeme durch induzierte Spannungen
muss minimiert werden. Der Spuleneinsatz muss seine Hauptaufgabe, die
magnetische Erwarmung von Ferrofluiden, erfiillen konnen. Dem Spulenein-
satz sollen weitere Komponenten, wie Ultraschalltransducer, hinzugefligt
werden konnen und der Spuleneinsatz soll gentigend Freiraum aufweisen,
um ein kleines Tier (beispielsweise Maus) aufzunehmen.

Zusatzlich soll ein Aufbau entworfen und konstruiert werden, umverschiede-
ne Partikel aufihr Erwarmungsverhalten hin zu untersuchen. Anschliefend
sollen mit dem System eine Reihe kommerzieller Ferrofluide auf ihr Erwar-
mungsverhalten untersucht werden.
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Physikalische Grundlagen

Im Folgenden werden einige ausgewahlte Themen aus den Bereichen Ma-
gnetismus, magnetische Nanopartikel, Elektromagnetismus und Thermo-
dynamik vorgestellt. Die Themen wurden gewahlt, um eine Beschreibung
der Wandlung magnetischer Energie in Warme und die Interaktion von
Magnetfeld-erzeugenden Bauteilen aufeinander zu ermoglichen.

4.1 Magnetismus

Magnetismus bildet die Basis fiir das Verstandnis der Bildgebungsmechanis-
men in MPI und der Erwarmungsmechanismen in MFH. Ausgewahlte Kon-
zepte und Groflen, die fiir die Beschreibung der Magnetpartikel-Bildgebung
und der magnetischen Hyperthermie notwendig sind, sollen nachfolgend
eingefiihrt werden.

4.1.1 Komplexe Permeabilitit und Suszeptibilitat
Inmagnetischen Wechselfeldern kann es bei gentigend hoher Frequenz dazu

kommen, dass die magnetischen Momente eines Materials sichnicht schnell
genug innerhalb des magnetischen Wechselfeldes ausrichten konnen. Die-
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ses Verhalten kann durch die komplexwertige magnetische Permeabilitat
und Suszeptibilitat modelliert werden und ist Grundlage von linearen Mo-
dellen der Partikeldynamik.

In Wechselfeldern kann es zu einer Phasenverzogerung zwischen den Grofien
B=DBye™" und H=Hyel =%
kommen. Es ergibt sich die komplexe magnetische Permeabilitat

8§ BO jo BO .BO . / ./
P=oH T o —FOCOS(SO)JFJFOSlH(SO)—M +ju".

Analog ergibt sich mit
M =My’ und H=Hye!@=#)
die komplexe magnetische Suszeptibilitat als

8M Mo MO

i M
= _ "V gp__"Y P0G ="+ i
X 9H Hoe HOCOS(<P)+J HOSIU(<P) X TIX

4.1.2 Hysterese und Hystereseverluste

Das Auftreten einer Hysterese ist die maflgebende Charakteristik fiir die Um-
wandlung von magnetischer Energie in Warmeenergie und damit Grundlage
fir das Verstandnis der magnetischen Hyperthermie.

Als Hysterese wird das verzogerte Auftreten einer Wirkungsanderung zur
Anderung der Ursache bezeichnet. Die Ausgangsgrofie ist also nicht aus-
schlieflich von der Eingangsgrofle abhangig, sondern auch vom vorherigen
Zustand der Ausgangsgrofie selbst.

Hysterese durch Remanenz Die bekannteste Ursache fiir Hysterese im Be-
reich des Magnetismus ist die Remanenz. Als Remanenz wird die Restmagne-
tisierungbezeichnet, welche bleibt, obwohl das magnetisierende externe Ma-
gnetfeld entfernt wurde. Ursache fiir die Remanenz sind die Weiss-Bezirke.
Handelt es sich bei dem Magneten um ein sehr kleines Teilchen, zum Beispiel
ein magnetisches Nanopartikel, so sind die Weiss-Bezirke sehr klein oder
bilden sich nurin geringer Zahl aus. Bei sehr kleinen Teilchen zerstort der
thermische Einfluss diemagnetische Ordnungund es bilden sich keine Weiss-
Bezirke aus. Dieses Verhalten wird als Superparamagnetismus genannt.
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Hysterese durch Phasenverzogerungen Wie in Unterabschnitt 4.1.1be-
schrieben kommt es in magnetischen Materialien, welche magnetischen
Wechselfeldern mit ausreichend hoher Frequenz ausgesetzt sind, zu Pha-
senverschiebungen zwischen Magnetisierung und externem Magnetischem
Feld. Hierbei handelt es sich um eine Zeitverzogerung der Ausgangsgrofie
,Magnetisierung“ zur Eingangsgrofie ,externes Magnetfeld“ und somit um
eine Hysterese, welche durch die komplexe magnetische Suszeptibilitat
oder die komplexe magnetische Permeabilitat beschrieben werden kann.

Hystereseverluste Das Auftreten einer Hysterese im Bereich des Magne-
tismus ist immer mit einer Energieumwandlung in Warme verbunden. Die
in Warme umgewandelte Energie kann Allgemein tiber das Flachenintegral
der Hysteresekurve ermittelt werden.

4.2 Elektromagnetismus

Fir eine detaillierte Beschreibung elektromagnetischer Felder, ihrer Er-
zeugung und ihrer Folgen, beispielsweise induzierter Spannungen, ist der
Elektromagnetismus der geeignete Rahmen. Beide Modalitaten, MPTund
MFH, basieren auf der Erzeugung elektromagnetischer Felder. Beim MPI
ist zudem die Messung induzierter Spannungen essentiell.

4.2.1 Maxwell-Gleichungen

Zentrale Konzepte dieser Arbeit, wie das Biot-Savart-Gesetz oder die Lorentz-
Reziprozitat leiten sich aus den Maxwell-Gleichungen ab. Die Maxwell-
Gleichungen sind damit grundlegend fiir viele Teile diese Arbeit. Zur Darstel-
lung des Gesamtbildes wird der vollstandige Satz der Maxwell-Gleichungen
vorgestellt.

Die Maxwell-Gleichungen bilden die theoretische Beschreibung des bekann-
ten Elektromagnetismus und stellen die Verkniipfung von magnetischen
und elektrischen Feldern her. In der bekanntesten Form ergibt sich ein Satz
von 4 Gleichungen.



4.2. ELEKTROMAGNETISMUS

Gauflsches Gesetz Das Gauflsche Gesetz besagt, dass der elektrische Fluss
D durch eine geschlossene Oberflache proportional zur von der Oberflache
eingeschlossenen elektrischen Ladung pist.

differentielle Form Integralform
V-D=p — # ﬁ~dE:/// pdV
av v

Gaufisches Gesetz fiir Magnetfelder Das Gauflsche Gesetz fiir Magnetfel-
der besagt, dass der magnetische Fluss B durch eine geschlossene Ober-
flache null ist. Daraus folgt die Nichtexistenz magnetischer Monopole.

differentielle Form Integralform

V. B=0 — # B.dA=0
ov

Induktionsgesetz DasInduktionsgesetz besagt, dass das elektrische Feld
E entlang einer geschlossenen Kurve gleich der negativen zeitlichen Ande-
rung des magnetischenFlusses 22 durch die von der Kurve eingeschlossenen
Flache ist.

differentielle Form Integralform
ﬁxﬁzfa—B = Edé':f/ 8—B~dff

Durchflutungsgesetz Das Durchflutungsgesetz beschreibt, dass das ma-
gnetische Feld H entlang einer geschlossenen Kurve gleich der elektrischen
Stromdichte j und der zeitlichen Anderung des elektrischen Flusses %—’?
durch die von der Kurve eingeschlossenen Flache ist.

differentielle Form Integralform
— — - l_j — - — 5 —
Vxi=j+oP — 55 H-d§://j~dA+// 9D i
ot 0A A a Ot

4.2.2 Lorentz-Reziprozitat
Die Lorentz-Reziprozitat ist die Grundlage des in dieser Arbeit verwendeten

messbasierten Ansatzes zum Entwurf einer magnetisch selbstkompensie-
renden Spule und damit ein zentrales Konzept fiir diese Arbeit.
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KAPITEL 4. PHYSIKALISCHE GRUNDLAGEN

Unter der Voraussetzung lokalisierter Strome und der Abwesenheit externer
Quellen beschreibt die Lorentz-Reziprozitat folgende Beziehung zwischen
den durch die Stromdichten j; und j; hervorgerufenen magnetischen und
elektrischen Feldern El, E}, H,und H,

52‘51—51'5226' (EQXﬁ1> —6- (Elxﬁ2>.

Eine Herleitung der Lorentz-Reziprozitat ist in Abschnitt A.1 skizziert. Fur
ein homogenes und isotropes Medium lasst sich zudem zeigen, dass

52'51—51'52 =0
= Ly j1=Fjs.

Es kann also unter den gegebenen Annahmen der Ort der Stromdichte und
der Ort der Messung des elektrischen Feldes vertauscht werden.

4.3 Thermodynamik

Fir die Entwicklung eines Hyperthermie-Einsatzes ist die Betrachtung
grundlegender Konzepte der Thermodynamik notwendig. So ist fiir die
Erwarmung der Partikel die Warmekapazitat der Stoffe relevant, fiir das
Kiithlkonzept des Hyperthermie-Einsatz ist vor allem die Warmeleitung von
Bedeutung.

4.3.1 Warmekapazitat

Die in dieser Arbeit verwendeten Ferrofluide sind Suspensionen aus Was-
ser und magnetischen Nanopartikeln. Fir derartige Stoffgemische ist die
Warmekapazitat der Stoffe wesentlich fiir die korrekte Ermittlung des Heiz-
verhaltens der Ferrofluide und um Vorhersagen zu therapeutischen Anwen-
dungen durch MFH zu treffen.

Die Warmekapazitat C ist das Verhaltnis aus Warmeanderung d@y, und
Temperaturanderung d7" eines Korpers

dQn
dT

C:



4.3. THERMODYNAMIK

4.3.2 Warmeleitung

Die Warmeleitung spielt sowohl bei der Ermittlung des Heizverhaltens, aber
auch bei der Konstruktion von Kihlmechanismen oder Therapieplanung
von MFH-Anwendungen, eine wichtige Rolle. Sie trifft somit in vielen Teilen
dieser Arbeit in Erscheinung.

Als Warmeleitung wird der Fluss von Warme aufgrund eines raumlichen
Temperaturunterschieds verstanden. Dabei fliesst die Warme immmer von
der hoheren zur niedrigeren Temperatur. Die Warmeleitung kann durch die
Warmeleitungsgleichung

o)-e()- T _ 9 (359 VT8 407

beschrieben werden, wobei o die Massendichte, ¢ die spezifische Warme-
kapazitat, A die Warmeleitfahigkeit und ¢ der Warmefluss interner oder
externer Quellen ist [132].

4.3.3 Adiabatische Zustandsinderung

Eine adiabatische Zustandsanderung ist die theoretische Voraussetzung
einer kalorimetrischen Ermittlung der spezifischen Absorptionsrate. Zu-
sammen mit dem ersten Hauptsatz der Thermodynamik folgen aus dieser
Vorbedingung konstruktive Anforderungen an die vorgestellten Systeme
dieser Arbeit.

Eine adiabatische Zustandsanderungist ein thermodynamischer Prozess,
bei dem ein System seinen Zustand dndert ohne Warme mit seiner Umge-
bung auszutauschen. Eine echte adiabatische Zustandsanderung benaotigt
eine perfekte Warmeisolation des betrachteten System, was in der Reali-
tat nicht erreichbarist. Allerdings kann der Austausch der Warme mit der
Umgebung durch Warmeisolation ausreichend verringert werden, um eine
Zustandsanderung als adiabatisch anzunehmen.






Technische Grundlagen

Fir die technische Umsetzung des Hyperthermie-Einsatzes ist die Verwen-
dung von passiven Bauteilen unumganglich, weil diese fir die Erzeugung
der magnetischen Felder, in Form von Spulen, sowie eine effektive Energie-
Ubertragung genutzt werden. Ausgewahlte Themen aus den Bereichen MPI
und MFH vermitteln die Grundlagen der Modalitaten.

5.1 Netzwerke aus passiven Bauteilen

Netzwerke aus passiven Bauteilen haben vielseitige Funktionen in der Tech-
nik. Impedanzanpassungen werden fiir eine optimale Energietibertragung
genutzt und elektrische Filter flir die Signalverarbeitung, um selektiv Fre-
quenzkomponenten zu entfernen. Passive Bauteile sind oft hinreichend
linear und erzeugen daher keine grofien Signalverzerrungen, was gerade
im Bereich MPIvon Bedeutung ist.

5.1.1 Elektrische Leistung passiver Bauteile

Die elektrische Leistung an passiven Bauteilen ist bei den Betrachtungen
zur effektiven Erzeugung von Magnetfeldern, aber auch der Leistungsiiber-
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KAPITEL 5. TECHNISCHE GRUNDLAGEN

tragung zwischen zwei Systemen von Bedeutung. Sowohl eine effektive
Magnetfelderzeugung, als auch eine kontrollierte Ubertragung von Leistung
sind notwendige Anforderungen an die entwickelten Systeme dieser Arbeit.

Elektrische Leistung allgemein Die elektrische Leistung beschreibt auf
eine Zeitspanne bezogene, umgesetzte Energie. Der Augenblickswert der
elektrischen Leistung p(t) ist gegeben als

p(t)=i(t)-u(t),

wobei i(t) der zeitabhdngige Strom und u(t) die zeitabhdngige Spannung ist.
Bei Wechselstrom wird die tatsachlich umgesetzte Energie pro Zeitspanne
als Wirkleistung P bezeichnet und ergibt sich nach:

1 to+T
P—f/ w(t)-i(t)dt.
to

Hierbei sind ¢, ein belibiger Startzeitpunkt der Leistungsmessung und 7'
die Zeitspanne in welcher die Energie umgesetzt wird. Fiir die Belastung
der Bauteile ist neben der Wirkleistung die Scheinleistung S definiert als:

1 to+T 1 to+T
S— ?/ i(0)2dt- T/ u(t)dt.
to to

Die Scheinleistung kann bei Komponenten die als Energiespeicher wirken
grofier sein als die Wirkleistung, sodass sich eine in der Regel nicht nutzbare
Blindleistung @ wie folgt ergibt:

Q=vS*-P2.

Elektrische Leistung an passiven Bauteilen [Im Rahmen der komplexen
Wechselstromtechnik kann die komplexe Scheinleistung S auch in Abhan-
gigkeit von Impedanz und Strom oder Impedanz und Spannung geschrieben
werden:

S=Zz.I’
U2
E—Z.
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5.1. NETZWERKE AUS PASSIVEN BAUTEILEN

Hierbei sind U und I die Effektivwerte von Spannung und Strom und Z die
Impedanz des passiven Bauteils. Fiir die Wirk- und Blindleistung folgen dann
die Beziehungen:

P=Re(S)=1I*Re(Z)=U?* Re(Y)
Q=Im(S)=I*Im(Z)=-U*Im(Y).

Hierbeiist Y die Admittanz des passiven Bauteils.

5.1.2 Widerstinde

Der elektrische Widerstand als Teil jedes realen Bauteils und die mit ihm
verbundenen Verluste von Energie als Warme sowie das temperaturab-
hangige Verhalten von elektrischen Widerstanden sind Diskussionspunkte
an verschiedenen Stellen dieser Arbeit. Daher sollen die fiir diese Arbeit
wichtigsten Eigenschaften von Widerstanden kurz eingefiihrt werden.

Temperaturabhingigkeit des Widerstandswertes Der Widerstandswert
eines elektrischen Widerstands ergibt sich nach:

U
R=7

und wird in der Regel einfach als Widerstand bezeichnet. Der Widerstand
eines elektrischen Leiters hangt unter anderem von der Temperatur 7" des
elektrischen Leiters ab und folgt der Gleichung:

R(T)=R(Ty)(1+ar,-AT): AT=T-T. (5.1)

Hierist R(T}) der Widerstandswert des Leiters bei einer Referenztemperatur
Ty und o, der Temperaturkoeffizient.

Leistung an idealen Widerstanden Ideale Widerstande konnen keine En-
ergie speichern, sondern tiberfiihren elektrische Energie in thermische
Energie. Die Impedanz eines Widerstandes ist daher rein reell:

Z=R.

Somit besteht die Scheinleistung ausschliesslich aus einem Wirkleistungs-
anteil:
S=P=I*Re(Z)=1*R
U2
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KAPITEL 5. TECHNISCHE GRUNDLAGEN

5.1.3 Kondensatoren und Kapazitiat

Kondensatoren sind in dieser Arbeit relevant in ihrer Funktion als Ener-
giespeicher und werden in der Umsetzung von Impedanzanpassungen be-
trachtet. Eine kurze Einfiihrung soll die wesentlichen Eigenschaften dieser
Bauteile darstellen.

Leistung an idealen Kapazititen Da anidealen Kondensatoren keine En-
ergie umgesetzt, sondern lediglich im elektrischen Feld gespeichert wird,
ergibt sich fiir einen idealen Kondensator die Scheinleistung allein aus der
Blindleistung:

S—Q=1*Im(2)= 1
- wC

S=Q=-U*Im(Y)=-U*wC.

5.1.4 Spulenund Induktivitit

Spulen und ihre Eigenschaften als Feldgeneratoren fiir magnetische Felder
sind ein Kern dieser Arbeit. Die in Spulen induzierten Spannungen sind
die zweite wesentliche Eigenschaft von Spulen im Rahmen dieser Arbeit.
Verhalten und Kopplung von Induktivitaten miissen daher fiir diese Arbeit
eingeflihrt werden. Die Kopplung von Induktivitiaten spielt eine besondere
Rolle innerhalb dieser Arbeit, so ist die Kopplung zwischen MPI und MFH
eine der wesentlichen zu l6senden Problemstellung. Daher werden einige
Eigenschaften der Kopplung von Induktivitaten gesondert herausgestellt.

Leistung an idealen Induktivitaten Da anidealen Induktivitaten keine
Energie umgesetzt, sondern lediglich im magnetischen Feld gespeichert
wird, ergibt sich fiir eine ideale Induktivitat die Scheinleistung allein aus
der Blindleistung:

S=Q=I*Im(Z)=1*wL

S:Q:—UQ-Im(Y):U—z.
- wlL

Leistung an realen Induktivititen Reale Induktivitaten missen haufig
als Serienschaltung von Widerstand R und idealer Induktivitat L modelliert
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werden, um praktikable Vorhersagen treffen zu konnen. Damit folgt die
Impedanz einer realen Spule als:

Z=R+jwL.
Somit ergibt sich die Blindleistung einer realen Induktivitat zu:
Q=I*Im(Z)=1*wL
B U?-wL
- zP

Q=—U*im(Y)

Bei einer realen induktivitat wird elektrische Energie in thermische Energie
umgesetzt, sodass die Scheinleistung nun auch einen Wirkleistungsanteil
enthalt:

P=1%Re(Z)=I*R (5.2)
U?-R
772, _
P=U%Re(Y) VAR

Die Scheinleistung S ergibt sich folglich aus:

S=I*-|Z|=1*\/R*+(wL)?
gL U
4] R+wL*

5.1.5 Quellenund Lasten

Die Betrachtung von Quellen und Lasten sind fiir diese Arbeit von Bedeu-
tung, um effiziente Energietibertragungen zwischen Systemkomponenten
sicherzustellen. Daneben sind sdmtliche Messergebnisse abhdngig von der
verwendeten Quelle und Last wahrend der Messung, sodass erst die Kla-
rung dieser Begriffe eine addquate Auswertung der Messungen ermaglicht.
Durch eine Quelle wird elektrische Energie in einen Stromkreis eingefiihrt,
durch eine Last wird zugefiihrte elektrische Energie durch Umwandlung in
andere Energieformen aus dem Stromkreis entfernt. Damit eine Last seine
spezifische Aufgabe erfiillen kann, muss die Quelle entsprechend genug
Energie zur Verfiigung stellen.

Quellen

Um elektrische Energie in einen Stromkreis einzubringen, muss haufig
andersartige Energie in elektrische Energie umgewandelt werden. Typische
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Beispiele dafiir sind Generatoren, Solarzellen oder Batterien. Allerdings
werden auch Netzteile oder Transformatoren zu elektrischen Quellen ge-
zahlt, wobel es sich hier bereits ohne Umwandlung um elektrische Energie
handelt. In der Elektrotechnik werden Stromquelle und Spannungsquelle
unterschieden, dabei handelt es sich um Idealisierungen die in der Realitat
nicht zu erreichen sind, aber einige charakteristische Eigenschaften zeigen,
welche sich auch in realen Quellen wiederfinden lassen.

Ideale Stromquellen Stromgquellen bringen einen elektrischen Strom 7 in
einen Stromkreis ein. Dabeiist die Stromstarke unabhangigvon der Last und
demnach konnen die Spannungen je nach angeschlossener Last beliebig
hoch sein.

Ideale Spannungsquellen Spannungsquellen bringen eine elektrische
Spannung U, in einen Stromkreis ein. Dabei ist die Spannungsstarke unab-
hangigvon der Last und damit konnen die Strome je nach angeschlossener
Last beliebige hoch sein.

Reale Quellen Aus der Energieerhaltung wird klar, dass es wederideale
Stromquellen, noch ideale Spannungsquellen geben kann. Reale Spannungs-
quellen konnen meist eine maximale Spannung und einen maximalen Strom
ausgeben. Dieser Umstand wird durch einen begrenzenden Innenwider-
stand Ry modelliert. Bei einer Spannungsquelle wird der Innenwiderstand in
Serie zur Spannungsquelle modelliert und limitiert so den Kurzschlussstrom
Iy, bei einer Stromquelle wird der Innenwiderstand parallel modelliert und
limitiert so die Leerlaufspannung U} . Somit ergibt sich der Innenwiderstand
als Quotient von Leerlaufspannung und Kurzschlussstrom einer Quelle

Uy
RQ —_— E.
Das Verhaltnis aus Leerlaufspannung und Kurzschlussstrom kann im all-
gemeinen auch komplex sein und wird daher auch als Quellimpedanz Z,
bezeichnet. Auch diese lineare Quelle kann eine reale Quelle nur unzurei-
chend darstellen, dennoch reicht dieses Modell fiir viele Anwendungen
aus. Der Innenwiderstand der Quelle wird oft auch als Ausgangsimpedanz
bezeichnet, entspricht jedoch nicht der Impedanz die an den Ausgangsklem-
men der Quelle messbarist, sondern eher deridealen Lastimpedanz, die an
die Ausgangsklemmen angeschlossen werden sollte. Komplexere Modelle

24



5.1. NETZWERKE AUS PASSIVEN BAUTEILEN

als lineare Quellen kommen selten vor, da schnell eine Komplexitat erreicht
wird, die nicht durch den Nutzen gerechtfertigt werden kann.

Lasten

Ein elektrischer Verbraucherist ein Bauteil, welches elektrische Energie in ei-
ne andere Energieform tiberfithrt und damit aus dem Stromkreis entnimmt.
Die Umwandlung der Energie ist haufig der eigentliche Zweck eines Strom-
kreises, bzw. einer Schaltung. Verbraucher sind in der Regel von komplexer
Natur und werden daher als Lastimpedanz Z; bezeichnet, wobei Z; fastim-
mer eine aus mehreren Einzelimpedanzen zusammengesetzte Impedanzist.

5.1.6 Anpassungen

Anpassungen resultieren aus Uberlegungen zu Quellen und Lasten und
sind sowohl fiir effektive Energietibertragungen aber auch gezielte Span-
nungs- oder Strommessungen geeignet. Vor allem fiir die Erzeugung hoher
magnetischer Felder oder der Messung von Partikelsignalen in der Magnet-
partikel-Bildgebung, aber auch der Signalmessung mit Testgeraten (z. Bsp.
Oszilloskope, Netzwerkanalysatoren, ...) ist eine systematische Einfiihrung
von Anpassungen notwendig.

Unter einer Anpassungen wird die Anderung der Dimensionierung oder
das Einbringen elektrischer Komponenten verstanden, mit dem Ziel, die
maximale Ubertragung von Strom, Spannung oder Leistung von einer Quelle
zur Last zu gewdahrleisten.

Spannungsanpassung

Fir eine Spannungsanpassung ist charakteristisch, dass moglichst die ma-
ximale Ausgangsspannung der Quelle auch an der Lastimpedanz anliegt.
Dazu muss folgende Bedingung erfiillt sein:

1 Zall <<[|ZL]]-

Spannungsanpassungen sind die haufigste Form der Anpassung, sie sind
typisch fiir das Stromnetz und die meisten Elektrogerate.
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Stromanpassung

Fir eine Stromanpassung ist charakteristisch, dass moglichst der maxi-
male Ausgangsstrom der Quelle durch die Lastimpedanz fliesst. Dazu muss
folgende Bedingung erfiillt sein:

1 Zall>>|Z0]-

Leistungsanpassung

Bei einer Leistungsanpassung soll moglichst die gesamte verfiigbare Leis-
tung P, einer Quelle an die Lastimpedanz tibertragen werden. Dazu muss
folgende Bedingung erflillt sein:

Zo=2".

Die Grofle Z" entspricht dem konjugiert komplexen der Lastimpedanz Z;..
Diese Anpassung existiert streng genommen nur bei einer einzelnen Fre-
quenz, allerdingsist es flir viele Anwendungen ausreichend, einen moglichst
grofen Teil der Leistung zu tibertragen, was auch fiir mehrere Frequenzen
moglichist. Anwendungfindet die Leistungsanpassungim Bereich der Anten-
nentechnik, der Sensortechnik oder bei der Erzeugung elektromagnetischer
Felder.

5..7 Ubertragungsfunktionen

Beider Entwicklungderin dieser Arbeit vorgestellten Systeme werden haufig
Ubertragungsfunktionen untersucht. Eine Einfithrung des Begriffs und vor
allem der typischen Grofien sowie deren Zusammenhange sind daher Grund-
lage fiir spatere Uberlegungen zu den gemessenen Ubertragungsfunktionen.

Ubertragungsfunktionen ergeben sich aus dem Verhéltnis von Ausgangssi-
gnal zu Eingangssignal eines linearen, dynamischen Systems. Dabei werden
Signale in der Elektrotechnik meist durch Spannungen oder Leistungen,
deren Verhaltnis logarithmiert aufgetragen wird, charakterisiert.

5.2 Grundlagen der Magnetpartikelbildgebung

Als eine der beiden zu verbindenden Modalitaten sollen die Grundlagen
von MPI in kompakter Form eingefiihrt werden. Dies erleichtert es, die An-
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forderungen an die Bildgebung, aber auch die tibergreifende Nutzung von
Konzepten der MPI, nachzuvollziehen.

Die MPI ist eine Bildgebungsmodalitat, welche es ermaoglicht, die raumliche
Verteilung von magnetischen Nanopartikeln darzustellen [1]. Charakteris-
tisch fiir MPIist eine hohe Sensitivitat, Echtzeitfahigkeit und Strahlungs-
freiheit.

5.2.1 Partikelsignal

Bei der vorliegenden Arbeit ist es notwendig, MPI und MFH derart zu kombi-
nieren, dass die Modalitaten sich gegenseitig nicht storen. Die Entstehung
des Partikelsignals ist fiir diese Arbeit von Bedeutung, um ein Verstand-
nis fir die Magnetpartikel-Bildgebung sowie die Anforderungen an das
Bildgebungssystem und den Bildgebungsvorgang zu entwickeln.

Zur Darstellung der magnetischen Nanopartikel (MNPs) werden diese in ein
magnetisches Wechselfeld eingebracht, in welchem sich ihre magnetischen
Momente entlang der Feldlinien ausrichten. Das magnetische Wechselfeld,
welches als Anregungsfeld (engl. drive field, DF) bezeichnet wird, ist ein
sinusformiges, homogenes Feld. Die Magnetisierung aller MNPs im Messfeld
(engl. field of view, FOV) richten sich entlang der sich andernden Feldlinien
aus. Hierbei kommt es fiir ausreichend grofie Feldstarken zum Effekt der
Sattigung. Ist die Frequenz des DF gering genug und konnen sich die MNPs
ausreichend schnell ausrichten, so kommt es auch nicht zu Phasenverschie-
bungen wie in Unterabschnitt 4.1.1 beschrieben. Es ergibt sich eine Magneti-
sierungskurve, die durch eine Langevin-Funktion beschrieben werden kann

M (th(w>_<k_T)>
kpT ||| || B]|

mit der Sattigungsmagnetisierung Mg, dem Betrag des magnetischen Mo-
ment ||773||, dem Betrag der magnetischen Flussdichte ||B]||, der Tempe-
ratur 7'und der Boltzmann-Konstante kg. Eine Darstellung der Langevin-
Magnetisierungskurve findetsichin Abbildung5.1(a). Durch die magnetische
Sattigung verhalten sich die Partikel wie ein nichtlineares System und es
kommtzuharmonischen Verzerrungenin der Magnetisierung. Die Anderung
der Magnetisierung kann dann mittels einer Spule induktiv gemessen wer-
den und auch das gemessene Partikelsignal enthdlt Harmonische, welche
durch eine Fouriertransformation dargestellt werden (siehe Abbildung 5.1
(e)) konnen.
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Abbildung 5.1 - Entstehung des Partikelsignals (MPI)

Durch Anregung der Partikel durch das sinusformige DF (d) und die Magnetisierungseigen-
schaften (a) der Partikel, erfolgt eine Magnetisierungsanderung der Partikel(b), welche
eine Spannung (c) in einer Messspule erzeugt. Die Fourier-Transformierte der induzierten
Spannung (e) zeigt: Das Signal enthalt nun hohere Harmonische Anregungsfrequenz
des DF, die durch Sattigungseffekte der Partikelmagnetisierung verursacht werden.

5.2.2 Ortskodierung

Die Bedeutung der Ortskodierung fiir diese Arbeit geht noch iber das al-
leinige Verstandnis von Bildgebungssystem und -vorgang hinaus. Denn
das Konzept der Ortskodierung kann in ahnlicher Form auch fir ortsse-
lektive MFH genutzt werden. Eine kurze Darstellung soll zeigen, wie die
Ortkodierungin MPI eine ortsselektive Partikelsignalerzeugung ermoglicht.

Um eine Ortskodierung zu erreichen, wird eine raumliche Selektivitat ein-
gefiihrt. Dazu wird das sogenannte Selektionsfeld (SF) verwendet. Beim
SF handelt es sich um ein Gradientenfeld, bei dem sich ein feldfreier Be-
reich (FFR) ausbildet. Dabei kann sich ein FFP oder eine FFL ausbilden,
abhangigvon der Spulenanordnung. Im SF wird ein Grofiteil der MNPs in
magnetischer Sittigung gehalten, sodass es durch das DF kaum zu Anderun-
gen der Magnetisierung kommt. Lediglich MNPs innerhalb des FFR andern
ihre Magnetisierung wesentlich und tragen somit zum induzierten Parti-
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Abbildung 5.2 - Ortskodierung (MPI)

Im Selektionsfeld bildet sich ein feldfreier Bereich aus, hier ein FFP. Innerhalb des FFP
kann sich die Magnetisierung der Partikel &ndern und triagt somit zum Partikelsignal
bei (a), das Spektrum zeigt Harmonische der Anregungsfrequenz (b). Aufierhalb des
FFP sind die Partikel durch das Selektionsfeld ausgerichtet und das DF ist nicht in der
Lage die Magnetisierung der Partikel wesentlich zu &ndern. Partikel in diesem Bereich
tragen kaum zum Partikelsignal bei (c), das Spektrum weist keine Harmonischen der
Anregungsfrequenz auf (d).

kelsignal bei (siehe Abbildung 5.2). Durch ein Verschieben des FFR kann das
FOV abgefahren und die Partikelantwort an ausgewahlten Raumpositionen
aufgezeichnet werden. Die Verschiebung des FFR kann mechanisch oder
Uber ein weiteres tiberlagertes magnetisches Feld, dem Bewegungsfeld,
erfolgen. Die aufgezeichneten Messdaten konnen dann verwendet werden,
um ein Bild der Partikelverteilung zu rekonstruieren.

5.3 Grundlagen der Magnethyperthermie

Als Zweite der zu verbindenden Modalitaten ist auch die Einfiihrung der
magnetischen Hyperthermie notwendig, um Anforderungen an Hyperther-
miesysteme und -prozesse nachvollziehen zu konnen.

Bei der MFH werden magnetische Fliissigkeiten durch magnetische Felder
erhitzt. Der grundlegende Mechanismus bei der MFH ist die Ausnutzung
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von Hystereseverlusten. Dieser Mechanismus sowie grundlegende Hyper-
thermiemodelle sollen im Folgenden dargestellt werden.

5.3.1 Mechanismus der Partikelerwarmung

Der Mechanismus der Partikelerwarmung fiir die MFH wird oft recht einfach
beschrieben. Auch in dieser Arbeit soll zunachst eine einfache Beschreibung
des Erwdarmungsmechanismus vorgestellt werden. Im Anschluss verdeut-
licht eine kurze Einfiihrung, des Einflusses der magnetischen Anisotropie
aufdie Hysterese, die Komplexitat des zugrunde liegenden Mechanismus.
Ziel fir die Darstellung der Komplexitat des Mechanismus ist die Einord-
nung der Ergebnisse dieser Arbeit und aus dem Bereich der magnetischen
Hyperthermie allgemein.

Der Mechanismus der Partikelerwarmung ist in Abbildung 5.3 schematisch
dargestellt. Es wird zunachst ein magnetisches Wechselfeld erzeugt, unter
welchem sich die Magnetisierung der MNPs unter Ausbildung einer Hys-
terese andert. Das typische Bild der Hysteresekurve bildet sich durch eine
Phasenverschiebung zwischen Magnetisierung und magnetischem Feld. Die
Ursache liegt bei dynamischen Feldern unter Anderem an der magnetischen
Anisotropie der MNPs und der mit der magnetischen Anisotropie verkniipf-
ten Energielandschaft. Der Zusammenhang zwischen Energielandschaft
und Hysteresekurve soll im nachsten Abschnitt dargestellt werden.

5.3.2 Hyperthermie-Modelle

Der Erwarmungsmechanismus der MFH hangt von der Partikeldynamik
ab, welche zur Entstehung einer Hysteresekurve als charakteristisches
Merkmal einer Erwarmung fiithrt. Zur Beschreibung der Partikeldynamik
existieren verschiedene Modelle [15]. Oft werden theoretische Beschrei-
bungen stark vereinfacht, um Rechenaufwand zu verringern. Nachfolgend
sollen zwei verbreitete Modelle vorgestellt werden, um einen Uberblick zum
Thema zu erhalten. Ein weit verbreitetes Modell folgt aus der Annahme
einer linearen magnetischen Suszeptibiliat [14, 133]. Dieses lineare Modell
kann ohne groflen Rechenaufwand Vorhersagen treffen, ist jedoch nur unter
bestimmten Vorausseztungen nutzbar. Eine exaktere Beschreibung basiert
auf der Formulierung von Bewegungsgleichungen in Form von Langevin-
Gleichungen. Modelle auf Basis von Langevin-Gleichungen sind geeignet, um
Vorhersagen fiir MPI zu treffen und die magnetische Anisotropie der Partikel
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Hysterese

M
*~

a

Erwdarmungsfeld Temperaturverlauf

Abbildung 5.3 — Prinzip der Partikelerwirmung (MFH)

Das magnetische Erwarmungsfeld dndert die Magnetisierung der MNPs. Ist die
Magnetisierungsanderung verlustbehaftet, so ergeben sich in der M-H-Kurve zwei Pfade,
die Hysteresekurve. Die von der Hysteresekurve eingeschlossene Flache entspricht
der in Warme umgewandelten Energie und ist proportional zum Flachenintegral des
Temperaturverlaufs.

einzubeziehen. Allerdings ist der Losungsweg der Langevin-Gleichungen
sehrrechenintensiv.

Lineares Modell

Unter Annahme einer linearen Suszeptibilitat, einer kolinearen Ausrichtung
von magnetischem Feld und magnetischer Flussdichte sowie eines adiabati-
schen Systems lasst sich die Verlustkomponente der Suszeptibilitat wie folgt
herleiten (vgl. [14,133]). Durch die Annahme eines adiabatischen Systems
kann die Anderung der inneren Energie U des Systems allein durch die
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geleistete Arbeit W am System geandert werden. Da fiir ein adiabatisches
System gilt 0QQ =0, reduziert sich der erste Hauptsatz der Thermodynamik zu

dU =0W.

Esfolgt die volumetrische Anderung derinneren Energie 47, fiirein Volumen
V mit konstanten A und B, mit

dau oW

—H-dB
vV

Unter Voraussetzung von Kolinearitdt des magnetischen Feldes Hund der
magnetischen Flussdichte B reicht eine betragsmaflige Betrachtung der

Grofen. Mit der Beziehung B = g (ﬁ+M> , folgt

du

G =H-dB=H-d(uo(H+1M)).

Fir eine lineare magnetische Suszeptibilitat und ein magnetisches Feld
Hp, welches einer Kosinus-Schwingung entspricht, folgt die dazugehorige
Magnetisierung Mp ebenfalls als Kosinus-Schwingung, die jedoch einen
Phasenversatz aufweisen kann.

Hy = Re{H( } Re{ Hoe™" } = Hycos(wt)

My = Re{M( } Re{XHOGWt} Re{XOHOe“z) “"t} Moycos(wt+9)

mit yo = 2. Die volumetrische innere Energie wihrend eines Hysteresum-
laufs erglbt sich damit als Integration tiber eine Periodendauer 7'=27/w:

_ 95 Hocos(wt)d(pto( Hocos(wt) + Mocos(wt +4)))

Durch Substitution von
d(po(Hocos(wt)+ Mycos(wt+¢)))

durch
—pow (Hosin(wt) 4+ Mosin(wt +¢))dt

32



5.3. GRUNDLAGEN DER MAGNETHYPERTHERMIE

folgt
AU [ | i |
v = " tow Hy HO/cos(wt)81n(wt)dt+Mg/Cos(wt)sm(wt—l—qb)dt
0 0
AU cos?(wt)] & 2utsin(¢) —cos(d+2wt)] =
AU Teosen] ¥ T2etsings) —costor2u)
V 4w o0 4w -0
=0 =Zsin(9)
AU .
S o Ho Mymsin(o)

AusdenBetrachtungen zurmagnetischen Suszeptibilitétin Unterabschnitt4.1.1
lasst sich mit sing= %X” die volumetrische Anderung der inneren Energie

als
AU

a =uoHyX"m

schreiben und die volumetrische Leistung als
P AU

V:fT :MngX”Wf-

Beidiesem linearen Modell 1asst sich demnach der Imaginéarteil der Suszepti-
bilitdtals Verlustkomponenteidentifizieren. Weiterlasst sich eine Beziehung
zur Debye-Relaxation herstellen, indem die komplexe Beschreibung des
magnetischen Feldes H (t) sowie der Magnetisierung M (t) verwendet wird.

H(t)= Hye™"
M(t) — Moeiwt :XHO‘?M

Die Gleichgewichtsmagnetisierung My(t) ist gegeben durch

My (t)=xoHoe™",

mit yo = Mo/H,. Nach Shliomis [134] kann eine lineare Relaxation mit der
Relaxationszeit 7 angenommen werden und es folgt

OM(t) 1

—— — (M@)-M t)

== = —(M0)-Mo)
. W 1 W W 1 W
iwxHope™" = ;(XHU@ ' —yoHpe t):;Hoe “(X—xo0)
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woraus wiederum die Beziehung

. 1
iwy = —(x—xo)

1
= oo _ X <iw+ —)
- X
X0
= e _—
X T(iw—i-%)
folgt. Umgeschrieben nimmt dies eine ahnliche Form an, wie sie aus der

Debye-Relaxation [37] bekannt ist.
X0

O Y

X {X} 1—|—(wt)2
wt

" = Im =Xo———

X {XJ=xo7 o

Daherwird dieses Modell auch als Debye-Modell bezeichnet.

Langevin-Gleichungen

Neben der einfachen linearen Modellierung der Partikeldynamik haben sich
komplexere Modelle etabliert, welche die Bewegungsgleichungen der Par-
tikeldynamik beschreiben [135-137]. Die erste Bewegungsgleichung welche
die Rotation einer Magnetisierungin einem externen Magnetfeld beschreibt
wurde durch Landau und Lifshitz formuliert [138], sie lautet

%—Af:— M x Hog— AM x (MxHeff),

mit v dem gyromagnetischen Verhaltnis, dem Dampfungsfaktor A= g

und dem effektiven Magnetfeld H,y. Das effektive Magnetfeld ist das loka-
le Feld, welches effektiv auf die Magnetisierung wirkt. Es ergibt sich aus
der Anderung der Energiedichte in Abhangigkeit von der Ausrichtung der
Magnetisierung

. 1 d’E

Heff: - = ;

MOMS dmdV

wobei sich die Gesamtenergie des effektiven Magnetfeldes aus den Einflis-
sen der verschiedenen Wechselwirkungen ergibt

E= EAustausch + EAniso + EZeeman + EDemag + EM—E )
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mit der Energie der Austauschwechselwirkung Fystausch, der Energie der
Anisotropie Eaniso, der Zeeman-Energie Eyeeman, der Demagnetisierungsen-
ergie Epemag Und der magneto-elastischen Energie Ey . Fur grofie Damp-
fungen wurde durch Gilbert der Dampfungsterm ersetzt und ist nun von
der Anderung der Magnetisierung abhangig [139], es ergibt sich die Landau-
-Lifshitz-Gilbert-Gleichung (LLG-Gleichung)

aa—]\t/[:—v <M><Heff‘—77M>< aa—]\f> )

Mit dem Gilbert-Dampfungsparameter n . Die LLG-Gleichung kann in die
Form der klassischen Landau-Lifshitz-Gleichung gebracht werden und wird
dann geschrieben als

OM I Lo
== M x Hog— AN x (MxHeff>
mit
/
g :1+72772M32
2
A =i

Um den thermischen Einfluss zu modellieren, wird den Bewegungsgleichun-
gen ein stochastischer Term hinzugefiigt. Damit nehmen die Bewegungs-
gleichungen der Partikeldynamik die Form einer Langevin-Gleichung an
[39, 140]:

%_]‘z:y i (Furr ) -\ (1 x (Fart ) ). 63)

Das stochastische magnetische Feld by ein Gauflprozess mit folgenden sta-
tistischen Eigenschaften ist:

(Hpi(t)) = 0
(Hn;(t)Hp;(s)) = 2Dno;j6(t—s).

Gleichung5.3beschreibt die Rotation der Magnetisierung durch ein externes
magnetisches Feld. Gleichung 5.3 entspricht einer Ausrichtungsanderung
von m, jedoch bleibt die Ausrichtung 7 des Partikels unverandert. Dieser
Rotationsmechanismus wird auch Néel-Rotation genannt. Durch Kopplung
des magnetischen Moments, iiber die magnetische Anisotropie, an die Geo-
metrie des Partikels wird auch die Ausrichtung des Partikels im Raum durch
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ein magnetisches Feld verandert. Dieser Mechanismus wird Brown-Rotation
genannt. Die Langevin-Gleichung der Brown-Rotation lasst sich aus einer
Bilanzgleichung der Drehmomente, die auf das Partikel wirken, herleiten.
Das Gesamtdrehmoment 7 setzt sich aus dem, durch das magnetische
Feld ausgeloste, Drehmoment 7,46, dem Drehmoment 7., welches durch
die Stokes-Reibung ausgelost wird, sowie einem durch thermische Einflis-
se verursachten Drehmoment 7iyer Zusammen. Es gelten die folgenden
Beziehungen

Tges = Tmagn — Treib + Ttherm

. 0w . oo S -
Tges:IE:(); Tmagn =M XT, Treib =S,
<7::Lherm,i (t» =0, <7::Lherm,z' (t)ﬁherm,j (3)> = 2DB5ij5(t - 5)-

Hier wird inshesondere angenommen, dass das System tragheitsfrei, al-
so der Tragheitstensor I = 0 ist. Erst eine recht junge Erweiterung der
LLG-Gleichung aus dem Jahr 2021 bezieht Tragheitseffekte mit ein [41]. Aus
den obigen Beziehungen ergibt sich die Winkelgeschwindigkeit w
= 7 x B=S&+Tiherm
=& = $7 (% B+ Fpem ).
Mit der Winkelgeschwindigkeit ldsst sich nun die Anderung der Partikel-
ausrichtung 0r /0t schreiben als
on

E = WxXn

8_’ —

8—7; - S*1<mxB+ﬁherm>xﬁ

8_’ —

8_7; _ (sfl(mxB»xﬁ+(sﬂﬁherm)xﬁ.

Diesist die Bewegungsgleichung der Brown-Rotation. Da sowohl die Neel- als
auch die Brown-Rotation gleichzeitig stattfinden, miissen bei einer Berech-
nung die Gleichungen miteinander gekoppelt werden. Die genaue Kopplung
hangt dabei auch von den mathematischen Verfahren zur Berechnung der
Gleichungen ab und soll hier nicht naher betrachtet werden.

5.3.3 Erwirmungseigenschaften magnetischer
Nanopartikel

Zur Bestimmung der Erwarmungseigenschaften von MNPswird die Fahigkeit
der MNPs Energie aus einem Magnetfeld in thermische Energie umzuwan-
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deln, charakterisiert duch die SAR genutzt. Die SAR kann aus der Tempera-
turkurve einer kalorimetrischen Messung gewonnen werden und wird auch
in dieser Arbeit auf diese Weise ermittelt. Aus diesem Grund sollen gangige
Verfahren zur Bestimmung der SAR aus kalorimetrischen Messungen vorge-
stellt werden. Die SAR skaliert, unter bestimmten Voraussetzungen, linear
mit derFrequenzund quadratisch mit der Amplitude des externen Magnetfel-
des.DaherhatsichnebenderSAR einbeziiglich dieser Grofen normalisierter
Wert, die intrinsische Verlustleistung (ILP), etabliert [141-143]. Es ist moglich,
die SAR anderweitig, beispielsweise durch die Aufnahme einer Hysterese-
kurve, zu bestimmen. Dies soll allerdings nicht weiter vertieft werden.

Die spezifische Absorptionsrate (SAR)

Die SAR ist definiert als

P 1 A
SAR=—"1 — QHT, (5.4)
munp  mane At

wobei Pyr die Erwarmungsleistung, myyp die Masse des MNPs, genauer
des magnetischen Kerns, ist und AQyr die Warmeanderung des magne-
tischen Kerns. Die Ermittlung der SAR setzt eigentlich eine adiabatische
Zustandsdnderung (siehe Unterabschnitt 4.3.3) voraus, allerdings konnen
Uiber verschiedene Verfahren auch aus nicht-adiabatischen Zustandande-
rungen SAR-Werte ermittelt werden. Im folgenden werden drei Verfahren
zur SAR-Berechnungen vorgestellt.

Initial Slope Methode (ISM) DieIdee der ISM ist die Annahme, dass ther-
mische Verluste durch Warmestrome aus dem System am Anfang des Er-
warmungsprozesses vernachlassighar sind. Betrachtet wird nur der (quasi-
)lineare Anstieg am Anfang der Temperaturkurve. Aus diesem Temperatur-
anstieg AT /At wird der SAR-Wert aus der spezifischen Warmekapazitat des
Ferrofluids c;yr

A
Cmf = K% = AQ =CmfMmf* AT
mit myr der Masse des Ferrofluids durch
mMmt AT
SARigv=Cpf—— —
ISM CmmeNp At
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berechnet. Dabei kann aufgrund der Energieerhaltung die Warmekapazitat
Cnr=cmemppe aufgeteilt werden in

N
Crp=Cunp+Cag = E C;M; = CMNPTMNP + CaqMMaq =~ CagMag

=1

wobei der Index ,aq“ sich auf den Flussigkeitsteil des Ferrofluids, in den
meisten Fallen Wasser, bezieht.

Box-Lucas Methode (BLM) Die SAR-Berechnung mit der BLM ist nahezu
identisch zur Berechnung der ISM, allerdings wird hier nicht angenommen,
dass der Anstieg % konstant ist. Stattdessen wird die Box-Lucas-Gleichung
im Sinne einer Kleinsten-Quadrate-Losung an die Temperaturkurve ange-
passt

AT=a(1—e ),

wobeiaund A Anpassparameter sind. Aus der Zeitableitung

kann der SAR-Wert unter Annahme von ¢t — 0 geschrieben werden als

AANC Mt
SARp M= —mbrrmb
myNp

Corrected Slope Methode (CSM) Bei der CSM werden die Ergebnisse der
ISM um die bereits anfanglichen linearen Verluste L korrigiert. Die SAR-
Werte der CSM berechnen sich dann nach folgender Gleichung:

AT
SARCSM = <Cmfmme +LAT) /mMNp.

Die intrinsische Verlustleistung (ILP)

Die ILP ist ein Parameter der es ermoglicht, verschiedene Partikel unabhan-
gigvon Feldstarke und Frequenz zu vergleichen, indem die SAR durch die
Frequenz und das Quadrat der Feldstarke normalisiert wird:

SAR

ILP= :
fH?
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Diese Normalisierung folgt aus dem linearen Modell (siehe Abschnitt 5.3.2)
und ist auch nur unter den Annahmen, die fiir dieses Modell getroffen wur-
den, zulassig. Fur Anwendungen die nicht durch eine lineare Suszeptibilitat
beschrieben werden konnen, zum Beispiel beim Auftreten von Sattigungs-
effekten, ist die ILP kein geeigneter Vergleichsparameter.
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Hyperthermie-Einsatz

In diesem Kapitel werden zunachst die Anforderungen an den Hyperther-
mie-Einsatz definiert und das Konzept der Selbstkompensation vorgestellt.
Im Anschluss wird der Entwurf des Hyperthermie-Einsatzes als selbstkom-
pensierte Spule, der Vorgang der Feldvermessung, der Algorithmus der
Windungsplatzierung und anschliessend die Fertigung und Evaluierung
des Kleinsignal-Hyperthermie-Einsatzes beschrieben. Nach der Evaluie-
rung des Prototyps wird die Fertigung des finalen Hyperthermie-Einsatzes
sowie der zugehorigen Impedanzanpassung dargestellt. Eine variable Im-
pedanzanpassung sowie ein neuer systematischer Ansatz zur Justierung
der Impedanzanpassung beenden dieses Kapitel.

6.1 Magnetpartikel-Bildgebungssystem

Das Bildgebungssystem, in welches der Hyperthermie-Einsatz integriert
werden soll, ist das ,MPI 25/20 FF“ praklinische MPI-Bildgebungssystem
der Firma Bruker BioSpin (Bruker BioSpin, Ettlingen, Deutschland). Zur
Ableitung der Anforderungen des Hyperthermie-Einsatzes sind in Tabel-
le 6.1 ausgewahlte Spezifikationen des Systems aufgelistet [144]. Das System
verfligt iber eine Schiene auf der Vorderseite, auf welcher eine Tierliege
platziert und in die Messfeldoffnung geschoben werden kann. Die Mess-
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Abbildung 6.1 — 3D-Darstellung des Bildgebungssystems

3D-Darstellung des Bildgebungssystems aus der ,MPI Preclinical Brochure® [144]. Auf
der, an der Vorderseite angebrachten, Schiene kann eine Tierliege installiert und tiber
die Schiene in die Messfeldéffnung des Systems eingebracht werden. Uber die Glastiir
im hinteren Bereich ist ein weiterer Zugang zur Messfeldéffnung des Systems maoglich.

feldoffnungist zudem tiber eine Glastiir im hinteren Bereich des Systems
zuganglich wie in Abbildung 6.1 zu sehen ist.

Tabelle 6.1 — Ausgewihlte Spezifikationen des Bildgebungssystem

Parameter Spezifikation
Selektionsfeld 0bis2,5Tm™!
Anregungsfeld 0bis 12mT bei 25 kHz
Empfangsbandbreite Bis zu 1,25 MHz

Ddurchmesser der Messfeldoffnung 119 mm

6.2 Anforderungen

Der Hyperthermie-Einsatz soll eine Kombination von Hyperthermie und
MPIermoglichen. Dazu muss er fiir den Betrieb im MPI-Scanner unter prakli-
nischen Bedingungen entworfen werden. Zur Vorerwarmung der Zielregion
soll zunachst hochintensiver fokussierter Ultraschall (HIFU) genutzt wer-
den, der finale lokalisierte Temperaturhub soll dann tiber MFH erfolgen.
Aus diesen Rahmenbedingungen ergeben sich schon vor Entwurfsbeginn
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eine Reihe von Anforderungen an Geometrie und Funktionalitat, welche
in Tabelle 6.2 zusammengefasst werden.

Tabelle 6.2 — Anforderungen an den Hyperthermie-Einsatz

Anforderung
Frequenzbereich: 100 kHz-1 MHz

Magnetische Feldstarke: 10 mT

Selbstkompensation

Auflendurchmesser: 118 mm

Innendurchmesser: 40 mm

Freier Platz um FFP: 40 mm

Kiihlsystem

Raum fiir Peripherie

Beschreibung

Um eine Erwarmung von magnetischer Fliissigkeit zu errei-
chen, miissen Magnetfelder mit entsprechend hohen Fre-
quenzen erzeugt werden. In der Literatur findet sich fiir die
MFH ein typischer Frequenzbereich von 100 kHz-1 MHz [17,
145, 146]. Die Erwdrmungsfrequenz wird auf 700 kHz festge-
legt, um eine gleichzeitige Bildgebung nicht zu iiberlagen.

Um eine ausreichend hohe Erwarmungsrate von etwa
0,4Ks~! zu erreichen, wird nach ersten Schatzungen eine
magnetische Feldstarke von bis zu 10 mT notwendig sein.

Die hochfrequenten magnetischen Felder, welche fiir die
MFH notwendig sind, kénnen hohe Spannungen in die
Spulen des MPI-System induzieren und die an die Spulen
angeschlossene Hardware beschadigen. Eine akzeptable
induzierte Spannung muss ermittelt und durch Selbstkom-
pensation auf das ermittelte Niveau verringert werden.

Der Durchmesser des MPI-Scanners betrdgt 119 mm.
Daher sollte der Aufiendurchmesser des Hyperthermie-
Einsatz nicht grofier als 118 mm sein.

Um ein Kleintier wie eine Maus innerhalb des
Hyperthermie-Einsatzes positionieren zu konnen
muss im Hyperthermie-Einsatz eine Messfeld6ffnung mit
mindestens 40 mm Durchmesser vorgesehen werden.

Zur Positionierung eines HIFU-Wandlers muss Freiraum
von +20 mm um den FFP gelassen werden.

Die fiir MFH notwendigen elektrischen Strome fithren
zur Erwarmung des Systems. Um eine Uberhitzung zu
verhindern, muss ein Kiihlsystem eingeplant werden.

Fir eine praklinische Anwendung muss es moglich sein,
eine Tierliege, Zuleitungen zur Priifung von Vitalfunk-
tionen und Narkosegasversorgung zu integrieren. Zur
Verwendung des HIFU-Wandlers ist Raum flir Zuleitungen
und eine Moglichkeit zur Ankopplung des HIFU-Wandlers
an das Kleintier notwendig.

6.3 Magnetische Entkopplung der Systeme

Wie in Abschnitt 6.2 erwahnt wird durch magnetische Wechselfelder, die
beider Hyperthermie zum Einsatz kommen, eine Spannung in die Spulen
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des MPI-Scanners induziert. Die induzierte Spannung ergibt sich aus der
Anderung des verketteten magnetischen Flusses. Damit ist die induzierte
Spannung abhangig von der Frequenz und der Amplitude des verketteten
magnetischen Flusses. Mit einer Frequenz im Bereich von 100 kHz-1 MHz
ist die Frequenz in der Hyperthermie um einiges grofer als typische MPI-
Frequenzen (ca. 25 kHz). Die magnetische Flussdichte von bis zu 10 mT ent-
spricht etwa der Grofienordnung wie sie in der MPI-Bildgebung auftritt.

6.4 Filterung

Esist moglich, das durch magnetische Kopplung tibertragene Signal durch
Filter im Bildgebungssystem zu dampfen. Allerdings hat die reine Filterung
einige Nachteile. Ein Filter muss fir die tibertragene Leistung ausgelegt
sein. So kann ein Filter fiir kleinere Leistungen wesentlich kleiner gebaut
werden als ein Filter, das mit grofleren Leistungen belastet wird. Filter funk-
tionieren nur bei einer einzelnen Frequenz effektiv, was dazu fiihrt, dass
Frequenzanderungen nicht ohne weiteres moglich sind. Zudem verringert
starke Filterung im Bildgebungssystem auch das fiir die Bildgebung not-
wendige Partikelsignal. Abgesehen von idealen LC-Filtern arbeiten Filter
durch Umwandlung von elektrischer Energie in Warme. Die umgewandelte
Energie steht dem Hyperthermie-Einsatz nicht mehr zur Verfiigung und
esist gegebenenfalls eine zusatzliche Kiihlung des Filters notwendig.

6.5 Selbstkompensation

Neben der Filterung ist es moglich, den verketteten magnetischen Fluss
durch die MPI-Spule tiber eine geeignete Wahl der Geometrie des Hyperther-
mie-Einsatzes zu senken, ohne die magnetische Flussdichte im Zentrum
zu stark zu verringern. Hierbei kompensiert sich das Feld des Hyperther-
mie-Einsatzes selbst und die Methode heifit folglich Selbstkompensation.

Vorteil der Selbstkompensation ist eine freie Wahl der Anregungsfrequenz,
solange Welleneffekte vernachlassigbar sind. Zudem wird das Nutzsignal
des Bildgebungssystems nicht beeintrachtigt. Nachteile der Methode sind
der erhohte Leistungsbedarf des Hyperthermie-Einsatzes, da sich durch die
Kompensationswindungen auch das Erwarmungsfeld verringert und daher
insgesamt eine grofiere Feldstarke erzeugt werden muss. Des Weiteren sind
die Dampfungswerte nicht so hoch wie bei einem Filter, sodass dennoch ein
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KAPITEL 6. HYPERTHERMIE-EINSATZ

kleines Filter verwendet werden muss, um die erforderliche Signaldampfung
zu erreichen. Mafdgeblich sind hier die Prazision der Messung und Fertigung
der Spule limitierende Faktoren.

Um eine geeignete Anforderung fiir die Selbstkompensation zu bestimmen,
wird das Verhaltnis von Sendeleistung zu tibertragener Leistung betrachtet.
Die Sendeleistung ergibt sich aus der Leistung des zur Verfligung stehenden
Verstarkers zu P, =1000 W und die akzeptable ibertragene Leistung wird
als Prx=500mW festgelegt. Daraus folgt die angestrebte Dampfung

P 0,5W
Ly =101 ROY ) SO W ) __334B.
ziel Og“’( P, > Ogl“(moo W>

6.5.1 Konzentrische Solenoidspulen

In Abbildung 6.2 sind zwei konzentrisch platzierte Solenoidspulen mit unter-
schiedlichem Durchmesser dargestellt, die eine starke Selbstkompensation
aufweisen. Neben der Spulendarstellung befindet sich ein Schnittbild zur
Darstellung der magnetischen Flussdichte der Spulentopologie. Die magne-
tische Flussdichte wurde iber die institutseigene Software ,ScannerConf"
auf Basis des Biot-Savart-Gesetzes berechnet. In dieser Spulentopologie
fliefdt der Strom gegensinnig durch die Solenoidspulen und die Felder 16-
schen sich aus, der magnetische Fluss konzentriert sich im Raum zwischen
den Solenoidspulen. Aus der Darstellung der magnetischen Flussdichte
wird klar, dass es hier nur ein geringes effektives Erwarmungsfeld gibt, die
Selbstkompensationist zu stark.

6.5.2 Konzentrische Helmholtzspulen
Es soll eine Spulentopologie gefunden werden, bei der

- eine ausreichend hohe Selbstkompensation stattfindet,
- ein ausreichend hohes Erwarmungsfeld erhalten bleibt und

- Platz fur den HIFU-Wandler im Zentrum bleibt (siehe Abschnitt 6.2).

Durch Teilung der Solenoidspulen in der Mitte ergibt sich eine Topologie, die
zwei konzentrisch platzierten Helmholtzspulen dhnelt. Auch hier werden
die Helmholtzspulen gegensinnig vom Strom durchflossen. In Abbildung 6.3
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Abbildung 6.2 — Verschachtelten Solenoidspulen

Links: 3D-Modell der Spulenanordnung. Der innere Solenoid (blau) und der duflere
Solenoid (rot) werden gegensinnig von Strom durchflossen. Rechts: Der Betrag
der magnetischen Flussdichte der im linken Bild dargestellten Ebene. Die héchste
Flussdichte befindet sich zwischen den Spulen, die Flussdichte im Zentrum ist sehr
schwach, da bei dieser Anordnung das Feld im Zentrum zu stark kompensiert wird.

ist die konzentrische Helmholtz-Topologie und das Feldprofil der Topologie
dargestellt. Hierbei wird die innere Helmholtz-Spule als Hyperthermiewin-
dungen, die auflere als Kompensationswindungen bezeichnet.

Abbildung 6.3 — Helmholtz Spulen

Links: 3D-Modell der Spulenanordnung. Die innere Helmholtz-Spule (gelb) und die
aufiere Helmholtzspule (blau) werden gegensinnig von Strom durchflossen. Rechts:
Der Betrag der magnetischen Flussdichte der im linken Bild dargestellten Ebene. Die
hochste Flussdichte befindet sich zwischen der inneren und dufieren Helmholtzspule.
Die Flussdichte ist im Zentrum etwas hoher als in der Anordnung von verschachtelten
Solenoiden. Zudem ermoglicht es diese Anordnung, weitere Gerate zu platzieren.
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KAPITEL 6. HYPERTHERMIE-EINSATZ

6.5.3 Randbedingungen an Windungspositionen

Um eine effektive Selbstkompensation bei geringem Leistungsaufwand zu
ermoglichen, ergeben folgende Uberlegungen weitere Randbedingungen
fir das Problem:

- Die Hyperthermiewindungen sollen so nah wie moglich am Bereich
von Interesse (ROI) sein, um mit wenig Leistung die entsprechende
Feldstarke im ROI zu erzeugen.

- Die Kompensationswindungen sollen so weit wie moglich von den
Hyperthermiewindungen entfernt sein, um die Kompensation des
Erwarmungsfeldes gering zu halten.

Aus diesen Uberlegungen ergeben sich geeignete Regionen fiir die Platzie-
rung der Hyperthermie- und Kompensationswindungen, welche in Abbil-
dung 6.4 dargestellt sind. Die optimale Platzierung der Hyperthermie- und

Kompensationswindungen
HIFU
g = ; ‘ Hyperthermiewindungen
FlE{ . ROI |
— g T Hyperthermiewindungen
HIFU
Kompensationswindungen

Abbildung 6.4 — Windungspositionen

Die Grafik stellt geeignete Bereiche (griin) und ungeeignete Bereiche (rot) fiir die
Platzierung von Windungen dar. Hyperthermiewindungen werden idealerweise so nah
wie moglich an der ROI platziert um ein hohes Erwdrmungsfeld zu ermdglichen. Die
Kompensationswindungen sollten moglichst weit vom ROI entfernt platziert werden,
um eine Verringerung des Erwarmungsfeldes zu verhindern.

Kompensationswindungen wurde zunachst versucht, durch Simulationen
zu finden, allerdings erwies sich der simulationsbasierte Ansatz als anfal-
lig fiir kleine Anderungen. Daher wurde ein Ansatz gewihlt, der auf einer
Vermessung des aktuellen Feldes und der Lorentz-Reziprozitat beruht, wie
er bereits von Graser et al. [67] fir den Entwurf einer Gradiometerspule
verwendet wurde. Das Verfahren wird im folgenden Abschnitt naher erklart.
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6.6. FELDVERMESSUNG
6.6 Feldvermessung

6.6.1 Methodik der Feldvermessung

Um das Induktionsverhalten zwischen Bildgebungssystem und Hyperther-
miesystem zu charakterisieren, wurden Induktionsprofile entlang der Mess-
feldoffnung aufgenommen. Dazu wird eine Leiterschleife mit dem Radius
der Hyperthermie- bzw. Kompensationswindungen an verschiedenen Po-
sitionen entlang der Messfeldoffnung platziert (siehe Abbildung 6.5). Die
Positionierung wurde durch einen Roboter der Firma ISEL (isel Germany
GmbH, Eichenzell, Deutschland) automatisiert, sodass eine prazise und
wiederholbare Profilaufnahme moglich ist. Fiir je eine spezifische Anre-
gungsfrequenz und eine magnetische Feldstarke von 8 mT /o werden die
Positionen von —100 mm bis 100 mm in Abstanden von 1 mm abgefahren. Alle
Positionen beziehen sich hier auf das Koordinatensystem des Roboters. Die
0 mm Position des Roboterkoordinatensystems entspricht der Position des
feldfreien Punkts beiinaktiven Anregungs- und Fokusfeldern.

Die induzierten Spannungsamplituden wurden, durch ein Matlab-Skript
automatisiert, mit einem Oszilloskop (HDO6104-MS, Teledyne GmbH - LeCroy
Division, Heidelberg, Deutschland) fiir alle 3 Anregungsrichtungen durchge-
fiihrt, sodass je 3 Induktionsprofile fiir die Hyperthermie- und Kompensati-
onswindungen vermessenwurden. Die Messung des Oszilloskops wurde tiber
den jeweiligen Referenzausgang des Anregungskanals ausgeldst, um positi-
onsabhangige Phasenverschiebungen derinduzierten Spannung konsistent
aufzunehmen und das aufgenommene Signal damit zu korrigieren.

Die reaktiven Eigenschaften der fiir die Messung verwendeten Leiterschleife
konnen vernachlassigt werden, da der Innenwiderstand des Oszilloskops
(1 M) viel hoherist als die Impedanz der Leiterschleife bei den Anregungs-
frequenzen des Bildgebungssystems (ca. 50 m{2).

6.6.2 Auswertung der Feldvermessung

Die gemessenen Induktionsprofile sind in Abbildung 6.6 zu sehen. In den
Anregungsrichtungen Y und 7 sind Asymmetrien in den Induktionsprofilen
zu erkennen, welche konstruktionsbedingt durch Zuleitungen und unsym-
metrische Aufbauten erklart werden. Fiir eine effektive Kompensation ist es
notwendig diese Asymmetrien in den Entwurf der Kompensationswindun-
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gen einzubeziehen. Mit Hilfe der Induktionsprofile lasst sich die induzierte
Spannung in die Hyperthermiewindungen berechnen.

Die in die Hyperthermiewindungen induzierte Spannung wird nun durch ge-
schickte Positionierung der Kompensationswindungen so weit wie moglich
minimiert. Aus der Lorentz-Reziprozitat folgt, dass eine derart konstruierte
Spule auch eine geringere Spannung in das Bildgebungssystem induziert.
Esist zu beachten, dass das Erwarmungsfeld nicht zu stark kompensiert
werden darf, damit eine Partikelerwarmung stattfinden kann. Daher ist
es notwendig, bei jedem Spulenentwurf sowohl die Selbstkompensation
als auch das generierte magnetische Feld zu betrachten. Der Algorithmus
zur Positionierung von Hyperthermie- und Kompensationswindungen wird
nachfolgend beschrieben.
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Abbildung 6.5 - Feldvermessung

In der oberen Darstellung ist der Ablauf der Feldvermessung skizziert. Eine einzelne
Leiterschleife wird durch ein inhomogenes, magnetisches Wechselfeld bewegt. An
verschiedenen Positionen wird die durch das Wechselfeld in die Windung induzierte
Spitzenspannung gemessen. Abtragen der induzierten Spannungen beziiglich ihrer
Position ergibt das Induktionsprofil (untere Darstellung). Die obere Darstellung stellt
die magnetische Flussdichte zu einem festen Zeitpunkt dar und soll die raumliche
Inhomogenitit verdeutlichen. Die Zeitdimension ist hier nicht dargestellt.

48
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WINDUNGSPROFILS
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Abbildung 6.6 — Induktionsprofile

Die induzierten Spannungen in eine einzelne Hyperthermiewindung (rot), bzw. eine
Kompensationswindung (blau) wurde in Abhangigkeit von der Position der Windung
entlang der Messfeldoffnung des MPI-Systems aufgenommen. Die Messung wurde fir
jede Anregungsrichtung (X: Oben, Y: Mitte, Z: Unten) durchgefiihrt. Vor Allem in der
Y- und Z-Anregungsrichtungist eine deutliche Assymmetrie zu erkennen.

6.7 Algorithmus zur Berechnung des
Windungsprofils

Um die in das Bildgebungssystem gekoppelte Spannung gering zu halten,
miussen die Hyperthermie- und Kompensationswindungen geschickt plat-
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ziert werden. Das zugehorige Minimierungsproblem kann beschrieben
werden als:

o ie{zy,z); Jefhcr,

min E E w -l
i g

dabeisind die Grofen !, @), i), @, i, i e RN, N =201 die gemessenen Span-
nungsprofile der verschiedenen Kanale (x, v, z) und der Hyperthermie- sowie
Kompensationswindungen (h, c¢). Wahrend die Gréfien @7 die Windungspro-
file reprasentieren. Da alle Hyperthermiewindungen die gleiche Wicklungs-
richtung besitzen, die Kompensationwindungen jedoch verschiedene Win-

dungsrichtungen haben konnen gilt wf € {0,1};w$ € {—1,0,1} miti=1,...,N.

Nach der Definition des Problems werden zunéchst die Erkenntnisse aus
Unterabschnitt 6.5.3 angewandt und die Hyperthermiespulen so nah wie
moglich am ROI platziert. Es wurden nach diesem Schema Spulen mit 1—20
Hyperthermiewindungen erzeugt und die gesamte induzierte Spannung
aus den Induktionsprofilen ermittelt. Anschliessend wurden fiir jeder der
20 erzeugten Spulen die Kompensationswindungen und der Spannungs-
reduktionsfaktor der Selbstkompensation ermittelt.

Dabei handelt es sich um ein hochdimensionales Problem, die Losungen
stammen aus der Menge {—1,0,1}*"!, wobei eine 1 fiir eine Windung in
Richtung der Hyperthermiewindungen steht, eine 0 fiir keine Windung und
eine —1 flir eine Richtung der Kompensationswindung entgegengesetzt der
Hyperthermiewindungsrichtung. Der Wert 201 ergibt sich aus der Anzahl
der Positionen entlang der Messfeldéffnung.

Einfaches Testen aller Losungen ist aufgrund der hohen Anzahlvon Losungs-
moglichkeiten 3201 =7.968-10% nicht moéglich und ein globales Minimum ist
nicht gesichert. Daher sind heuristische Ansatze wie die Partikelschwarm-
optimierung (PSO) vielversprechend und wurden naher untersucht [E.21].
In dieser Arbeit wurde ein einfacherer Algorithmus verwendet, welcher kein
Optimum garantiert, dessen Ergebnisse jedoch ausreichend gut sind und
deutlich schneller berechnet werden konnen als mit heuristischen Verfah-
ren. Es handelt sich bei dem Algorithmus um eine einfache subtraktive Mini-
mierung derinduzierten Restspannung. Der Algorithmusist nachfolgend be-
schrieben, wobei ||-||ar die Betragsnorm tber die Anregungsrichtungen ist:

[v]lar= Zvij; veR¥™N: ie{xy,z}; j=1,.,N. (6.1)

i
Die maximale Anzahl an Kompensationswindungen ist ein frei wahlbarer
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WINDUNGSPROFILS
Algorithmus 1 Berechnung der Kompensationswindungen
1: maxzWindings < maximale Anzahl an Kompensationswindungen
2: ulnd+ (ﬁg ﬁ? ﬁ?) g -agh > Induzierte Spannung durch Heizwindungen
3: wIndHist+ulnd > Historie der induzierten Spannung
4: uCompWindings < (ﬂ§ Uy ag) 4 >Spannungsprofil der Kompensationswindungen
5: pCompW indings < w° > Gesamtmenge der Positionen fiir Kompensationswindungen
6: windingNum <1
7. while winding Num < mazWindings do
8: uPos < ||uInd+ (uCompWindings-pCompWindings)||ar
9: uNeg+ ||lulnd— (uCompWindings-pCompWindings)||ar
10: [minP,idzP] + min(uPos)
11 [minNideN] <+ min(uNeg)
12: if minP >minN then
13: ulnd<—ulnd—uCompWindings[idzN)
14: compCoil Pos[winding Num] <+ pCompW indings[idz N]
15: compCoil Dir|windingNum] + —1
16: pCompWindings[ide N| <+ Entferne aus Liste
17: uCompWindings[ide N] < Entferne aus Liste
18:  elseif minN >minP then
19: ulnd <+ ulnd+uCompWindings[idz P]
20: compCoil Pos|winding Num| <— pCompW indings[idxz P)
21 compCoil Dir|windingNum] + 1
22: pCompWindings[idx P] + Entferne aus Liste
23: uCompWindings[idx P] + Entferne aus Liste
24 else
25: ulnd < ulnd+uCompWindings[idzP]
26: compCoil Pos[winding Num] <+ pCompW indings|idz P]
2T compCoil Dir[windingNum] <1
28: pCompWindings[idz P] + Entferne aus Liste
29: uCompWindings[idz P] < Entferne aus Liste
30:  endif
3L ulndHistlwindingNum+1]=ulnd
32: windingNum < windingNum+1
33: end while
34: reductionFactor < min(ulndHist) /ulnd >Reduktionsfaktor der Spannung
35: Speichere compCoil Pos[1: K] > Positionen der gewéhlten Kompensationswindungen
36: Speichere compCoil Dir[1: K] >Windungsrichtung der gewahlten Kompensationswindungen
37T: Speichere ulndHist > Historie der induzierten Spannungen

Parameter, welcher anhand der Problemstellung gewahlt wird. Die Variable
reductionFactor entspricht dem bereits erwdahnten Spannungsreduktions-
faktor der Selbstkompensation. Der Spannungsreduktionsfaktor fiir alle
erzeugten Spulenistin Abbildung 6.7 dargestellt. Das Minimum liegt bei einer
Windungsanzahlvon 5, allerdings hat sich fiir diese Windungsanzahl gezeigt,
dass die resultierende Spule einen zu hohen Leistungsbedarf hat, es wurde
daher die nachstbeste Windungsanzahl von 7 Heizwindungen gewahlt.
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Abbildung 6.7 — Verhiltnis der kompensierten Spannung zur unkompensierten
Spannung

Fir eine festgelegte Anzahl an Heizwindungen wird die vom Algorithmus gefundenen
minimale induzierte Spannung mit Kompensationswindungen min(ulndHist) in
Relation zur induzierten Spannung ohne Kompensationswindungen ulnd abgetragen.
Die gewéahlte Anzahl an Heizwindungen ist durch einen roten Punkt markiert.

6.8 Fertigung des Kleinsignal-Prototyps

Das Ergebnis von Algorithmus 1ist ein Windungsprofil, welches in Abbil-
dung 6.8 dargestellt ist. Die Spule wurde zunachst in einer stark vereinfach-
ten Form mittels der rechnergestiitzten Entwurfssoftware (CAD) SolidWorks
(Dassault Systemes S.E., Vélizy-Villacoublay, Frankreich) entworfen und
anschlieflend mit Verfahren der additiven Fertigung (Stereolithografie (SLA)
und Schmelzschichtung (FDM)) hergestellt.

Die Windungen wurden aus einer profilierten Hochfrequenzlitze (ELEKTRISO-
LA Dr. Gerd Schildbach GmbH & Co KG, Reichshof-Eckenhagen, Deutschland)
mit einer Dicke von 2,2 mm gefertigt. Die Hochfrequenzlitze besteht aus
1000 einzelnen Strangen mit einem Durchmesser von 40 pm, um Wider-
standserhohungen durch Hochfrequenzeffekte wie den Skineffekt oder den
Proximity-Effekt zu verringern.

In Abbildung 6.9 ist der Kleinsignal-Prototyp nach der Fertigung dargestellt.
Der Kleinsignal-Prototyp dient dazu, durch Messung der Ubertragungsfunk-
tion von Kleinsignal-Prototyp zu MPI-System, die Selbstkompensation des
berechneten Windungsprofils zu evaluieren. Ohne geeignete Selbstkompen-
sation ist eine aufwindigere technische Umsetzung nicht zielfiihrend und
der Entwurfmiisste iiberarbeitet werden. Da zur Messung von Ubertragungs-
funktionen in der Regel nur Leistungen von maximal 1 W auftreten, ist eine
Kihlung nicht notwendig. Die elektrischen Eigenschaften wie Induktivitat
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und Widerstand sollten sich zum finalen Hyperthermie-Einsatz nur minimal,
hauptsachlich verursacht durch Produktionsungenauigkeiten, andern und
konnen schon vermessen werden. Somit stehen die elektrischen Daten zur
Auslegung der Impedanzanpassung bereits mit dem Kleinsignal-Prototyp
zur Verfigung. Zudem ist die Herstellung deutlich einfacher und schneller
umsetzbar.
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Abbildung 6.8 — Windungsprofil

In dieser Abbildung ist das berechnete Windungsprofil dargestellt. Hierbei ist die
Existenz einer Windung und ihre relative Windungsrichtung dargestellt. Ein Wert von
0 bedeutet an dieser Position wird keine Windung platziert, ein Wert von 1 oder —1
bedeutet zunachst eine Windung wird an dieser Stelle platziert. Hierbei haben alle
Windungen mit dem Wert 1 einen gemeinsamen Wicklungssinn und alle mit einem
Wert von —1 einen gemeinsamen, den Windungen mit dem Wert 1 entgegengesetzten
Wicklungssinn. Ausgehend von symmetrisch angeordneten Hyperthermiewindungen ist
deutlich die Assymmetrie in der Platzierung der Kompensationswindungen erkennbar.

53



KAPITEL 6. HYPERTHERMIE-EINSATZ

Abbildung 6.9 — Kleinsignal-Prototyp

Hier dargestellt ist der Kleinsignal-Prototyp zur Evaluation der Selbstkompensation.
Da die Evaluation durch Messung einer Ubertragungsfunktion erfolgt werden keine
hohen Leistungen benotigt. Daher ist ein einfacher Aufbau ohne Kithlung ausreichend
und kann aus einfachen Teilen im 3D-Druck-Verfahren erstellt werden.

6.9 Validierung des Kleinsignal-Prototyps

6.9.1 Ermittlung der elektrischen Eigenschaften

Zur Ermittlung der elektrischen Eigenschaften wurde ein Prazisions-LCR-
Messgerat (E4980A, Keysight Technologies, Inc., Santa Rosa, Vereinigte Staa-
tenvon Amerika) verwendet. Eswurden die Induktivitat und der Serienwider-
stand des Kleinsignal-Prototypen bei der Erwarmungsfrequenz von 700 kHz
gemessen. Der Serienwiderstand betragt 164 mQund die Induktivitat 7,54 nH

6.9.2 Messung der Ubertragungsfunktion
Methodik der Ubertragungsfunktionsmessung

Um die Selbstkompensation zu evaluieren, wurde die Ubertragungsfunktion
vom Kleinsignal-Prototyp zum Bildgebungssystem gemessen. Da der Zugang
zu einzelnen Stellen innerhalb des Bildgebungssystemes nicht moglich ist,
konnten die Messstellen nicht beliebig gewahlt werden. Daher wurde der
Kleinsignal-Prototyp und der Ausgang des rauscharmen Verstarkers eines
gemessenen Kanals der Bildgebungssystems mit einem Netzwerkanaly-
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sator (E5061B, Keysight Technologies, Inc., Santa Rosa, Vereinigte Staaten
von Amerika ) verbunden. Der Verbindungsplan fiir diese Messung ist in
Abbildung 6.10 zu sehen. Bei dieser Messung wird die Spule ohne Impe-
danzanpassung betrieben, sodass die reine Kopplung betrachtet wird. Die
gemessenen Ubertragungsfunktionen miissen um die Verstirkung des
rauscharmen Verstarkers, welche ca. 40 dB betragt, korrigiert werden. Um
das Ddmpfungsverhalten unter Verwendung einer Impedanzanpassung zu
ermitteln, ist weiterhin eine Korrektur um den Faktor

Ri+j(wl)?
Ry,

notwendig. Die Herleitung des Faktors ist in Abschnitt A.2 dargestellt.

Auswertung der Ubertragungsfunktionsmessung

Das Ergebnis der korrigierten Messung, zu sehen in Abbildung 6.11, zeigt
eine gute Selbstkompensation bei der geplanten Erwdrmungsfrequenz von
700 kHz. Vor allem der X-Kanal, welcher das Feld in Messfeldoffnungsrich-
tung erzeugt und in welchen das Erwarmungsfeld am starksten einkoppelt,
zeigt eine Kopplungsdampfung von ca. 30 dB. Die Kopplungsfaktoren so-
wie die iibertragenen Leistungen bei einer Sendeleistung von 1 kW sind in
Tabelle 6.3 aufgelistet. Die Daimpfungen im Y- und Z-Kanal haben sich gegen-
Uber den reinen Hyperthermiewindungen kaum verbessert, allerdings sind
hier die tibertragenen Leistungen ohnehin sehr gering, da die Spule primar
ein Magnetfeld in X-Richtung erzeugt. Die unterschiedlichen Eindriicke
im Rauschen sind darin begriindet, dass die Hyperthermiewindungen mit
201 Stutzstellen, und damit einer Bandbreite von 5 kHz, der Kleinsignal-
Prototyp jedoch mit 2000 Stitzstellen, und damit einer Bandbreite von
500 Hz, abgetastet wurden.

Tabelle 6.3 — Ubertragungskennwerte des Kleinsignal-Prototyps

Kanal Hyperthermie-Einsatz Nur Hyperthermiewindungen
Leistungspegel  Leistung  Leistungspegel Leistung
X ~53,31dB 4,7mW —23,24dB 4,TW
Y —45,9721dB 25,3mW —50,1741dB 9,6 mW
Z —72,67dB 54,0387 pW —96,22dB 238,68 nW
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Abbildung 6.10 — Messung der Transferfunktion

Zur Messung der Transferfunktion wird der Kleinsignal-Hyperthermie-Einsatz im
Bildgebungssystem positioniert und iiber einen Netzwerkanalysator mit einem
Sendesignal versorgt (RF-Anschluss). Der Ausgang des rauscharmen Verstarker des
Bildgebungssystems wird anschliessend abgegriffen und zum Netzwerkanalysator

zuriickgespeist (T-Anschluss). Der Einfluss der rauscharmen Verstarker muss spater
rechnerisch entfernt werden.
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Abbildung 6.11 — Messung Transferfunktion

Fir die verschiedenen Raumrichtungen (X: Oben, Y: Mitte, Z: Unten) sind die Uber-
tragungsfunktionen fiir eine Spule bestehend nur aus den Hyperthermiewindungen
(rot) und dem Kleinsignal-Hyperthermie-Einsatz(blau) dargestellt. Griin markiert ist
die Erwarmungsfrequenz bei der die Hyperthermie stattfinden soll. Es ist deutlich zu
erkennen, dass gerade im X-Kanal, bei dem die Kopplung am stirksten ist eine Reduktion
der iibertragenen Leistung erreicht werden konnte. Die Dampfung im Y-Kanal hat sich
kaum verandert, im Z-Kanal ist die Dampfung sogar geringfiigig gestiegen, befindet
sich aber immernoch im Bereich einer sehr hohen Dampfung. Alle Kanile liegen bei
Dampfungswerten um —50 dB, was einem Faktor von 100000 in der Leistung und einem
Faktor von 316 in der Spannung entspricht.
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6.10 Entwicklungund Fertigung des
Hyperthermie-Einsatz

Die Selbstkompensation konnte erfolgreich an einem Kleinsignal-Proto-
typen gezeigt werden, sodass nachfolgend die Entwicklung und Fertigung
des Kleinsignal-Hyperthermie-Einsatzes durchgefiihrt wurde. Dabei muss
der Hyperthermie-Einsatz um eine Kithlung erweitert und die Spannungs-
festigkeit bei hohen Leistungen gesichert werden.

6.10.1 Validierung Warmeleitung Lack

Dabeieiner elektromagnetischen Spule die einzelnen Windungen elektrisch
voneinanderisoliert sein miissen, ist das elektrisch leitfahige Material der
Spulenwindungen typischerweise mit Lack ummantelt, welcher die notwen-
dige elektrische Isolierung bietet. Nachteil des Isolationslackes ist ein hoher
Warmeleitwiderstand.

Um sicherzustellen, dass der elektrisch isolierende Lack nicht den Abtrans-
port der Warme in ibermafiigem Mafe verhindert, wurde die Warmeleitung
des Lacks naher untersucht. Dazu wurde der verwendete Draht an eine Hoch-
strom-Gleichspannungsquelle (SM15-400, Delta Elektronika BV, Zierikzee,
Niederlande) angeschlossen. Anschliessend wurde das Kabel in ein Bad des
Kihlmittels getaucht (Diala S4 ZX-1, Shell Deutschland GmbH, Hamburg,
Deutschland) und mit 160 A bestromt.

Eine Temperaturmessung der Leitertemperatur tiber die Anbringung eines
Temperatursensors auf der Kabeloberflache ist nicht méglich, da diese
Messung durch den Gegenstand der Untersuchung, den Isolationslack, be-
einflusst wird. Aus diesem Grund wird die Temperatur des Leiters tiber
seinen Widerstand ermittelt. Dazu wird die angelegte Spannung tiber einen
Zeitraum von 15 min aufgezeichnet. Aus der resultierenden Widerstands-
anderung kann auf die Temperaturanderung geschlossen werden. Eine
schematische Darstellung der Messung ist in Abbildung 6.12 dargestellt.

Die initiale Spannung betrug 0,6 V. Die Gleichung zur Berechnung eines
Widerstands bei Temperaturdanderung lautet Gleichung 5.1 folgend

Roorar=Roo(1+agg-AT).

Hier ist Rog a7 der Widerstand nach einer Temperaturanderung um AT
bei einer Ausgangstemperatur von 20 °C. Ry ist der Referenzwiderstand
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bei einer Temperatur von 20 °C und gy =4,3-1073 K=t der Temperaturko-
effizient von Kupfer. Es kann davon ausgegangen werden, dass die initiale
Leitertemperatur der Raumtemperatur von 23 °C entspricht. Der Referenz-
widerstand bei 20 °C kann aus dem initial gemessenen Widerstand und der
Raumtemperatur berechnet werden:

Rinitiar = Root3x = Rao(1+agn-AT)

Rinitial Rinitial
=R = =
20 1+ag- AT  1+4,3-103K-1-3K
_ Rinitial
1,0129°

Fir den am Ende der Messung ermittelten Widerstand folgt:

Rimess = Ry (1 + v+ AT)

Rinitial
10129\ 020 AT)

Da der Strom konstant gehalten wird, ergibt sich:

Rinitial

Rmess = 10129(1+O[20AT>
Umess Uinitial
= p— 1 'AT
T~ Toiag. g o AT)
MHitial
=Upess = m(l+0&20AT) (62)
A L0129 Uness 1

Q90 U initial €20

Uber einen Zeitraum von 15 min konnte eine Erhéhung von 0,1V festgestellt
werden. Daraus ergibt sich eine Erwarmung von:

1,0120 0,7V 1

AT = -
43103K 106V 4310 3K

=42,26K.

Fiir den verwendeten Isolationslack (Polysol 155) liegt der Temperaturindex
nach IEC60172 bei 158 °C, was nach Abzug der Raumtemperatur von 23 °C
zu einer zulassigen Temperaturdifferenz von 133 K fiihrt. Zum Erreichen der
kritischen Temperaturdifferenz ist nach Gleichung 6.2 eine Spannungserho-
hungvon 0,33 V notwendig. Die Spannungsmessung hat eine Auflosung von
0,1 Vundist damit in der Lage, die kritische Temperaturdifferenz zu detek-
tieren. Das Versuchsergebnis zeigt, dass die Erwarmung um ein Vielfaches

59



KAPITEL 6. HYPERTHERMIE-EINSATZ

geringerist als die zulassige Temperaturdifferenz und der Isolationslack
eine akzeptable Warmeleitung ermdglicht. Zusatzlich wurde das Litzenkabel
auf seine Flexibilitat gepriift, da der Isolationslack nach einer zu hohen
Temperatur aushartet und das Kabel seine Flexibilitat verliert. Es konnte
keine Flexibilitatsanderung festgestellt werden, sodass auch durch diesen
Test keine thermischen Schaden nachgewiesen werden konnten.

Zeit/min Spannung/V

DC Quelle 0 0,6

0,5 0,6

E| ],0 0,6
1,5 0,6

2.0 0,6

- " 2,5 0,6
{ _P 3,0 0,7
3,5 0,7

4,0 0,7

45 0,7

5,0 0,7

10,0 0,7

15,0 0,7

Abbildung 6.12 — Erwarmung Lackdraht

Zur Prifung der thermischen Vertréaglichkeit des Lackdrahtes wurde der Lackdraht
an eine Hochstrom-Gleichstromquelle angeschlossen und mit einem Strom von 160 A
bestromt. Wahrend des Stromflusses wurde der Lackdraht in ein Kithimediumbad
getaucht. Da eine direkte Temperaturmessung nicht moglich ist, wurde die Spannung
gemessen, welche sich aufgrund der temperaturabhingigen Widerstandserhdhung
um 0,33 V andern musste wenn eine kritische Temperatur erreicht wurde. Es konnte
jedoch nur eine Spannungsianderung von 0,1 V festgestellt werden.

6.10.2 Validierung der Spannungsfestigkeit

Die hohe Anschlussleistungin Kombination mit der Nutzung einer Impedanz-
anpassung erzeugt tiber der Spule eine hohe Spannung. Bei Verwendung
einer Impedanzanpassung muss nach einem Einschwingvorgang nur noch
soviel Energie in das System gegeben werden, dass die ohmschen Verluste
ausgeglichen werden. Im Umkehrschluss heisst das auch, dass die Verstar-
kerleistung vollstandig im resistiven Teil der Spule umgesetzt wird. Es gilt:

2 1000 W
PQ:IL?RL;»IL:,/E%\/164m9:78,08A (6.3)
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U, = L-|Z|=1-[|R+j2rf-L|
— 78,08 A-||164mQ+ j-27-700 kHz-7,54 ]|
— 25806V 6.4)

Dabeiist P die Leistung des Verstarkers, I; der Strom durch die Spule, Ry,
der Widerstand der Spule, L die Induktivitat der Spule, f die Frequenz, Z;,
die Impedanz der Spule und U; der Spannungsabfall tiber der Spule. Der
Spannungsabfall Uy liegt insbesondere an Zuleitungen der Spule an. Um
die Bildung einer Leiterschleife zu verhindern, welche Signal in das Bildge-
bungssystem koppeln kann, miissen die Zuleitungen nah beieinanderverlegt
werden. Dabei kann der normative Abstand zur Einhaltung der Spannungs-
festigkeit nicht eingehalten werden und die Spannungsfestigkeit muss
separat untersucht werden. Zur Uberpriifung der Spannungsfestigkeit wer-
den zwei Stlicke der Litze nah nebeneinander platziert (siehe Abbildung 6.13,
links) und mittels eines Isolationsmessgerates (CA 6555, Chauvin Arnoux,
Paris, Frankreich) vermessen. Es zeigt sich, dass die Durchbruchsspannung

4,000

3,000

2,000

__-—~“7

Spannung/V

1,000

4
0 Il
0 50 100 150
Zeit/s

Abbildung 6.13 — Spannungsfestigkeit Litze

Zur Prifung der Spannungsfestigkeit zwischen zwei Windungen wurden zwei Stiicke
Litze wie in der linken Abbildung dargestellt nebeneinander platziert, die Enden werden
etwas abgebogen, um einen Durchbruch zwischen offenem Ende und Litze zu verhindern.
Der Testaufbau wurde mit einem Isolationsmessgerat vermessen. Die Spannungskurve
istin der rechten Abbildung dargestellt. Der Anstieg der Spannung und der plotzliche
Abfall bei der Durchbruchspannungvon 3,224 kV sind deutlich erkennbar.

bei 3,224 kV liegt (siehe Abbildung 6.13, rechts). Damit liegt sie um 24 % ho-
her als die errechnete Maximalspannung aus Gleichung 6.4. Damit erfiillt
die Isolation neben der eigentlichen Spannungsfestigkeit auch die tibliche
Sicherheitszugabe von 20 %. Die Zuleitungen des Hyperthermie-Einsatz sind
zusatzlich mit einem Kunststoffgewebeschlauch tiberzogen, welcher einen
kleinen Abstand einfiihrt und somit die Spannungsfestigkeit weiter erhoht.
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6.10.3 Entwurfder Gehauseform

Eine wesentliche Anforderung an den vorgestellten Hyperthermie-Einsatz
ist die Integrierbarkeit eines zusatzlichen Gerates, als Referenzgerat fiir
diese Arbeit ein HIFU-Transducer. Diese Anforderung hat Konsequenzen
in der Formgebung des Hyperthermie-Einsatzes, so muss gentigend Frei-
raum zur Platzierung des HIFU-Transducers innerhalb des Einsatzes, aber
auch Raum fir Zuleitungen vorgesehen werden. Fur die Platzierung wur-
de der Hyperthermie-Einsatz in ein vorderseitiges und ein riickseitiges
Segment geteilt, welche durch Kanale miteinander verbunden sind. Durch
diese Kanile kann Kiihlmedium gefiihrt und die einzelnen Spulensegmente
elektrisch miteinander Verbunden werden. Die urspringliche Kreiskontur
des Hyperthermie-Einsatzes wurde an einer Seite abgeflacht, um Raum fiir
Zuleitungen zum HIFU-Transducer zu schaffen. Konzeptskizzen der aufieren
Formgebung sind in Abbildung 6.14 dargestellt.

119 mm 40 mm
A BN — )
Rickansicht Seitenansicht

Abbildung 6.14 — Konzeptskizze der Gehduseform

Das Gehéduse des Hyperthermie-Einsatzes (grau) wurde derart gestaltet, dass esin die
Messfeldoffnung des MPI Scanners (hellgrau) passt. Das Gehduse wurde an einer Seite
abgeflacht um Zuleitungen (schwarz) fiir zusatzliche Peripherie (blau) iiber die Riickseite
des MPI-Systems einbringen zu konnen. Um die Peripherie selbst einzubringen wurde
der Hyperthermie-Einsatz in 2 Segmente aufgeteilt, welche tiber Kanéle (schwarze Pfeile)
miteinander verbunden sind. Die Kanéle dienen zudem als Auflage fiir die Peripherie.

6.10.4 Kihlung

Aufgrund der raumlichen Randbedingungen und der daraus folgenden Bau-
weise des Hyperthermie-Einsatz stellt die Kiihlung eine besondere Heraus-
forderung dar. Das Kithlmedium muss auf'alle Segmente der Spule verteilt
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Abbildung 6.15 - Kiihlkonzept - Ubersicht

Ubersicht des Kiihlkonzepts: Das Kithlmedium wird an der Hinterseite des Hyperthermie-
Einsatzes eingebracht und iber einen Kanal auf die einzelnen Spulensegmente aufgeteilt.
Innerhalb der Segmente fliefit das Kithimedium an den Spulenwindungen entlang. Das
Kithlmittel wird tiber einen weiteren Kanal aus den einzelnen Spulensegmenten zur Riick-
seite des Hyperthermie-Einsatzes gefiihrt. Die Pfeile markieren Einlass und Auslass auf
derRiickseite des Hyperthermie-Einsatzes. Dargestelltist die Stromungsgeschwindigkeit.
Es ist zu erkennen, dass im vorderen Spulensegment eine geringere Stromungsge-
schwindigkeit und damit ein schlechterer Kihlmediumsaustausch stattfindet.

werden und an den zu kithlenden Windungen vorbei geleitet werden. Das
grundlegende Kiithlkonzept ist in Abbildung 6.15 zu sehen.

Das Kiihlmedium wird in den hinteren Teil der Spule eingebracht und verteilt
sich tiber einen Langskanal in die vorderen Segmente der Spule. Innerhalb
der Segmente umfliefit das Kithlmedium die Spulenwindungen entlang der
Wicklungsrichtung. Uber einen weiteren Lingskanal wird das Kiihlmedi-
um wieder durch die Riickseite der Spule hinausgefiihrt. In Abbildung 6.15
ist die Stromungsgeschwindigkeit des Kihlmediums dargestellt. Die Stro-
mungsgeschwindigkeit ist der relevante Parameter der den Austausch des
Kihlmediums bestimmt. Ein ausreichender Austausch von Kithlmedium ist
notwendig, um erwarmtes Kihlmedium abzuftihren und kaltes Kithlmedium
nachzuliefern.

Die Stromungsgeschwindigkeiten wurden mittels der FlowSimulation-Er-
weiterung der Software SolidWorks erstellt. Das verwendete Kithlmedium ist
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Transformatoren-0l (Shell Diala $4ZX-1), daher wurde auch in der Simulation
ein Ol verwendet, um die entsprechende Viskositit des Mediums zu simu-
lieren. Als Druckdifferenz zwischen Einlass und Auslass des Hyperthermie-
Einsatz wurden 80 kPa (0,8 bar) simuliert, was dem Druck des Kiihlsystems
des Bildgebungssystems entspricht.

In Abbildung 6.15ist zu erkennen, dass die Stromungsgeschwindigkeitin den
vorderen Segmenten der Spule deutlich geringerist und dort der Austausch
des Kiihlmediums verringert ist. In Abbildung 6.16 ist der Schnitt durch das
vorderste Spulensegment dargestellt. Die Stromungsgeschwindigkeit liegt
im Bereich der inneren Spule bei ca. 0,1 ms™!, der mittlere Spulenradius
liegt hier bei 29,5 mm und der Umfang damit bei etwa 185 mm. Im Bereich
der dufieren Spule liegt die Stromungsgeschwindigkeit bei ca. 0,4 ms™!, der
mittlere Radius betragt 46 mm und damit der Umfang bei 289 mm. Schnitte
durch die anderen Segmente finden sich in Abbildung A.6.1.

In Anbetracht dieser Werte ist schon nach wenigen Sekunden ein vollstandi-
ger Austausch des Kithlmediums zu erwarten. Allerdings ist ersichtlich, dass
die Stromungsgeschwindigkeit in den aufleren Ausbuchtungen sehr niedrig
ist. Verursacht werden diese Ausbuchtungen durch die fiir die Kabelfiihrung
notwendigen herausstehenden Fiihrungselemente.

6.10.5 Fertigung des Hyperthermie-Einsatzes

Bei der Fertigung des Hyperthermie-Einsatzes gibt es verschiedene Beson-
derheiten zu beachten. Die Materialauswahl ist ein entscheidender Faktor,
da dieser die thermischen und mechanischen Eigenschaften des Systems
bestimmt. Die Aufteilung des Hyperthermie-Einsatzes in einzelne Bauteile
und deren Zusammensetzung stellt fir die vorliegende Anwendung einen
wichtigen Punkt dar. Ebenso miissen die einzelnen Bauteil auch in gerin-
ger Stiickzahl wirtschaftlich herstellbar sein. Hierfiir ist es notwendig, ein
geeignetes Fertigungsverfahren zu identifizieren.

Materialauswahl

Bei der Materialauswahl ist zu beachten, dass die Spule magnetische Wech-
selfelder erzeugt. Magnetische Wechselfelder induzieren Wirbelstrome in
leitende Materialien. Daher sind Metalle als Material ungeeignet. Durch die
Erwarmung der Spulen muss das Material eine grundlegende Hitzebestan-
digkeit aufweisen. Neben der Hitzebestandigkeit als Anforderung, um die
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Abbildung 6.16 — Kiihlkonzept - Schnitt Spulensegment

Der Schnitt durch das vordere Spulensegment zeigt: Die Stromungsgeschwindigkeit
fiir die innere Spule liegt bei 0,1 ms~! bei einem mittleren Umfang von 185 mm. Bei der
aufleren Spule liegt die Stromungsgeschwindigkeit bei 0,4 ms~! mit einem mittleren
Umfangvon 289 mm. Esist also in jedem Fall mit einem vollstdndigen Mediumsaustausch
nach wenigen Sekunden zu rechnen. Die roten Pfeile markieren die Ausbuchtungen
mit geringer Stromungsgeschwindigkeit, welche durch die Fiihrungsstrukturen der
Kabelfiihrung verursacht werden.

Funktionalitidt gewahrleisten zu konnen, sollte eine einfache Handhabung
des Hyperthermie-Einsatzes ermoglicht werden, sodass mechanische Belas-
tungen, die bei sachgemaflem Umgang auftreten, zu keiner Beschadigung
fithren sollten. Zudem sollte das Material elektrisch isolierend und fliissig-
keitsdichtsein, dadie Spule mit Ol gekiihlt wird. Geeignete Materialien finden
sichinder Gruppe der Kunststoffe, da diese beigeeigneter Auswahl elektrisch
isolierend, flissigkeitsdicht, ausreichend bruchfest, gut zu verarbeiten sind
und nicht vom 0Ol zersetzt werden. Typischerweise besitzen Kunststoffe
eine Temperaturbestandigkeit bis zu 100 °C. Unter Berticksichtigung der
vorgestellten Parameter und bei Nutzung der Kiithlung sind Kunststoffe
daher geeignete Materialien fiir die Fertigung des Hyperthermie-Einsatzes.

Aufteilung des Bauteils in Bauteilkomponenten

Sowohl die Fertigung des Hyperthermie-Einsatz-Gehauses, als auch die
spatere Einbringung der Spulenwindungen in das Gehause macht es not-
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wendig, das Gehause fiir den Hyperthermie-Einsatz in 4 Bauteile aufzuteilen.
Die Anforderungen an die Aufteilung des Gehduses sind: Die einzelnen Bau-
teile miissen herstellbar sein und die Baugruppe muss fliissigkeitsdicht
montiert werden konnen. Dabei miissen die Anforderungen an den Platz-
bedarfeingehalten werden. Sowohl Limitierung durch die Messfeldéffnung
des Scanners, als auch die Grofie des Ultraschall-Wandlers sind unbedingt
einzuhalten.Die Teile werden aus Kunststoff gefertigt und werden druch
Schrauben kraftschliissig verbunden. Dazu verfiigen die zu verbindenden
Teile eine identische Kontur als Auflen- beziehungsweise Innenform. Die
gewdhlte Teilung des Hyperthermie-Einsatzes ist in Abbildung 6.17 zu sehen.

Abbildung 6.17 — Darstellung - Bauteile Hyperthermie-Einsatz

Der Hyperthermie-Einsatz besteht aus vier Bauteilen, die jeweils additiv gefertigt wurden
und zu einer Baugruppe zusammengesetzt werden. Zur Verbindung der Baugruppe
weisen die einzelnen Bauteile jeweils die selbe Kontur als Aufien- oder Innenform auf,
sodass eine formschliissige Verbindung die Rotation der Bauteile zueinander um die
gemeinsame Achse verhindert. Zusétzlich werden je zwei Bauteile mit 15 Schrauben, die
einen gleichméfigen Anpressdruck erzeugen sollen, kraftschliissig fixiert. Die Gewinde
befinden sich im zentralen Stiick (B) und an den Endstiicken (A und D), im Zwischenstiick
(C) befinden sich Durchgangslocher.
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Flihrung von Spulenwindungen

DadieSelbstkompensation des Hyperthermie-Einsatzes geometrieabhdngig
ist, muss sichergestellt werden, dass die Spulengeometrie sich in keinem Fall
andert. Daher werden die Spulenwindungen entlang ihres Wicklungspfades
geflihrt und in axialer Richtung fixiert. Die Fixierung erfolgt dabei nach dem
Einbringen der Spulenwindung mittels eines Einlegers der eine Anderung
der Kabelfiihrung in axialer Richtung verhindert. Der definierte Pfad der
Spulenwicklungen um die gemeinsame Achse wird mit Fiihrungsstrukturen
sichergestellt. Dabei miissen die Fiihrungsstrukturen der Spulenwindungen
derart ausgestaltet sein, dass eine Kihlung der Spulenwindung moglich
bleibt. Die Fiihrung in axialer Richtung und um die gemeinsame Achse des
Hyperthermie-Einsatzes ist in Abbildung 6.18 gezeigt.

Integritiat der Baugruppe unter Druck

Um die Bauteile fliissigkeitsdicht zu verbinden, wurden radiale O-Ring-
Abdichtungen gewdahlt. Aufeinen ausgetragenen Kern befindet sich eine Nut
zur Einbringung des 0-Rings, wahrend im Gegenstlick der Verbindung ein
ausgetragener Rand die radiale Dichtung abschlieft. Das Dichtungskonzept
istin Abbildung 6.19 dargestellt und ist fiir alle Dichtstellen identisch. Als
O-Ring-Material wurde Acrylnitril-Butadien-Kautschuk (NBR) gewahlt, da
dieses Material ein geringes Quellverhalten aufweist. Der Innendurchmes-
ser der O-Ringe richtet sich nach dem Umfang der abzudichtenden Stellen
und betragt 104 mm. Die Schnurdicke der O-Ringe betragt 3 mm. Die Bauteile
werden durch Schraubverbindungen, fiir die jeweils passende Gewinde bzw.
Durchgangslocher vorgesehen sind, zur Baugruppe zusammengefiigt. In
Abbildung 6.20 sind die Gewinde farblich markiert dargestellt. Die Struk-
turen finden sich in den anderen Bauteilen in gleicher Form wieder. Da in
der Konstruktion kein Metall verwendet werden kann, muss auch bei der
Schraubverbindung auf Kunststoffschrauben zurtickgegriffen werden.

Das flir Kunststoffschrauben haufig verwendete Material Polyamid ist im
Vergleich zu Stahl sehr weich. Um die Integritat der Baugruppe unter Druck
sicherzustellen, wurde eine Berechnung der Dehnung unter Druck vorge-
nommen und mit der Reifdehnung des Materials verglichen. Der maximale
Druck des Kithlsystems betragt ppax = 1bar = 100 kN m~2 und wird mit
einem Sicherheitsfaktor von 1,5 versehen, sodass der zulassige Druck im
Hyperthermie-Einsatz folgt als pginschup = 150 kNm~2. Fiir die Berechnung der
Querschnittsflache des Einschubs wird vereinfacht angenommen, dass der
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Litze

(b) Die Litze der Spulenwindungen wird durch Fiihrungsstrukturen (rot) begrenzt, die
jeweils Raum fiir das Kithlmedium lassen.

Abbildung 6.18 — Fiihrung der Spulenwindungen

Die Windungen werden in axialer Richtung durch Einleger (rote Pfeile, blau) gegen
Verrutschen gesichert, wie in Abbildung (a) dargestellt. Entlang der Windungsrichtung
sorgen Fihrungsstrukturen (rot) fiir eine gesicherte Lage der Litze, wobei gleichzeitig

Platz fiir Kithlmedium bleibt, wie in Abbildung (b) zu sehen ist. Die Fiihrungsstrukturen
und die Litze sind in (b) dargestellt.

Einschub rund ist, die abgeflachte Seite wird ignoriert. Diese Vereinfachung
ist zuldssig, da die Anforderungen an die Schrauben hoher als notwendig ab-
geschatzt werden. Somit ergibt sich die Flache aufwelche der Druck wirkt als

0,119m\*  /0,04m\”
Aginschub = Aaugen — Ainnen =7 <—> -T < 9 ) =0,0099 m2,

2
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Abbildung 6.19 - Dichtungskonzept

Als Dichtung wurden radiale O-Ring-Abdichtungen gewéhlt. Hierbei befindet sich auf
dem ausgetragenen Kern der Verbindung eine Nut in die der O-Ring eingebracht wird.
Das Bauteil samt O-Ring wird in das passende Gegenstiick der Verbindung eingebracht.
Der O-Ring dichtet so zwischen ausgetragenem Kern und ausgetragenem Rand des
Gegenstiickes radial ab.

wobei sich die Kreisflachen A, pen Und Ajppen aus dem Auflendurchmesser
beziehungsweise dem Innendurchmesser des Einschubs errechnen. Die
daraus resultierende Gesamtkraft ergibt sich zu

Fges = Aginschub * Prinschub = 0,0099 m?- 150 kNm 2 = 986,54 N.

Unter der Annahme, dass sich die Kraft gleichmafiig auf die Schrauben
verteilt und einer Anzahl von N =15 Schrauben ergibt sich die Kraft, die auf
eine Schraube wirkt, zu

Fschraube :Fges/N:986,54 N/15:65,77 N.

Der daraus resultierende Zug auf die Schraube ergibt sich aus der Kraft, die
auf die Schraube wirkt und der Kernflache der Schraube, welche sich als
Kreisflache aus dem Kerndurchmesser der Schrauben errechnet, wobei
der Kerndurchmesser der verwendeten M5 Schrauben dsehraupe = 4,2 mm =
0,0042 m betragt und die Querschnittsflache des Schraubenkerns Aschraube =
7(0:0042m/2)* = 0,000013854 m?. Es folgt somit der Zug als
65,77TN

0,000013854 m?

Die Dehnung ergibt sich nun aus dem Zug und dem Elastizitatsmodul als

4,74736538 MNm 2
1 GNm—2

=4,74736538 MNm 2.

Ozug = FSchraube/ASchraube =

€7ug = UZug/EZug = =0,0047,
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wobei das Zug-E-Modul fir Polyamidschrauben bei E7,, = 1000 MPa =
1 GNm 2 liegt [147]. Die resultierende Dehnung ez, entspricht 0,47 % und
liegt damit weit weg von der Reifddehnung von ex = 200 % [147]. Die hohe
Anzahl der Schrauben und die verteilte Positionierung haben zusatzlich
den Zweck, lokale Undichtigkeit zu vermeiden, die Teile sollen moglichst
gleichmaflig iber die Flache verbunden werden. Die abgeflachte Seite des
Hyperthermie-Einsatz bildet hier eine Schwachstelle, da hier kein Platz fir
Schraubverbindungen ist.

Abbildung 6.20 - Position der Schraubverbindungen

Die Verschraubung der einzelnen Teile erfolgt iiber 15 Schrauben (rot), um eine
moglichst gleichmaflig verteilte Anpresskraft der Teile zu erméglichen. Zudem musste
als Schraubenmaterial das weiche PA6.6 verwendet werden. Durch die hohe Anzahl
Schrauben kann die Kraft auf einzelne Schrauben moglichst gering gehalten werden.

Additive Fertigung

Aufgrund der Eingrenzung des Werkstoffs auf Kunststoffe konnen zur Fer-
tigung der Bauteile additive Verfahren in Betracht gezogen werden. Diese
erlauben die Herstellung von Strukturen, die in Verfahren der subtraktiven
Fertigung nicht oder nur schwierig herzustellen sind.

Fir den Einschub ist vor Allem die Herstellung der Kanale schwierig, welche
im Bereich des Ultraschallwandlers die Bauteilkomponenten miteinander
verbinden. Diese konnen aufgrund ihrer Linge mit konventionellen Geraten
weder gefrast noch gebohrt werden. Die Teile konnten alternativim Spritz-
gussverfahren hergestellt werden, allerdings ist dieses Verfahren fiir die
Herstellung eines Prototypen nicht rentabel. Neben der Fertigbarkeit ist
das 3D-Druckverfahrenideal zur Nutzung im Rapid Prototyping und damit
einer beschleunigten Entwicklung des Einschubes.
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Als 3D-Druckverfahren wurde das SLA-Verfahren gewahlt, da mit harzba-
sierten Techniken zuverlassig flissigkeitsdichte Teile hergestellt werden
konnen. Als Material wurde ,Clear Resin“ der Firma FormLabs (Formlabs
GmbH, Berlin, Deutschland) gewahlt, da transparentes Material eine op-
tische Kontrolle vom Inneren des Bauteils ermoglicht, um beispielsweise
Luftblasen im System zu erkennen.

Wie in Abschnitt 6.10.5 erwahnt sind die thermischen Eigenschaften von
Kunststoffen ein relevanter Faktor. Die Formbestandigkeitstemperatur von
,Clear Resin“ liegt bei 73,1 °C, bei einem Druck von 66 psi (=~ 4,5 bar) [148].
Hieraus ergibt sich unter Beachtung eines Sicherheitsfaktors von 20 % eine
zulassige Maximaltemperatur des Hyperthermie-Einsatzes von 60 °C, bei
dem eine Formstabiltitat der Teile garantiert werden kann. Fotos des additiv
gefertigten und montierten Hyperthermie-Einsatzes sind in Abbildung 6.21
dargestellt.

Flihrung der Spulenzuleitungen

Obwohl der Hyperthermie-Einsatz iber zwei Zugangslocher verfligt, werden
der Hin- und Rickleiter tiber ein gemeinsames Zugangsloch hinein- und
wieder hinausgefiihrt, um das Aufspannen einer Leiterschleife zu vermeiden
(vgl. Unterabschnitt 6.10.2). Diese Art der Fiihrung hat den Nachteil, dass es
zu einer erheblichen Querschnittsverringerung der Kithlkanale und damit
einer Verringerung der Kiihlleistung kommt.

Ermittlung der elektrischen Eigenschaften

Nach der Fertigung des Kleinsignal-Hyperthermie-Einsatzes wurden er-
neut die elektrischen Eigenschaften ermittelt, da diese fiir den Entwurf der
finalen Impedanzanpassung benotigt werden. Zur Ermittlung der elektri-
schen Eigenschaften wurde erneut das Prazisions-LCR-Messgeréat (E4980A,
Keysight Technologies, Inc., Santa Rosa, Vereinigte Staaten von Amerika) ver-
wendet. Eswurden die Induktivitdt und der Serienwiderstand bei der fiir eine
gezielte Erwarmung der Nanopartikel festgelegten Frequenz von 700 kHz
gemessen. Der Serienwiderstand betragt 165,05 m2 und die Induktivitat
betragt 7,58 uH.
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(a) Perspektivansicht des Hyperthermie- (b) Perspektivansicht des Hyperthermie-
Einsatz Einsatz mit Blick auf die Vorderseite

(c) Seitenansicht des Hyperthermie-Einsatz

Abbildung 6.21 - Hyperthermie-Einsatz

In diesen Abbildungen ist der zusammengesetzte Hyperthermie-Einsatz abgebildet. Es
sind die Zuleitungen der Kithlung und der Litzen zu erkennen (a). In (b) sind die Schrauben
zur Verbindung der Einzelteile zu erkennen, ebenso die O-Ringe an den Schrauben,
welche ein Austreten der Kiihlfliissigkeit durch die Schraubenlécher verhindern. Sowohl
in (a) als auch in (c) sind die O-Ringe zwischen den einzelnen Bauteilen (schwarz)und
die Windungen der Kompensationswicklungen (orange/kupfer) zu erkennen. In (c) ist
der freigehaltene Raum fiir den HIFU zu sehen sowie die Verbindungskanéile, welche
Kithlmedium und Spulenleitung am HIFU vorbeifiihren.
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6.11. ENTWICKLUNG UND FERTIGUNG DER
IMPEDANZANPASSUNG

6.11 Entwicklung und Fertigung der
Impedanzanpassung

Jede reale Energiequelle besitzt eine ideale Last, an die sie die maximale
Leistung abgeben kann. Ziel einer Impedanzanpassung ist es eine moglichst
beliebige Last so zu beschalten, dass die Gesamtschaltung wie deridealen
Last der Energiequelle entspricht. Fir eine Induktivitat (L) ist ein gdngiger
Ansatz die Beschaltung mit zwei Kondensatoren (C). Diese Art der Impedanz-
anpassungnennt sich daher LCC-Impedanzanpassung. Die Funktion und Fer-
tigung der LCC-Impedanzanpassung fiir den Hyperthermie-Einsatz soll im
Folgenden vorgestellt werden. Eine Ubersicht ist in Abbildung 6.22 zu sehen.

Leistungsverstarker Impedanzanpassung MPI-Bildgebungssystem
mit Hyperthermie-Einsatz
H A
| ] Anschlussadapter
i — tCs |
o —— — —

| | — ji? 6‘ % 77777
Warmetauscher . :

Ricklauf

Vorlauf

Abbildung 6.22 — Ubersicht Hyperthermie-Einsatz

Ein Leistungsverstirker versorgt den Hyperthermie-Einsatz tiber eine Impedanzanpas-
sung mit Energie. Die Parallel- und Serienkapazitd Cp und Cs bestehen aus festen und
variablen Kondensatoren. Der Hyperthermie-Einsatz wird tiber einen Anschlussadapter
an die Impedanzanpassung angeschlossen. Die Kiithlung erfolgt tiber einen Kithkreislauf
der iiber einen Warmetauscher an das Laborkaltwasser gekoppelt ist. Das Kihlmedium
durchstromt zunachst die Impedanzanpassung und kiihlt die festen Kondensatoren.
Uber den Anschlussadapter wird das Kithimedium an den Hyperthermie-Einsatz
weitergegeben und wird anschliefiend zum Warmetauscher zuriickgefiihrt.

6.11.1 Funktion der Impedanzanpassung

Die grundlegende Topologie der LCC-Impedanzanpassung besteht aus einer
Induktivitat, welche mit einem der Kondensatoren in Serie geschaltet wird.
Parallel zu dieser Serienschaltung wird der zweite Kondensator geschaltet.
Die Topologie der Impedanzanpassung ist in Abbildung 6.23 dargestellt. Die
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Abbildung 6.23 - Topologie LCC-Impedanzanpassung

Fir eine optimale Leistungsiibertragung von der elektrischen Quelle (links der
gestrichelten Linie) an die elektrische Last (rechts der gestrichelten Linie) werden im
Falle einer Spule bestehend aus induktivem Anteil L und resisitivem Anteil Ry zwei
Kondensatoren als Anpasselemente verwendet. Dabei wird ein Kondensator Cs in Reihe
zur Spule verbunden und bildet zusammen mit der Spule einen Serienkreis. Parallel
zu dem entstandenen Serienkreis wird der zweite Kondensator Cp angeschlossen.

Anpassung soll deridealen Last der Energiequelle Z entsprechen. Es soll
also gelten:

Zo=2"
Die fiir die Erfilllung dieser Bedingung notwendigen Anpass-Kapazitaten

konnen tiber folgende Gleichungen berechnet werden. Die Serienkapaziat
Cs errechnet sich nach:

1

wy/RiZo-R2—w?L’

die Parallelkapazitat Cp nach:

Cs=

1

wy/RiZo—R2—w?L

Eine Herleitung der Gleichungen findet sich in Abschnitt A.3. Der Serienkon-
densator besitzt eine errechnete Kapazitat von 7,4203 nF, der Parallelkon-
densator 85,570 nF. Der Spannungsabfall tiber dem Serienkreis ergibt sich
beieineridealen Anpassung zu

Us=vVP-R=+1000 W-50 Q=223.6 V.

Cs=

Der Spannungsabfall Giber der Serienkapazitat berechnet sich mit Hilfe
Spannungsteilerregel aus den Impedanzen der Serienkapazitat, Xcs, der
Gesamtimpedanz des Serienkreises, Zs, und der Gesamtspannung des Se-
rienkreises Us:

| Zes |

Ues=U
VA

=2.54kV, (6.5)
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wobei Zes = —j—# die Impedanz der Serienkapazitat ist. Der Stromfluss
durch die Serlenkapamtat ergibt sichnach

Ucs
Ies= =82,76 A. (6.6)
|Zcs|

Zur Realisierung der Serienkapazitat wurden 7 Kondensatoren mit einer
Kapazitatvonje 0,05 pF (CSM 150, Celem Passive Components Ltd., Jerusalem,
Israel) in Serie geschaltet, sodass sich eine Gesamtkapazitat von

0,05 uF

Cs=—=

=7,1428 nF

ergibt (Abbildung 6.24, rechts). Die effektive Spannung der Kondensatoren
betragt Vs =1kV, sodass an die verschalteten Kondensatoren eine effek-
tive Spannung von 7- Vs =7kV angelegt werden kann. Die Stromfestigkeit
der Kondensatoren betragt I.,,s =200 A [149]. Somit sind Strom- und Span-
nungsfestigkeit der Serienkapazitat ausreichend dimensioniert.

Die Realisierung der Parallelkapazitat Cj ergibt sich wie folgt aus der Parallel-
schaltung aus Kondensatoren vom Typ CP30/75 (Celem Passive Components
Ltd., Jerusalem, Israel) (Abbildung 6.24, links):

Cp=45nF+2-15nF+10nF=85nF.

Die charakteristischen elektrischen Daten der Kondensatoren in Bezug
auf maximale Spannung und Strom sind Tabelle 6.4 dargestellt [150]. Da

Tabelle 6.4 — Elektrische Eigenschaften der Parallelkondensatoren

Bezeichnung Kapazitat/nF eff. Spannung/Viys eff. Strom / Apps

CP1 45 500 150
Cp2 15 2000 38
CP3 10 500 150

die Parallelkapazitat parallel zum Serienkreis geschaltet wird, ist der Span-
nungsabfall iber beide Elemente identisch.

Up=Us=223,6V. (8.7)

Diese Bedingung erfiillen alle Kondensatoren. Der Strom durch die Paral-
lelkondensatoren errechnet sich aus

Ucp
Iep= =83,6 A, (6.8)
[ Zesll
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85nF

15nF
0,05pF  0,0bpF  0,05pF  0,05pF

i AHHHERHE

0,05pF  0,05uF  0,05uF

15nF

45nF

Parallelkapazitat Serienkapazitat

Abbildung 6.24 — Zusammensetzung der Parallel- und Serienkapazitit

Die Zusammenstellung der Parallelkapazitat bestehend aus 4 parallel geschalteten Kon-
densatoren zu einmal 85 nF, einmal 45 nF und zweimal 15 nF, sowie die Serienkapazitit
bestehend aus 7 Kondensatoren in Serie zu je 0,05 pF.

wobei Zep = —ijCP die Impedanz der Parallelkapazitat ist. Die Teilstrome
durch die Kondensatoren berechnen sich gemafd der Stromteilerregel zu

Zol . wCh . Ce

=] =]
| Zcpn| . wChp . Cp

wobei C,, die Kapazitat des Teilkondensators ist. Somit ergeben sich die
Teilstrome zu

ICPn:ICP

45 nF

cp1 =83,6 SE0F ;26
15nF

cp2 =83,6 SE0F ,75
10nF

CP3 8376 85 nF 9a8

Somit werden auch die Anforderungen an die Stromfestigkeit von den ein-
zelnen Kondensatoren der Parallelkapazitat erfiillt.

6.11.2 Variable Justierung der Impedanzanpassung

Im vorigen Abschnitt wurde gezeigt, wie die idealen Kapazitatswerte fiir die
Kondensatoren der LCC-Impedanzanpassungaus den elektrischen Kennwer-
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ten der Energiequelle und der Induktivitat berechnet werden kénnen. Auf-
grund von Bauteiltoleranzen und Messfehlernist es allerdings nicht moglich,
dieidealen Werte der Kondensatoren zu erreichen, daweder die Kondensato-
ren noch die Induktivitat mit genau diesen Werten gefertigt werden konnen.
Die verwendeten Kondensatoren besitzen eine Toleranz von 10 % [149, 150].
Durch die hohe Frequenz und die daraus resultierende Giite der Spule

XL . 271'fL

=R R

fithren selbst kleine Abweichungen der Kapazitat zu einer Verstimmung
der Impedanzanpassung (vgl Abschnitt A.4). Fiir die gegebene Toleranz von
10 % und damit den Faktoren kcs = kcp = 1,1 ergabe sich bei einer fiir die
Hyperthermie genutzten Frequenz von 700 kHz durch die Serienkapazitat
ein Fehlerin der Abstimmungsfrequenz von

1 1
Af= —-—1 = ——1|-7T00kHz=32.,576 kHz
d (vkcs )f (\/171 )

und fir einen Fehler in der Parallelkapazitat

1 1
Af= (k——1) f= <ﬁ_1) 700 kHz = 63,636 k2.
CP )

Es ist notwendig, die Impedanzanpassung moglichst variabel zu halten,
um ebendiese Ungenauigkeiten auszugleichen. Daher wurde parallel zu
Serien- und Parallelkapazitat je ein variabler Kondensator geschaltet (siehe
Abbildung 6.25). Die Kapazitat der festen Kondensatoren fC' und der halbe
Wert der Maximalkapazitat der variablen Kondensatoren vC soll dabei dem
errechneten Idealwert entsprechen

C'=fC+0.5-max(vC).

Als variable Kondensatoren wurden fiir den Serienkondensator, ein Vaku-
umkondensator mit einem Kapazitatsbereich von 8 pF bis 650 pF (CVDU-
650AC/8-DEF, Comet AG, Flamatt, Schweiz) und fiir den Parallelkondensator,
ein Vakuumkondensator mit einem Kapazitatsbereich von 300 pF bis 1200 pF
(CVDU-1200AC/5-CGD, Comet AG, Flamatt, Schweiz) gewahlt. Die charakte-
ristischen elektrischen Eigenschaften der Kondensatoren sind in Tabelle 6.5
aufgelistet Die Anforderungen an die Spannungsfestigkeit werden von bei-
den Kondensatoren erfiillt. Bei der Betrachtung der Stromfestigkeit kann
erneut die Berechnung der Teilstrome herangezogen werden. Da der grofite
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@ 3 vCp { fCp

Abbildung 6.25 — Topologie variable LCC-Impedanzanpassung

Die variable Impedanzanpassung gleicht weitestgehend der in Abbildung 6.23
vorgestellten Impedanzanpassung. Es werden jedoch parallel zu den Kondensatoren
noch zuséatzlich variable Kondensatoren geschaltet, um die Kapazitatswerte in einem
gewissen Rahmen einstellen zu kénnen.

Tabelle 6.5 — Elektrische Eigenschaften der variablen Kondensatoren

Bezeichnung Kapazitat/pF eff. Spannung/Vpeac  eff. Strom/ A
vCsy 8-650 8000 63
vCp 300-1200 5000 64

Strom durch die grofite Kapazitat fliesst, ist die Berechnung fiir die Maximal-
kapazitat der Kondensatoren ausreichend. Die Teilstrome ergeben sich zu

VC'Smax 0,65 nF

VS TS £+ Vs max 78,08 7,1428 nF +0,65 nF 6,5127
VCpmaX 1,211F
Tyop= lims 22X 78 08 A——=— =1 0870 A,
S o 4 0 Cpmax 85nF+1,2nF

sodass die Anforderungen an die Stromfestigkeit ebenso erfillt sind.

6.11.3 Fertigung der Impedanzanpassung

Fir die Fertigung der Impedanzanpassung ist es notwendig, einige Rand-
bedingungen zu beachten. Ein verlustarmer Anschluss des Hyperthermie-
Einsatzes an die Impedanzanpassung muss moglich sein, um eine effektive
Felderzeugung zu sichern. Beim Entwurfdes Gehauses miissen eine effektive
Schirmung und sicherheitstechnische Aspekte beachtet werden, um einen
sicheren und storungsfreien Betrieb zu ermdglichen. Zudem werden die Ei-
genschaften der real verwendeten Bauteile relevant, welche Anforderungen
an Kiihlung und Raumbedarfvorgeben.
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Verfligharer Bauraum

Um die Impedanzanpassung in das Bildgebungssystem zu integrieren, steht
nur ein begrenzter Bauraum zur Verfiigung. Der Bauraum im Bildgebungs-
system betragt maximal 400 mm x 300 mm x 150 mm. Zu den Seiten soll Raum
fiir Montagearbeiten und Zuleitungen erhalten bleiben, daher wird das
Gehause aufdie Aussenmafse 370 mm x 270 mm x 101 mm festgelegt.

Kupfergehiuse und Isolation

Um eine maximale Schirmung zu erreichen, wurde aufgrund seiner hohen
elektrischen Leitfahigkeit Kupfer als Gehdusematerial gewahlt. Allerdings
sindinnerhalb der Impedanzanpassung sehrviele Komponenten verbaut, an
denen eine hohe Spannung anliegt. Daherist es notwendig, einerseits eine
I[solation einzubringen und andererseits das Gehause zu erden. So wurden
alle Seiten und der Boden mit Platten aus Polyvinylchlorid (PVC) verkleidet,
somit sind elektrische Potentiale vom Gehause isoliert. Die Mindestdicke
der PVC-Isolation betragt 1 mm, was einer Durchschlagsfestigkeit von 40 kV
entspricht und damit die erwarteten Spannungen innerhalb der Impedanz-
anpassungum einvielfachesibersteigt [151]. Zum Abfangen von Fehlerfallen
und flir eine bessere Schirmwirkung wird das Gehause zusatzlich tiber den
Leistungsverstarker geerdet.

Niederinduktive und niederohmige Verbindungen

Beider Verbindung der einzelnen Kondensatoren kann es zur Bildung von
Leiterschleifen und damit induktivem Verhalten kommen. Schon eine gerin-
ge Induktivitat kann aufgrund der Frequenz von 700 kHz und der niedrigen
Induktivitat der Hyperthermiespule die Impedanzanpassung beeinflussen.
Zudem muss der Widerstand gering gehalten werden, um ohmsche Verluste
zuvermeiden. Um die Bildung von Leiterschleifen zu verhindern und eine
moglichstniedrigen Widerstand zu erreichen, wurden bei der Kontaktierung
Kupferbleche verwendet. Neben der Vermeidung von Leiterschleifen und ei-
nem niedrigen elektrischen Widerstand ermaglicht die Nutzung von Blechen
eine gute Warmeverteilung, eine maximale Ausnutzung der Kontaktflachen
der Kondensatoren und mechanische Stabilitat.
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Kiihlung von Kondensatoren

Dain der Impedanzanpassung hohe Strome flieflen, wird es trotz der nie-
derohmigen Kontaktierung zur Erwarmung vor allem der Kondensatoren
kommen. Diese Warme muss abgefiihrt werden, wobei die Ableitung der
Warme tiber Kupferbleche an Luft nicht ausreichend ist. Daher werden an
die Kupferbleche Kupferrohre gelétet, welche an die Olkiihlung des Sys-
tems angeschlossen werden. Die Wahl des Materials fallt auf Kupfer, da
Kupfer eine gute Warmeleitfahigkeit besitzt. Dabei ist zu beachten, dass
elektrisch getrennte Komponenten nicht durch die Kithlung kurzgeschlos-
sen werden diirfen. Zwischen diesen Komponenten muss statt Kupferrohr
Kunststoffschlauch zum Transport des Kiihlmediums verwendet werden.

Anschlussadapter der Spule

Wie im gesamten System muss auch der Anschluss der Spule an die Impe-
danzanpassung moglichst niederohmig erfolgen, um Verluste zu vermeiden.
Gleichzeitigist es notwendig, die Spulenkiihlung direkt am Anschluss der
Spule zuzufithren. Dazu wird sowohl das Kithlmedium, als auch der elek-
trische Anschluss der Spule innerhalb eines Adapters zusammengefiihrt.
Der Adapter besteht aus einer Kammer. An der Seite der Kammer ist ein
Schlauchanschluss eingebracht, der als Zulauf des Kithlmediums dient. Auf
der Oberseite des Adapters ist ein Schlauchanschluss tiber den die Kabel der
Spule sowie das Kiithlmedium zur Spule gefiihrt werden. Auf der Unterseite
der Kammer werden die elektrischen Anschliisse tiber Bolzen nach aufien
gefiihrt. Die Bolzen sind jeweils elektrisch getrennt mit einer Klemmbacke
verbunden. Jede Klemmbacke besitzt eine Klemmmoglichkeit fiir den Bolzen
aus dem Adapter und einen Bolzen aus der Impedanzanpassung. Durch die
Klemmung dient die gesamte Zylinderflache der Bolzen als Kontaktflache,
was den Kontaktwiderstand gering halt. Eine Darstellung des Adapters ist
in Abbildung 6.26 zu sehen.

Entwurfund Fertigung

Die Impedanzanpassung wurde nach den diskutierten Anforderungen mit-
telsder CAD-Software SolidWorks (Dassault Systemes S.E., Vélizy-Villacoublay,
Frankreich) entworfen und aufgebaut. Das CAD-Modell ist in Abbildung 6.27
und die gefertigte Impedanzanpassung in Abbildung 6.28 abgebildet.
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Abbildung 6.26 — CAD-Modell des Anschlussadapter

Der Adapter zum Anschluss der Spule an die Impedanzanpassung. Vorn zu sehen der
Anschluss fiir das Kiihlmedium (a), oben der Anschluss fiir die Spulenzufiihrung (b)
tuberwelche die Spule an den Spulenkontakten (c) verbunden werden kann und unten
die elektrischen Anschliisse der Spule an die Impedanzanpassung (d).

6.11.4 Abstimmprozess der Impedanzanpassung

Zum Abstimmen der Impedanzanpassung wurde ein einfacher Ablauf her-
geleitet, der nachfolgend dargestellt wird. Voraussetzung flir den hier dar-
gestellten Abstimmprozessist die Annahme, dass der ohmsche Widerstand
eines Kondensatorsvernachlassigbarkleinist. In Unterabschnitt 6.11.1wurde
bereits das allgemeine Prinzip einer Impedanzanpassung erklart. Auch hier
wurde die Annahme getroffen, dass der Widerstand der Kondensatoren ver-
nachldssigbarist. Die Herleitung der Impedanzanpassung besteht im Kern
darin die einzelnen Komponenten zu einer Ersatzimpedanz zusammenzu-
fassen. Das Zusammenfassen der Ersatzimpedanz lasst sich in zwei Schritte
unterteilen: Zunachst wird die Ersatzimpedanz des Serienschwingkreises be-
stehend aus Feldgeneratorspule und Serienkondensator berechnet. Hierbei
werden die Impedanzen der einzelnen elektrischen Komponenten addiert

1
Zs=Ry+j|wL——|.
=5 L+j <w wC’s)
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Abbildung 6.27 — CAD-Darstellung der Impedanzanpassung

Die Impedanzanpassung wurde mittels CAD-Software entworfen. Als Gehduse wurde
Kupfer gewihlt, welches von innen mit PVC ausgekleidet wurde, um das Gehause von
leitenden Teilen zu isolieren. Die Kondensatoren wurden mittels 3D-gedruckter Halterun-
gen im Gehduse befestigt und tiber Kupferbleche und -schienen miteinander verbunden.
Uber Kupferrohre und Kunststoffschlduche werden die Kondensatoren gekiihlt, dabei
bieten die Kupferrohre eine gute Warmeleitung und die Kunststoffschlduche verhindern
Kurzschliisse unter den Kondensatoren. Neben den statischen Kondensatoren werden
die variablen Kondensatoren ebenfalls in der Impedanzanpassung platziert und
deren Stellmechanismus nach auflen gefiihrt. Neben der Justierung der variablen
Kondensatoren finden auch die Kithlanschliisse und der elektrische Anschluss einen Platz
auf der gleichen Gehéduseseite. Der Kontakt mit der Spule wird iiber zwei nach oben aus
dem Gehause gefiihrte Kupferbolzenrealisiert. Derin Abbildung 6.26 vorgestellte Adapter
der Spule kann iiber eine Klemmverbindung an den Kupferbolzen befestigt werden.

Im zweiten Schritt wird die Parallelschaltung aus Parallelkondensator und
Ersatzimpedanz des Serienschwingkreises berechnet, dazu werden die
Admittanzen addiert

Daangenommenwird, dass ein Kondensator, insbesondere auch der Parallel-
kondensator, einen vernachlassigharen Widerstand besitzt und damit auch
einen vernachlassigharen Leitwert, kann der Realteil der Ersatzadmittanz
nur durch den Serienschwingkreis bestimmt werden. Daraus folgt, dass
zunachst der Wirkleitwert der Impedanzanpassung tiber den Serienkonden-
sator eingestellt wird, sodass dieser der Ideallast der Quelle entspricht. Da
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Abbildung 6.28 — Aufbau der Impedanzanpassung

Die Impedanzanpassung wurde nach dem in Abbildung 6.27 vorgestellten Entwurf auf-
gebaut. Der Aufbau beinhaltet den elektrischen Anschluss (a), sowie die Kiithlanschliisse
(b). Sowohl die Serienkapazitat (c), als auch die Parallelkapazitat (d) und die variablen
Vakuumkondensatoren (e) sind im Gehause untergebracht. Der Anschlussadapter (f)
ermoglicht eine niederohmige Verbindung des Hyperthermie-Einsatz an die Impedanz-
anpassung. Die Gehausewande der Impedanzanpassung sind mit PVC verkleidet (grau),
um das Gehause von den innerhalb der Impedanzanpassung auftretenden Spannungen
zu isolieren. Zudem sind verschiedene Halterungen, Fiihrungen und Isolatoren aus
3D-gedrucktem Material zu verbaut.

diemeisten Quellenreinreelle Ideallasten benotigen, berechnetsich der ent-
sprechende Wirkleitwert einfach als Kehrwert des idealen Lastwiderstands.
Anschliessend wird der Parallelkondensator derartig eingestellt, dass der
Imaginarteil der Impedanzanpassung verschwindet. Die Feinabstimmung
der Impedanzanpassung kann demnach in zwei einfachen Schritten durch-
gefiihrt werden, die nachfolgend zusammengefasst sind.

1. Justieren des Serienkondensators Der Serienkondensator der Impedan-
zapassung wird derartig eingestellt, dass der Wirkleitwert der Impedanzan-
passung dem idealen Leitwert der Spannungsquelle entspricht. Die Messung
des Leitwertes kann durch geeignete Messgeréte (z. Bsp. LCR-Meter) ermit-
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Abbildung 6.29 - Darstellung der Impedanzanpassung

Links: Im ersten Schritt wird der Wirkleitwert der Schaltung gemessen und der
Serienkondensator verandert bis der Wirkleitwert der Schaltung dem Zielwert der
Quelle entspricht. Rechts: Im zweiten Schritt wird der Blindleitwert gemessen und der
Parallelkondensator verandert bis der Blindleitwert verschwindet.

telt werden und kann ohne entfernen des Parallelkondensators erfolgen,
da dieser keinen Einfluss auf den Leitwert der Impedanzanpassung hat.

2.Justieren des Parallelkondensators Der Parallelkondesator wird so ein-
gestellt, dass der Imaginarteil der Impedanz, beziehungsweise Admittanz,
verschwindet.

Der vorgestellte Abstimmprozess wurde genutzt, um die Impedanzanpas-
sung des Hyperthermie-Einsatzes einzustellen. Zudem wurde der Abstimm-
prozessim Rahmen einer Masterarbeit evaluiert und mittels eines einfachen
Testaufbaus automatisiert [E.5]. Der Aufbau besteht aus einer Solenoidspule
als Magnetfeldgenerator, einer statischen Impedanzanpassung und zwei
motorisierten Kondensatoren fiir die Feinabstimmung. Gemessen und ge-
steuert wird der Testaufbau tiber ein ,StemLab“-Board der Firma Red Pitaya
(Red Pitaya d.o.o., Solkan, Slowenien). Der Aufbauist in Abbildung 6.30 ge-
zeigt. Mit diesem Aufbau wurde der Feldgenerator auf eine ideale Last von
50 Q2 bei einer Frequenz von 500 kHz angepasst. Trotz fehlender Schirmung
und der schmalen Bandbreite aufgrund der hohen Frequenz konnte der
Aufbau zuverlassig eine Anpassung mit einem maximalen Fehler von 2 Q2
(=4 % im Scheinwiderstand und weniger als 5° in der Phase erreichen. Die
Automatisierung der Impedanzabstimmung flir den Hyperthermie-Einsatz
wurde im Rahmen dieser Arbeit nicht umgesetzt. Zur Realisierung der au-
tomatischen Impedanzabstimmung des Hyperthermie-Einsatzes miissten
die variablen Kondensatoren motorisiert werden und eine Messung des
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komplexen Leitwerts integriert werden. Zudem miisste eine entsprechende
Mess- und Steuereinheit installiert und programmiert werden.

Abbildung 6.30 - Testaufbau der automatischen Impedanzabstimmung

Der Testaufbau fiir die automatische Impedanzabstimmung besteht aus einem
,StemLab“-Board (a), welches als Signalgenerator und Signalerfassung dient. Die
Testspule (g) ist an eine statische Kondensatorbank (e) angeschlossen, wobei die
Kondensatoren tiber ein Relais (f) geschaltet werden konnen und so die Kapazitdtswerte
grob eingestellt werden konnen. Uber die variablen Kondensatoren (b), welche {iber
Motoren (c) eingestellt werden, konnen die Kondensatoren feinjustiert werden. Dabei
werden die Motoren von einem Motortreiber (d) angetrieben, welcher ebenfalls tiber
das ,StemLab“-Board kontrolliert wird.

6.12 Softwaresteuerung

Um zeitlich gesteuerte Erwarmungszyklen zu ermoglichen muss, der Leis-
tungsverstarker (AG 1012, T& C Power Conversion Inc., Rochester, Vereinigte
Staaten von Amerika) automatisiert aktiviert, bzw. deaktiviert werden kon-
nen. Zudem ist eine Ermittlung der Partikel- und Spulentemperatur tiber
den Zeitraum der MFH notwendig. Die Aufnahme der Partikeltemperatur
wird benotigt, um daraus die spezifische Absorptionsrate zu ermitteln. Die
Uberwachung der Spulentemperatur dient als Sicherheitselement, um den
Hyperthermie-Einsatz vor Uberhitzung zu schiitzen. Die Programmierung
der Steuersoftware wurde in Python (Python Software Foundation, Beaver-
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ton, Vereinigte Staaten von Amerika) umgesetzt. Das Auslesen der Tempe-
ratur erfolgt iber die vom Hersteller (OSENSA Innovations Corp., Burnaby,
Kanada) zur Verfiigung gestellte Python Bibliothek, fiir die Steuerung des
Leistungsverstarkers wurde eine dedizierte Softwareschnittstelle erstellt.
Die Funktionsweise der Schnittstelle ist im Folgenden dargestellt.

6.12.1 Steuerung des Verstirkers

Die Steuerung des Verstarkers erfolgt tiber eine serielle Schnittstelle (RS-
232), fiir die esjedoch keine vorgefertigte Softwareschnittstelle zur Ansteue-
rung gibt. Das vom Hersteller vorgegebene Kommunikationsprotokoll [152]
wurde in einer Klasse, die den Leistungsverstarker reprasentiert, imple-
mentiert und nutzt das Konzept der Objektorientierung. Details zum Aufbau
des Kommunikationsprotokolls befinden sich in Abschnitt A.5. Der Aufbau
der Befehlsnachrichtenist in Tabelle A.5.1 dargestellt, die Bedeutung der
einzelnen Nachrichtenteile werden in Tabelle A.5.2 eklart. Der Aufbau der
Antwortnachrichten istin Tabelle A.5.3 und die Bedeutung der Antwortseg-
mente in Tabelle A.5.4 dargestellt.

Fir die vorliegende Anwendung wurden nicht alle Befehle des Kommunikati-
onsprotokollsimplementiert, sondernlediglich die fiirdie MFH notwendigen
Befehle welche in Tabelle A.5.5 aufgelistet sind. Das hier dargestellte Kom-
munikationsprotokoll wurde innerhalb der Klasse ,PAComServer‘ imple-
mentiert. Die Klasse beinhaltet zudem einige Eigenschaften des Verstarkers
wie Verstirkertyp, Maximalleistung und Frequenzbereich. Uber diese Ei-
genschaften kann gewéahrleistet werden, dass nur giltige Befehle erzeugt
werden.

6.12.2 Erwarmungsmessung

Neben der Klasse ,PAComServer‘, welche die Kommunikation mit dem
Leistungsverstarker kontrolliert, wird auch der Messvorgang als Klasse
reprasentiert. Die Klasse tragt den Namen ,Measurement” und steuert den
Ablauf der Messung. Sie enthalt verschiedene Parameter fiir die Messung,
wie die Erwarmbarkeit, die Kiihlzeit, die Anzahl der Erwarmungszyklen und
den Dateinamen fiir die aufzunehmenden Daten. Zudem koordiniert die
Klasse die Kommunikation mit dem Leistungsverstarker und den fiberopti-
schen Thermometern, indem sie die entsprechenden Befehle und Abfragen
an die Gerate auslost. Eine Messung besteht aus 3 Phasen, der Initialisie-
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rung, der Erwarmungsphase und der Kiihlphase. Ein Uberblick iiber den
Programmablaufist in Abbildung 6.31 gegeben.

Initialisierung

Wahrend derInitialisierung wird das Messprogramm gestartet, die Kontrolle
Uiber den Verstarker angefragt und grundlegende Parameter wie Frequenz
und Leistung eingestellt. Anschliefiend wird die Last evaluiert, indem ei-
ne geringe Leistung von 10 W gesendet wird und die reflektierte Leistung
(engl.: reverse power, RP) ins Verhaltnis zur gesendeten Leistung (engl.:
forward power, RP) gesetzt wird. Der resultierende Faktor |T'|? =RP/pp wird
genutzt, um zu bestimmen, wie gut die Last angepasst ist. Bei einer gut
eingestellten Impedanzanpassung ist die reflektierte Leistung gering, bei
einer schlecht angepassten Last ist die reflektierte Leistung hoch. Als Grenze
werden hier 2,5 % gewahlt. Nach erfolgreicher Evaluierung der Last wird der
Zahler fir die Messzyklen initialisiert und die Erwarmungsphase gestartet.
Das Ablaufschema der Initialisierung ist in Abbildung 6.32 verbildlicht.

Erwarmungsphase

Die Erwarmungsphase beginnt erneut mit derInitialisierung des Verstarkers,
indem die Kontrolle tiber das Gerat angefordert wird und die Erwarmun-
gleistung und Erwarmungsfrequenz festgelegt werden. Danach wird ein
Timer gestartet und erneut der Faktor |T'|? ermittelt. In der Hauptschleife
der Erwarmungsphase werden kontinuierlich die verstrichene Zeit und
der Faktor |T'|? gepriift. Ubersteigt der Faktor |I'|? die Grenze von 2,5 %, so
ist die Last des Verstarkers nicht mehr angepasst und die Messung muss
abgebrochen werden. Ursachen hierfiir kann beispielsweise die Erwarmung
der Last sein. Erreicht hingegen die Laufzeit die eingestellte Erwarmungszeit
wird die Erwarmungsphase beendet und die Kiihlphase gestartet. Der Ablauf
der Erwarmungsphase ist schematisch in Abbildung 6.33 dargestellt.
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Abbildung 6.31 - Erwirmungsmessung - Ubersicht

Eine Erwdrmungsmessung besteht aus 3 Phasen, die Zyklisch durchlaufe werden. Dabei
beginnt eine Messung mit der Initialisierung und geht in die Erwdrmungsphase iiber,
nach der Erwarmung der Partikel durch den Hyperthermie-Einsatz kommt die Kiihlphase,
in der sich sowohl die Spule als auch die Partikel etwas abkiihlen. Anschliessend wird
ein neuer Zyklus mit einer weiteren Erwdrmungsphase initiiert. Dieser zyklische Ablauf
wird wiederholt bis eine festgelegte Anzahl an Messzyklen erreicht wurde.
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Abbildung 6.32 — Erwirmungsmessung - Initialisierung

Wahrend der Initialisierung wird die Kontrolle tiber den Leistungsverstarker angefordert
und dieser den im Programm festgelegten Einstellungen wie Erwarmungsfrequenz
und Erwdrmungsleistung konfiguriert. Anschliessend wird bei geringer Leistung die Last
des Verstarkers tiber das Verhaltnis von reflektierter zu gesendeter Leistung evaluiert.

Kiihlphase

Die Kiihlphase beginnt mit der Abschaltung des Verstarkers und dem Start
einer Zeitmessung. Die Kiihlphase ist abgeschlossen, wenn die vorgegebene
Kiihlzeit erreicht ist. Nach Ablauf der Kithlphase wird der nachste Messzy-
klus begonnen, welcher aus Erwarmungs- und Kiithlphase besteht. Ist die
maximale Anzahl an Messzyklen erreicht, wird das Messprogramm been-
det und die aufgenommenen Verlaufe der Partikel- und Spulentemperatur
gespeichert. Das Schema der Abkiihlphase ist in Abbildung 6.34 dargestellt.
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Abbildung 6.33 — Erwdrmungsphase

Wahrend der Erwdrmungsphase wird der Leistungsverstarker von der geringeren Testleis-
tung aufdie Erwdrmungsleistungumkonfiguriert. Eine Zeitaufzeichnungwird initialisiert
und die Erwarmung der Probe gestartet. Wiahrend der Erwdrmung wird kontinuierlich die

Last kontrolliert. Nach Ablauf der Erwarmungszeit wird die Erwdrmungsphase beendet.
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Abbildung 6.34 — Abkiihlung

Zu Beginn der Kiihlphase wird sichergestellt, dass der Verstérker leistungsfrei geschaltet

ist. Anschliessend wird die Kiihlzeit iberwacht und nach Ablauf der Kihlzeit die
Kiihlphase beendet.
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Aufbau zur Charakterisierung
der Erwarmung von Ferrofluiden
in hochfrequenten Magnetfeldern

Neben dem Hyperthermie-Einsatz sind die Partikel eine wichtige Kompo-
nente fiir die magnetische Hyperthermie. Die Wahl der Partikel beeinflusst
mafgeblich, wieviel Energie in Warme umgesetzt werden kann. Um geeigne-
te Partikel auszuwahlen, wurde ein Aufbau zur Charakterisierung der Erwar-
mung von Ferrofluiden in hochfrequenten Magnetfeldern (ACE-FF-HF-MF)
aufgebaut. Dieses Gerat und das Messverfahren sind in den folgenden Ab-
schnitten dargestellt.

71 Aufbau

Ein Entwurfskriterium des Aufbaus ist die Maximierung der Feldstarke, un-
ter der Bedingung die Leistung zu minimieren. Eine geringe Leistung kann
durch einen niedrigen Strom oder einem niedrigen Widerstand der Feldge-
neratorspule erreicht werden (vgl. Gleichung 5.2). Zudem sollen die Partikel
vor aufleren Warmeeinfliissen, wie der Joulewarme des Feldgenerators,
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isoliert werden. Der Entwurf orier}ﬁiert sich in wesentlichen Teilen an der
Arbeit von [81], eine schematische Ubersicht ist in Abbildung 7.1 dargestellt.

Leistungsverstéarker

Impedanzanpassung Feldgeneratorspule

H

Abbildung 7.1 — ACE-FF-HF-MF - Ubersicht

Ein Leistungsverstarker versorgt die Feldgeneratorspule tiber eine Impedanzanpassung
mit Energie. Aus einem Wasserresrvoir wird Kiihlfliissigkeit iiber eine Pumpe direkt
in das Kupferrohr der Spule geleitet und kiihlt diese von Innen. Die Spule ist iiber
Klemmverbindungen (A) an die Impedanzanpassung angeschlossen.

71.1 Feldgeneratorspule

Die Feldgeneratorspule soll ein moglichst starkes magnetisches Feld ausbil-
den, um einen moglichst hohen Energietransfer an die Partikel und damit
deren Erwarmung zu ermoglichen. Daneben soll die Feldgeneratorspule
genug Raum fur eine Warmeisolierung, eine Probe, eine Empfangsspule und
Temperatursensorik bieten.

Entwurf der Feldgeneratorspule

Um eine Probe einem moglichst hohen Feld auszusetzen, sollte der Freiraum
der Spule so klein wie moglich gebaut werden, damit die Probe so nah wie
moglich an den felderzeugenden Windungen platziert werden kann. Fir
einen ersten Entwurf wurde eine Zylinderspule mit einer Lange von 5 cm
bis 8 cm und einem Innendurchmesser von rund 3 cm gewahlt.

Der Feldgenerator wird aus Kupferrohr gefertigt, da durch die hohen Fre-
quenzen und dem daraus resultierenden Skineffekt der Grofiteil des Stroms
auf der Oberflache fliefdt. Eine Kompensation des Skineffekts durch Litze
ist denkbar, jedoch tritt bei Kabeln mit mehreren Leitern verstarkt der
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Proximity-Effekt auf [153]. Der Proximity-Effekt wirkt umso starker je mehr
Leiter das Kabel bilden. Fiir den Feldgenerator und die darin flieflfenden
Strome ware jedoch eine Litze mit vielen Leitern notig. Zudem lasst sich
der Proximity-Effekt auch durch die Nutzung von Hochfrequenzlitzen, vor
Allem bei hoheren Frequenzen ab etwa 500 kHz kaum noch verringern. Die
Vorteile einer Ausfiihrung als Rohr bei hohen Frequenzen konnten auch
experimentell nachgewiesen werden, indem die Widerstande von zwei Spu-
lenprototypen dhnlicher Geometrie bei verschiedenen Frequenzen, mit
einem LCR-Messgerat (E4980A, Keysight Technologies, Inc., Santa Rosa, Ver-
einigte Staaten von Amerika ), gemessen wurden. Die beiden verwendeten
Spulen sind in Abbildung 7.2 zu sehen und die Messergebnisse in Tabelle 7.1
dargestellt. Der Feldgenerator kann mit wenigen Windungen und Applika-

Abbildung 7.2 - Feldgeneratorspulen aus Kupferrohr und HF-Litze

Links ist eine Spule aus Kupferrohr dargestellt, zur Isolation der Windungen voneinander
wurde die Spule mit Schrumpfschlauch tiberzogen. Vorteil dieser Spule ist die Moglichkeit
der Kiihlung von Innen und einer effektiveren Nutzung des Leiterquerschnitts, da hier
der durch die Wirkung des Skineffekts ohnehin nicht durchflossene Kern entfernt wurde.
Rechts zu sehenist eine typische Spule aus Litzendraht, mit einem &hnlichen Querschnitt
wie der der Kupferrohrspule. Hier wird der Skineffekt minimiert indem viele Kupferadern
zu einem grofieren Leiter verdrillt werden. Allerdings wirkt neben dem Skineffekt auch
zusétzlich der Proximity-Effekt, sodass es hier dennoch zu einem erhéhten Widerstand
im Vergleich zur Kupferrohrspule bei Frequenzen oberhalb von 500 kHz kommt.

Tabelle 7.1 - Widerstandswerte von Spulen aus Kupferrohr und HF-Litze

Litzenspule Kupferrohrspule

L 1,6 nH 1,24 pH

R (20 Hz) 0,8 mQ2 1,2m¢
R (500 kHz) 32mS 25 m¢f)
R (1 MHz) 100 m$2 38 mf)

tion von hohen Stromen oder als Spule mit vielen Windungen und geringer
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Bestromung entworfen werden. Letzteres fiihrt im Vergleich zur ersten
Entwurfsvariante zu einem hohen Spannungsabfall iber der Spule.

Ein hoher Spannungsabfall iiber der Spule birgt die Gefahr von Spannungs-
durchschlagen zwischen Spulenwindungen oder Zuleitungen. Unvorherge-
sehene Spannungsdurchschlage stellen eine grofie Gefahr fiir den Anwender
darund mussen daher unbedingt verhindert werden. Somit muss die Win-
dungsanzahl mit der maximal akzeptablen Spannung bei minimaler Grofie
gewahlt werden.

Abbildung 7.3 zeigt den Verlauf von Strom und Spannung in Abhéangigkeit
vom Durchmesser einer Windung des Feldgenerators, bezogen auf eine feste
Spulenlange von 6 cm. Um eine festgelegte Spulenlange zu ermaglichen,
muss sich mit steigendem Windungsdurchmesserdie Anzahl derWindungen
verringern. Aufgrund der berechneten Kurven von Strom, Spannung und
Leistung wurde ein Windungsdurchmesser von 6 mm gewahlt. Bei einer
derartgebauten Spule,welcheibereine Impedanzanpassungbetriebenwird,
fallt bei einer Frequenz von 1 MHz eine Spannung von 1,6 kV fiir einen Strom
von 188 A, einer Wirkleistung von 1188 W und einer Feldstarke von 30 mT ab.

Bei 10 Windungen fiihrt das zu einem Spannungsabfall zwischen den ein-
zelnen Windungen von 160 V. Die Ausfiihrung als Rohr erméglicht eine
Kihlung von innen, daher wird das Rohr von Kithlmittel durchstromt. Um
Kurzschlisse zwischen den Windungen zu vermeiden wurde das Rohr mit
Polyolefin-Schrumpfschlauch ummantelt, der mit seiner Spannungsfestig-
keit von 600 V eine Isolation der Windungen zueinander sicherstellt. Da sich
durchgehend zwei Schichten Schrumpfschlauch zwischen den Windungen
befinden, ergibt sich eine Gesamtisolation von 1,2kV. Bei einer erwarteten
Spannung zwischen den Windungen von 160 V kann selbst gegen eventuell
auftretende Spannungsspitzen ein effektiver Schutz angenommen werden.

Fertigung der Feldgeneratorspule

Zur Fertigung der Feldgeneratorspule wurde sauerstofffreies Kupfer hoher
Leitfahigkeit (OFE) (Eugen Geyer GmbH, Konigsbach-Stein, Deutschland
) verwendet, um eine moglichst hohe Leitfahigkeit des Feldgenerators zu
gewiahrleisten. Das Rohr wurde mit Sand befiillt und die Rohrenden ver-
schlossen, um ein Knicken beim Biegen zu verhindern. Im Anschluss wurde
das Rohrweichgegliiht um ein leichteres Biegen zu ermoglichen.

Dazuwurde das Rohr auf Backsteine gelegt, um eine thermische Isolation
zwischen Rohr und Unterlage zu gewahrleisten. Anschliessend wurde das
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Abbildung 7.3 — Strom und Spannung bei verschiedenen Spulenparametern

Fir eine magnetische Flussdichte von 30 mT und unter Annahme der Nutzung einer
Impedanzanpassung bei einer Frequenz von 1 MHz wird der Windungsdurchmesser
variiert. Die Windungsanzahl wird derart gewahlt, dass die vorgegebene Linge
von 6cm erreicht wird. Unter diesen Voraussetzungen ist die Spannung tiber der
Feldgeneratorspule (oberer Graph), der Strom durch die Feldgeneratorspule (mittlerer
Graph) und die Verstirkerausgangsleistung (unterer Graph) in Abhingigkeit vom
Windungsdurchmesser dargestellt. Geringere Windungsdurchmesser bendtigen einen
geringeren Strom und eine geringere Leistung, es fallt jedoch eine héhere Spannung
uber der Spule ab. Bei hoheren Spannungsabfillen sind Spannungsdurchbriiche
schwieriger zu kontrollieren und stellen eine Gefahr fiir den Benutzer dar. Bei einem
Windungsdurchmesser von 6 mm ist die Spannung mit 1,6 kV der Strom mit 188 A und
die Verstarkerleistung mit 1188 W in einem vertretbaren Bereich.
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Rohr an eine Hochstrom-Gleichspannungsquelle, bestehend aus 3 parallel
arbeitenden SM15-400 Quellen (SM15-400, Delta Elektronika BV, Zierikzee,
Niederlande), angeschlossen und mit 800 A bestromt. Durch den geringen
Widerstand betragt die dazu notwendige Spannung lediglich rund 1,5 V. Aus
Sicherheitsgriinden wurde daher auch die Spannung und nicht der Strom
an der Quelle geregelt, sodass ein versehentliches Bertihren der Kontakte
ungefahrlich ist. Das Weichgliihen des Rohres ist in Abbildung 7.4 zu sehen.
Nach Abkiihlen des Kupferrohrer wurde die beim Weichgliihen entstandene

KR
EEE

Abbildung 7.4 — Kupferglithen durch Strom

Das Kupferrohr wurde auf Backsteine gelegt, welche als thermische Isolation zum Boden
dienen. Das Kupferrohr wurde anschliessend an eine Hochstromquelle angeschlossen
und die Spannung so lange erhoht bis das Glithen des Rohres wahrnehmbar war. Durch
den geringen elektrischen Widerstand fliefdt schon bei geringen Spannungen von rund
1,5V ein Strom von 800 A. Wahrend des Vorgangs wurde nur mit thermisch isolierten
Handschuhen gearbeitet und nur die Zuleitungen welche fiir die hohen Strome ausgelegt
und elektrisch isoliert sind beriihrt.

Oxidschicht entfernt, das Rohr mit Polyolefin-Schrumpfschlauch iiberzogen
und anschliessend um einen Zylinder mit einem Durchmesser von 3 cm
gewickelt. Abschlieflend wurden die Rohrenden gedffnet und der Sand mit
Druckluft entfernt.

Die Feldgeneratorspule wurde mit einem LCR-Messgerat (E4980A, Keysight
Technologies, Inc., Santa Rosa, Vereinigte Staaten von Amerika) vermessen.
Zudem wurde das Verhaltnis von Spulenstrom und magnetischer Flussdich-
te in Zylinderachsenrichtung im Zentrum der Feldgeneratorspule mittels
Gaussmeter (Model 475 DSP, Lake Shore Cryotronics, Inc., Westerville, Ver-
einigte Staaten von Amerika) ermittelt. Die Ergebnisse sind in Tabelle 7.2
aufgelistet. Damit ergibt sich flir einen Verstarker mit einer Leistung von
1000 W und einem Widerstand von 30 m§2 (fir f =500 kHz) eine maximale
magnetische Flussdichte von

P 2.1000 W B
By — Bio=1/ o 161 TA " =41,57 mT.
@ R0 30 mQ) H m

An den Rohrenden der Spule wurden Schlauchanschliisse angebracht, um
das Kihlmedium durch die Spule zu leiten. Die Spule wird durch Klem-
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Tabelle 7.2 - Elektrische und magnetische Kennwerte des Magnetfeldgenerators

Messgrofie Formelzeichen Messwert
el. Widerstand (DC) Rpe 1,8m®

el. Widerstand (500 kHz) Rs00 30m¢
Induktivitat L 1,63uH
stromnormierte Flussdichte  Bjg (1614+4)pTA—!

mung in speziell gefertigten Klemmbacken aus Kupfer kontaktiert. Die
Klemmbacken werden anschliessend grof¥flachig tiber ein Kupferblech an
die Impedanzanpassung angeschlossen.

71.2 Thermische Isolation

Um die Probe vor externer Erwarmung, zum Beispiel durch die Warmestrah-
lung der Feldgeneratorspule oder der Umgebungswarme zu schiitzen, muss
der Probenhalter thermisch isoliert werden. Die Messungen unter ther-
misch isolierten Bedingungen erhoht die Vergleichbarkeit der gewonnenen
Ergebnisse.

Entwurf der thermischen Isolation

ZurthermischenIsolation des Probenhalters wurde ein Wassermantel einge-
setzt. Im Gegensatz zu passiven Isolationen wie beispielsweise Styropor, die
lediglich den Warmewiderstand erhohen, ist es hier moglich, durch exter-
ne Temperaturregulierung des Wassers eine immer konstant temperierte
Grenzflache des Systems aufzubauen.

Der Auflendurchmesser der thermischenIsolationist durch den Innendurch-
messer der Feldgeneratorspule begrenzt und betragt 3 em. Der Innendurch-
messer der Isolation muss grofd genug sein, um sowohl eine Empfangsspule
als auch die Probe aufzunehmen. Der Innendurchmesser der entworfenen
I[solation betragt 1,8 cm.

Fertigung der thermischen Isolation

Die thermische Isolation wurde aus zwei Plexiglasrohren gefertigt. Ein inne-
res Rohr mit einem Innendurchmesser von 1,8 cm und einer Wanddicke von
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1 mm sowie einem aufderen Rohr mit einem Innendurchmesser von 2,6 cm
und einer Wanddicke von 2 mm.

Die Rohre wurden mit einem Boden- und Deckelteil abgeschlossen, die
gleichzeitig als Wassereinlass und -auslass dienen. Dabei sind Einlass und
Auslass tangential zur Innenwand des aufieren Rohres angebracht, wodurch
das Wasser einen Wassermantel aufbaut, der die Probe umschliefit. Der
Deckel des Wassermantels fungiert zudem als Offnung des Probenhalters
und der Boden des Wassermantels als Halterung fiir die Empfangsspule.
Die Rohre werden gegentiber dem Deckel und dem Boden durch O-Ringe
abgedichtet. Der Aufbau des Wassermantels ist in Abbildung 7.5 dargestellt.

C

Abbildung 7.5 — Wassermantel des Erwdrmungsgenerators

In dieser Abbildung ist ein Schnitt durch die CAD-Daten des Wassermantels dargestellt.
Der Wassermantel besteht aus einem dufleren (a) und inneren Plexiglasrohr (b), welche
konzentrisch ineinander positioniert sind. Begrenzt werden die Rohren von einem
oberen (c) und einem unteren Endstiick (d), in welche auch der Einlass und Auslass des
Wassers integriert sind. Das Wasser wird am unteren Schlauchanschluss, tangential in
den Raum zwischen den Plexiglaséhren eingefiihrt. Das Wasser durchfliesst spiralartig
den Wassermantel und tritt am oberen Anschluss wieder aus.
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71.3 Probenhalter mit Messsspule

Neben der Messung der Temperaturerhohung der Probe kann auch die
Aufnahme der Hysteresekurve Aufschluss tiber das Erwarmungsverhalten
geben. Zur Messung der Hysteresekurve ist eine Messspule im Probenhalters
des Systems integriert. Der Probenhalter stellt eine feste Positionierung
der Probe innerhalb des Zentrums der Messspule sicher.

Entwurf des Probenhalters mit Messspule

Der Probenhalter hat einen Innendurchmesser von 10,6 mm und nimmt eine
Probe mit einem Durchmesser von 10 mm auf. Der Auflendurchmesser des
Probenhalters betragt 17,6 mm.

Auf der Auflenseite des Probenhalters sind Kanale eingelassen, die mit
Litze bewickelt wurden und die Messspule bilden. Die Messspule wird als
Gradiometerspule zweiter Ordnung [154, 155] aufgebaut und besteht aus 6
Messwindungen und je 3 Kompensationswindungen. Zudem wurde auf dem
Probenhalter mit etwas Abstand zur Probe eine Referenzspule mit einer
einzelnen Windung integriert.

Am unteren Ende des Probenhalters ist ein Aufiengewinde aufgebracht,
mit welchem der gesamte Haltemechanismus tiber ein Stellrad im Boden
der Messkammer verschoben werden kann. Eine genaue Positionierung
des Gradiometers ermaglicht eine optimale Ausloschung der durch das
Erwarmungsfeld induzierten Spannung.

Fertigung des Probenhalters mit Messspule

Der gesamte Probenhalter wurde mittels additiver Fertigung im Polyjet-
Verfahren erzeugt (ProJet MJP 3600, 3D Systems GmbH, Moerfelden-Walldorf,
Deutschland). Die Windungen der Spule wurden aus 0,7 mm Litze gewickelt
und mittels 2-Komponentenkleber fixiert. Der Probenhalter ist in Abbil-
dung 7.6 dargestellt.

Temperaturmessung
Fir die Messung der Temperatur wurde ein fiberoptisches Thermometer der

Firma OSENSA (OSENSA Innovations Corp., Burnaby, Kanada ), bestehend aus
einem Transmitter-Modul vom Typ FTX-300-LUX+ sowie Messsonden vom
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Typ PRB-G40-2.0M-STM-MRI, verwendet. Die Spitzen der Messsonden wur-
den sowohl an der Spule, als auch in der Partikelfliissigkeit platziert, sodass
sowohl die Spulentemperatur, als auch die Partikelfliissigkeit tiberwacht
wurden.

’a\

<] —

“C—»
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Abbildung 7.6 — Probenhalter und Spulenform

Der Probenhalter (a) des Erwdrmungsgenerators bietet Platz zur Aufnahme einer Glas-
ampulle mit einem Durchmesser von 10 mm. Zudem sind Fithrungen fiir die Integration
einer Gradiometerspule (b) und einer Referenzspule (c) eingelassen. Im unteren Teil
ist ein Gewinde (d) aufgebracht, um ein Verschieben des Probenhalters entlang der
Feldachse und damit eine Feinabstimmung der Gradiometerspule zu ermoglichen.

71.4 Ubersicht Messkammer

Die Messkammer besteht aus Feldgeneratorspule, Wassermantel und Pro-
benhalter mit integrierter Mess- und Referenzspule und wird von zwei Hiil-
lenhélften umschlossen, aufwelche der Deckel und der Boden geschraubt
werden. Am Boden ist zudem ein Stellrad eingebracht, mit welchem der Pro-
benhalter dank seines Auflengewindes in der Feldgeneratorspule verscho-
ben werden kann. Ein Schnitt durch die zusammengesetzte Messkammer
istin Abbildung 77 zu sehen.
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Abbildung 7.7 — Schnittansicht der Messkammer

In der hier dargestellten Schnittansicht der Messkammer sind die einzelnen Komponen-
ten der Messkammer dargestellt. Der Wassermantel (blau) wird in die Feldgeneratorspule
eingefiihrt und wird durch die aufiensitzende Polyoxymethylen (POM) Isolation (grau)
geschlossen. Wiederum in den Wassermantel wird der Probenhalten mit der Probe
(rot) eingeflihrt. Der Probenhalter kann durch das Stellrad (griin) innerhalb der Spule
verfahren werden und so der Effekt der Gradiometerspule feinjustiert werden.

71.5 Datenerfassung

Die Messdaten werden von verschiedenen Schnittstellen eines Messrech-
ners aufgenommen. Zur Steuerung und Datenerfassung kommt eine, in
der Programmierumgebung LabView (National Instruments Corp., Austin,
Vereinigte Staaten von Amerika) programmierte, Software zum Einsatz.

Die Messung der Temperaturdaten erfolgt tiber eine USB-Schnittstelle und
dem mitgelieferten virtuellen Gerat (engl. virtual instrument, VI) fir die
LabView-Programmierumgebung. Die Kommunikation mit dem Leistungs-
verstarker erfolgt iber eine via USB angeschlossene virtuelle serielle Schnitt-
stelle (COM-Port) und nutzt die Befehle, die in Tabelle A.5.2 dargestellt sind,
da fiir die Signalerzeugug der gleiche Verstarker wie fiir den Hyperthermie-
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Einsatz verwendet wird. Die Messung der in die Messspule induzierten Si-
gnale erfolgt iber Messkarten der Firma Spectrum Instrumentation GmbH
(Spectrum Instrumentation GmbH, Grosshansdorf, Deutschland) vom Typ
M4i.44xx-x8 mit einer Abtastrate von 250 MSs™! und einer Auflosung von
16 bit. Die hohe Abtastrate ist notwendig, um auch hohere Harmonische des
Anregungssignales zu erfassen.

71.6 Impedanzanpassung

Um die maximale Energie von Energiequelle in die Magnetfeldgenerator-
spule ibertragen zu kénnen, ist es notig, eine fiir die Energiequelle ideale
Last zur Verfligung zustellen. Dazu ist der Entwurfund Aufbau einer Impe-
danzanpassung notwendig.

Entwurf der Impedanzanpassung

Erneut wird eine LCC-Impedanzanpassung wie in Unterabschnitt 6.11.1 dar-
gestellt verwendet. Flir die Berechnung der korrekten Kapazitatswerte ist es
aufgrund der hohen Frequenzen und damit dem erhohten Widerstand des
magnetischen Feldgenerators sowie der Schmalbandigkeit der Impedanz-
anpassung fiir hohe Frequenzen notwendig, den Widerstand fiir die Nutzfre-
quenz zu verwenden. Fir den Fall von f =557,3 kHz betragt dieser R=30 mf).

Zusammen mit den ermittelten elektrischen Werten des Feldgenerators
aus Tabelle 7.2, der Quellimpedanz Z, =50 (2, sowie Gleichung A.3.14 fiir die
Serienkapazitat und Gleichung A.3.16 fiir die Parallelkapazitat werden die
jeweiligen Kapazitatswerte berechnet und ergeben sich zu Cs=63,7 nF und
Cp=233,111F.

Fertigung der Impedanzanpassung

Die berechneten Werte konnen durch reale Bauteile nur angenahert werden.
Die verwendeten Kondensatoren sind vom Typ CSM150 der Firma Celem (Ce-
lem Passive Components Ltd., Jerusalem, Israel). Die Parallelkapazitat wird
aus zwei parallel geschalteten 0,1 nF Kondensatoren zusammengestellt und
es ergibt sich eine Gesamtparallelkapazitat von 0,2 uF (Abbildung 7.8, links).
Die Serienkapazitat besteht aus 4 Kondensatoren. Dazu werden zwei 0,05 pF
Kondensatoren parallel geschaltetund ergeben eine Teilkapazitat von 0,1 pF.
Zudem werden ein 0,1 pF Kondensator und ein 0,05 pF Kondensator parallel
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0,1 pF 0,05pF 0,05 pF
0,1 uF 0,05pF  0,1pF
Parallelkapazitat Serienkapazitat

Abbildung 7.8 - Zusammensetzung der Parallel- und Serienkapazitit
Zusammensetzung der Parallelkapazitit aus zwei parallel geschalteten Kondensatoren
zuje 0,1 pF und der Serienkapazitit aus zwei parallel geschalteten Kondensatoren zu
je 0,05 uF, welche in Serie geschaltet sind zu zwei parallel geschalteten Kondensatoren
von 0,05 puF und 0,1 pF.

geschaltet und ergeben eine zweite Teilkapazitat von 0,15 pF. Die Teilkapazi-
taten werden in Serie verschaltet und ergeben eine Gesamtserienkapazitat
von 0,06 uF (Abbildung 7.8, rechts).

Die hohe Giite der Anpassung bei diesen Frequenzen sorgt dafiir, dass die
Anpassung fehlgestimmt ist. Allerdings kann durch leichte Anderung der
Anregungsfrequenz eine gute Anpassung zuriickgewonnen werden, so er-
gibt sich fir eine Frequenz von 580,2 kHz der Absolutbetrag der Last 62 (2
und die Phase 1,08°.

Zurweiteren Charakterisierung der Kapazitatenistdie Berechnungdes Span-
nungsabfalls iber und der Stromfluss durch die Kapazitaten notwendig.
Aus der Leistung P, =1kW der Energiequelle und den ermittelten elektri-
schen Werten des Magnetfeldgenerators und den realen Kapazitatswerten
ergibt sich analog zu Gleichung 6.7 eine Spannung tiber der Parallelkapa-
zitat von Uep =250,23 V. Der Strom durch die Parallelkapazitat ergibt sich
Gleichung 6.8 folgend als I;p =182,44 A. Der Spannungsabfall iber der Se-
rienkapazitat ergibt sich gemafiGleichung 6.5 als Ugg = 834,63 V und der
Spannungsabfall iber dem Feldgenerator betragt 1084,8 V. Der Strom durch
die Serienkapazitat und den Feldgenerator ergibt sich nach Gleichung 6.6
Zu ]CS = 182756 A.

Die elektrischen Maximalwerte fiir die verwendeten Kondensatoren sind bei
allen verwendeten Kondensatoren identisch und betragen fiir den maxima-
len Strom Irysmax =200 A und fiir die maximale Spannung Viysmax =1k V.

Es lasst sich mit dem aufgebauten Messstand eine magnetische Flussdichte

von
Bieak = V2 Inms- Bio=v2-182,56 A- 161 nTA™' =41,57mT
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erreichen. Die Kondensatoren werden mit Kupferblechen verbunden, um
ein grofle Kontaktflache zu erzeugen und damit den Kontaktwiderstand
gering zu halten. Zudem soll damit der Leitungswiderstand moglichst klein
gehalten werden und Verluste vermieden werden.

Gesamtaufbau

Alstragende Konstruktion fiir die Komponenten kommt eine Holzkonstrukti-
on zum Einsatz, da Holz giinstig in Beschaffung und Verarbeitung ist. Zudem
ist Holz weder elektrisch leitend, noch magnetisch. Der ACE-FF-HF-MF ist
in Abbildung 7.9 zu sehen.

Abbildung 7.9 — Abbildung des ACE-FF-HF-MF

Indieser Abbildungist der Aufbau zur Charakterisierung der Erwdrmung von Ferrofluiden
in hochfrequenten Magnetfeldern (ACE-FF-HF-MF) dargestellt. Auf dem linken Bild ist
das offene Gerat dargestellt. Es sind die Feldgeneratorspule, der Anschluss der Spule an
die Impedanzanpassung, die Impedanzanpassung selbst, sowie die Anschliisse der Kiih-
lung und des Leistungsverstarkers zu sehen. Im mittleren Bild ist die offene Messkammer
zusehen. Die Feldgeneratorspule ist durch die d&uflere POM-Einhausung vor Berithrungen
geschiitzt und wird durch Schrumpfschlauch isoliert hinausgefiihrt, was in der rechten
Darstellung gut zu sehen ist. Wahrend der Nutzung wurde auch die Impedanzanpassung
durch ein Kunststoffgehause vor versehentlichem Beriihrungen gesichert.
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7.2 Messungen der Partikelerwarmung

Mit Hilfe des Aufbaus zur Charakterisierung der Erwarmung von Ferrofluiden
in hochfrequenten Magnetfeldern, wurde die Erwarmbarkeit verschiede-
ner Partikel durch magnetische Hyperthermie untersucht. Im Folgenden
soll sowohl der Messablauf als auch die rechnerischen Ermittlungen der
Erwiarmungseigenschaften kurz dargestellt werden.

7.2.1 Messablauf

Zu Beginn der Messung wird fiir die ausgewahlte Frequenz ein Signal mit
geringer Leistung erzeugt und die reflektierte Leistung des Verstarkers ge-
messen. Die Frequenz wird angepasst, bis die reflektierte Leistung minimal
wird. Anschliessend wird die in die Messspule induzierte Spannung gemes-
senund die Messspule verschoben bis dieinduzierte Spannung minimal wird.
Nach diesen beiden Schritten wird die Probe in der Probenkammer platziert
und das Signal mit voller Leistung erzeugt. Die Temperatur der Probe und
der Spule werden gemessen und gleichzeitig die Messung des Signals von
Messspule und Referenzspule aufgezeichnet, sodass eine Hysteresekurve
dargestellt werden kann.

7.2.2 Ermittlung der Erwirmungseigenschaften

Die Ermittlung der SAR erfolgt iber die Initial-Slope-Methode, wie sie in
Abschnitt 5.3.3 vorgestellt wurde. Dabei wurde die Masse der Nanopartikel
Uberdie Konzentration der Probe und das Volumen der Probe errechnetnach:

mMNp = Vinf* CMNP-
Zudem gilt ¢pp-mme= Vine, sodass die SAR wie folgt berechnet wird

of AT
SAR:saq~L

TNMMNP E7

wobei sy = ‘C/—;* =4,174MJm*K~! die Warmespeicherzahlist.
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Validierung
des Hyperthermie-Einsatzes

In diesem Kapitel wird der Hyperthermie-Einsatz im Hinblick auf verschie-
dene Entwurfskriterien wie Kiihlleistung, Feldstarke, Selbstkompensation
und Partikelerwarmung evaluiert und die Ergebnisse diskutiert.

8.1 Kiihlleistung

Die Strome, die fiir die Erzeugung der Magnetfelder notwendig sind, verur-
sachen in den Spulenwindungen aufgrund des ohmschen Widerstands
Warme. Um die thermische Belastung und in Folge eine Beschadigung
des Hyperthermie-Einsatzes zu vermeiden, muissen die Windungen des
Hyperthermie-Einsatzes gekiihlt werden. In diesem Abschnitt wird die Kiih-
lungder Spulenwindungen evaluiert und die maximale Leistung, mit welcher
der Hyperthermie-Einsatz betrieben werden kann, ermittelt.
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8.1. KUHLLEISTUNG

8.1.1 Messungund Darstellung der Daten

Firdie UntersuchungderSpulenkiihlleistungwird der Hyperthermie-Einsatz
an die Impedanzanpassung und die Kithlung angeschlossen. Die Impedanz-
anpassung wird mit dem Leistungsverstarker und dem Kihlkreislauf des
Labors verbunden. Der Aufbau entspricht damit dem geplanten Aufbau
wahrend einer Anwendung der magnetischen Hyperthermie. Der Aufbau
ist in Abbildung 8.1 zu sehen. Fir die Untersuchung werden Messungen

Abbildung 8.1 — Quantifizierung der Spulenkiihlleistung

Sowohl die Impedanzanpassung (a) als auch der Einschub (b) sind in einer Olwanne
(c) platziert, damit Ol im Fall eines Lecks aufgefangen werden kann. Der Einschub ist
erhoht gelagert, um einen freien Blick in die Messfeldéffnung zu ermdglichen. Der
labor-interne Warmetauscher (nicht im Bild) ist mit dem Zulauf der Impedanzanpassung
verbunden. Der Fortlauf der Impedanzanpassungist mit dem Zulauf des Einschubs am An-
schlussadapter (d) und abschlieflend der Fortlauf des Einschubs mit dem labor-internen
Warmetauscher verbunden. Der Leistungsverstarker (nicht im Bild) ist mit der Impe-
danzanpassung und diese, iiber den Anschlussadapter, mit dem Einschub verbunden.

mit ansteigenden Leistungen von 10 W bis 1000 W vorgenommen. Wahrend
einer Messung bleibt die Verstarkerleistung konstant und die Temperatur
der heiflesten Stelle des Hyperthermie-Einsatz-Gehauses, direkt an den
Heizwindungen, wird Giber ein fiberoptisches Thermometer gemessen. Die
Temperatur wird in 30-Sekunden-Intervallen aufgezeichnet. Die Messerte
sind in Abschnitt A.7 aufgelistet.

Wiein Abschnitt 6.10.5 diskutiertist das Material, aus dem das Gehduse gefer-
tigt wurde, nur bis zu einer Temperatur von 73 °C formstabil. Da die Gehause-
Temperaturnichtder Temperaturder Spulenwindungen entspricht, sondern
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deutlich geringerist, wird bei einer Temperatur von 60 °C der Verstarker
abgeschaltet, was eine Sicherheit von etwa 20 % beinhaltet.

Bei Erreichen der Maximaltemperatur wird der Verstarker abgeschaltet.
Die Temperatur wird weiter gemessen, bis der heifleste Punkt des Gehauses
auf eine Temperatur von 26 °C gefallen ist. Wenn die Kiihlphase erfasst
ist, kann neben dem Dauerbetrieb auch ein Interleaved-Betrieb evaluiert
werden. Beim Interleaved-Betrieb wechseln sich Erwarmungs- und Kiihl-
phasen ab, sodass wahrend einer Kithlphase beispielsweise MPI-Bildgebung
durchgefiihrt werden kann. Sollte sich wahrend der Erwarmungsphase die
Temperatur8mal hintereinandernicht geandert haben, wird die Temperatur
als stabil angesehen. Die Aufzeichnung erfolgt bis zu einer maximalen Dauer
von 600s. Die Ergebnisse sind in Tabelle 8.1 dargestellt. Die vollstandigen
Messwerte sind ebenfalls in Abschnitt A7 hinterlegt.

Tabelle 8.1 — Ermittlung der zuldssigen Erwdrmungsleistung und -dauer

Leistung/W max. Temperatur/°C Zeit/s Betriebsmodus

10 21 600 kontinuierlich
20 21 600 kontinuierlich
30 21 600 kontinuierlich
40 26 600 kontinuierlich
50 29 600 kontinuierlich
75 36 600 kontinuierlich
100 43 600 kontinuierlich
125 48 600 kontinuierlich
150 54 600 kontinuierlich
175 60 420 interleaved
200 60 210 interleaved
225 60 180 interleaved
250 60 150 interleaved
275 60 120 interleaved
300 60 120 interleaved
325 60 120 interleaved
350 60 120 interleaved
> 350 / / nicht nutzbar
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8.2. MAGNETISCHE FLUSSDICHTE

8.1.2 Diskussion

Aus den Messdaten ist ersichtlich, dass die Kiihlung die Warme nur bis
zu einer Verstarkerleistung von 350 W abfiihren kann. Die Ursache fiir die
eingeschrankte Kihlleistung kann durch den verringerten Querschnitt des
Kihlungsvorlaufs erklart werden. Wie in Abschnitt 6.10.5 diskutiert werden
hier sowohl die Zuleitung als auch die Riickleitung der Windungen gefiihrt,
um Leiterschleifen zu vermeiden. Durch den limitierten Bauraum im Bildge-
bungssystem und den Installationsraum fiir die zusatzlichen Geréatschaften
ist es auch nicht moglich, den Querschnitt weiter zu vergrofiern.

Als Konsequenz der verringerten Leistung folgt ein verringerter Strom und
damit eine geringere magnetische Flussdichte. Durch den quadratischen
Zusammenhang von Strom und Leistung ergibt sich fiir den Strom bei der
Betrachtung des Verhaltnisses der hier verwendeten Maximalleistung von
350 W zur Maximalleistung des Verstarkers von 1000 W

Py IR 350 W
= = I350 =1/ ——— L1000 =0,59- I
Pooo 2y R 350 1000 W 11000 =1, 1000,

eine Verringerung des Stromes und der magnetischen Flussdichte um etwa
40 %.

8.2 Magnetische Flussdichte

Von der magnetischen Flussdichte hangt sowohl die tibertragene Energie
an das Bildgebungssystem, als auch die tibertragene Energie an die Partikel
und damit deren Erwdrmung ab. In diesem Abschnitt wird die magnetische
Flussdichte ermittelt, welche mit derin Abschnitt 8.1 ermittelten maximalen
Leistung erzeugt werden kann.

8.2.1 Messungund Darstellung der Daten

Zur Ermittlung der Flussdichte wird die Amplitude des Stromes bei der
ermittelten maximal verwendbaren Leistung von 350 W berechnet

| P [2- Prvs 2-350 W
R R \/ 165,05 mf?
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Die Spule wird mit einem Gleichstrom von 65 A betrieben und das Feld in der
ROI der Spule mit einem Gaussmeter (Model 475 DSP Gaussmeter, Lake Shore
Cryotronics, Inc., Westerville, Vereinigte Staaten von Amerika) gemessen.
Die so gemessene maximale magnetische Flussdichte betragt

B=4,18mT 0,05 %.

8.2.2 Diskussion

Aufgrund der begrenzten Kiihlleistung kann nur ein Teil der urspriinglich
angestrebten magnetischen Flussdichte von 10 mT erreicht werden. Folg-
lichist anzunehmen, dass weniger Energie vom Hyperthermie-Einsatz in
das kommerzielle Bildgebungssystem tibertragen wird.

Fiirdie Ubertragung von Energie zwischen Hyperthermie-Einsatzund Bildge-
bungssystem kann die Verringerung der iibertragenen Leistung mit Hilfe des
Induktionsgesetzes berechnet werden. Dazu wird zunéachst das Verhaltnis
derin das Bildgebungssystem induzierten Spannungen betrachtet

15) sin(w Osin(w
Uioo N Bloo%t D44  Bugoo — [, ( UdA ~ Biooo
Usso —ffA‘mma#(wtdA Bssg —fanszgiwt dA  Baso
B
= Ussp= 3350 Uooo. (8.)
1000

Aus dem Verhaltnis der induzierten Spannungen kann das Verhaltnis der
tubertragenen Leistungen ermittelt werden

P U]2000 U
00 —r_ Uboo
= B _ 10
P350 U350 U350
R
U2
= P350—U2 Piooo- (8.2)
{000

Durch Einsetzen von Gleichung 8.1in Gleichung 8.2 folgt schliefilich

2
Bis B?
» (B;m U1000> b —3%5000 Ulzooo b
350 — T 3o 141000 o 171000
UlOOO U12000
B2 4,18 mT)?
_ B g B 01747 Bone.

0
B]QOOQ (10 IIlT)2

Die tibertragene Leistung auf das Bildgebungssystem reduziert sich also
aufetwa 18 %, was die Gefahr einer Beschadigung des Bildgebungssystems
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betrachtlich verringert. Allerdings folgt aus der niedrigeren magnetischen
Flussdichte auch eine geringere Energielibertragung auf die Partikel und
dadurch eine geringere Erwarmung der Partikel.

Die Abhangigkeit der Erwarmung der Partikel von der magnetischen Fluss-
dichte lasst sich in den meisten Fallen nur uber die Losung komplexer
Modelle der Partikeldynamik berechnen (vgl. Abschnitt 5.3.2). Daher wird
hier auf eine Abschatzung verzichtet und auf Abschnitt 8.5 verwiesen, in
dem die Partikelerwarmung experimentell ermittelt wird.

8.3 Positionsabhangigkeit der
Selbstkompensation

Die Selbstkompensation des Hyperthermie-Einsatzes beruht auf geome-
trischen Betrachtungen und gezielter Platzierung einzelner Windungen in
Relation zu den Spulen des Bildgebungssystems. Daher muss eine Anderung
der geometrischen Beziehungen zwischen Hyperthermie-Einsatz und Bild-
gebungssytem die Selbstkompensation beeinflussen. In diesem Abschnitt
wird dieser Einfluss naher untersucht.

8.3.1 Messung und Darstellung der Daten

Zur Evaluierung der Positionsabhangigkeit der Selbstkompensation wurde
ein Replikat der Spule des Bildgebungssystems realisiert. Da der Hyper-
thermie-Einsatz ein magnetisches Feld in Messfeldoffnungsrichtung des
Bildgebungssystems erzeugt, koppelt das Feld hauptsachlich in den X-Kanal
des Bildgebungssystems, weshalb ein Replikat der X-Spule des Bildgebungs-
systems erstellt wurde. Die elektrischen Kenndaten des Spulenreplikats
sind in Tabelle 8.2 aufgelistet. Der Hyperthermie-Einsatz inklusive der Im-

Tabelle 8.2 - Elektrische Kenndaten des Spulenreplikats

Messgrofie Messwert
Induktivitat 80 pH
Widerstand (DC) 30m¢

Widerstand (25 kHz) 40 m&)
Widerstand (700 kHz) 300 mQ

pedanzanpassung wurde mit einer geringen Leistung von 10 W betrieben,
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damit eine zu hohe Spannung, welche das Messgerat beschadigen konnte,
ausgeschlossen werden kann. Der Hyperthermie-Einsatz wurde entlang
der Messfeldoffnung des Spulenreplikats in 2,5 mm Schritten verschoben
und die induzierte Spannung im Spulenreplikat mit einem Oszilloskop (Tek-
tronix MD03024, Tektronix Inc., Beaverton, Vereinigte Staaten von Amerika)
gemessenund aufgezeichnet. Anschlieffend wurde manuell und ohne festge-
legte Schrittweite die optimale Position ermittelt, indem der Hyperthermie-
Einsatz verschoben wurde, bis die induzierte Spannung minimal war. Fiir
die so gefundene optimale Position wurde zusatzlich die Spannung fir die
Maximalleistung von 350 W gemessen, um die zu erwartende Spannung
wiahrend einer Hyperthermie-Anwendung zu ermitteln. Der Aufbau ist in
Abbildung 8.2 zu sehen, das aufgenommene Profil in Abbildung 8.3.

[ —

Abbildung 8.2 — Messung der Positionsabhéngigkeit der Selbstkompensation

Fir die Evaluierung der Selbstkompensation wurde ein Replikat der Spule erstellt,
fiir welche die stérkste Kopplung erwartet wurde. Der Einschub (a) wurde in das
Replikat (b) eingefithrt und der Versatz des Einschubmittelpunktes zum Mittelpunkt des
Spulenreplikates iiber eine einfache Messvorrichtung (c) gemessen. Das Replikat und der
Einschub wurden, ebenso wie die Impedanzanpassung (d), in einer Wanne (e) platziert.

8.3.2 Diskussion

Ausdem Profilin Abbildung 8.3 1asst sich schliefien, dass die Selbstkompensa-
tion funktioniert und bei einer optimalen Positionierung des Hyperthermie-
Einsatzes deutlich weniger Spannung in das Spulenreplikat induziert als
abseits der optimalen Position. Je weiter der Hyperthermie-Einsatz in der
Mitte des Spulenreplikates positioniert ist, umso weniger Spannung wird in
das Spulenreplikat induziert. Das manuell ermittelte Minimum liegt jedoch
nichtim Zentrum, sondern bei einem Versatz von 7 mm mit einer induzier-
ten Spannung von 0,7V bei einer Leistung von 10 W. Bei der maximalen
Leistung von 350 W betragt die induzierte Spannung in das Spulenreplikat
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Abbildung 8.3 — Ergebnis der Positionsabhéngigkeit der Selbstkompensation

Aus der induzierten Spannung, in Abhangigkeit vom Versatz des Einschubzentrums
zum Zentrum des Spulenreplikats, bei einer Leistung von 10 W ist die Abhangigkeit der
Selbstkompensation von der korrekten Positionierung erkennen. Das Minimum liegt
bei einem Versatz von 7 mm (griine Linie).

an seiner optimalen Position 10,8 V. Ursache fiir den Versatz von Spulenre-
plikatzentrum und optimaler Position im Spulenreplikat, konnen fehlende
Einfliisse anderer Komponenten des Bildgebungssystems sein, zum Beispiel
die fehlenden Y- und Z-Spulen sowie Metallschirmungen, die das Feldprofil
in geringem Mafle &ndern konnen.

Der Anstieg der induzierten Spannung abseits der Idealposition ist ebenfalls
in Abbildung 8.3 zu erkennen. Der Anstieg betrdagt 25 Vem ™!, was zeigt wie
wichtig eine prazise Positionierung des Hyperthermie-Einsatzes ist.

Die Untersuchungen dieses Abschnitts zeigen die Funktion der Selbstkom-
pensation sowie die optimale Positionierung der Spule und die induzierte
Spannungin das MPI-System bei einer maximalen Leistungvon 350 W. Durch
die Abweichung der optimalen Position des Hyperthermie-Einsatzes vom
Zentrum ist bei der Integration in ein MPI-Bildgebungssystem eine erneute
Evaluierung der Position im Bildgebungssystem notwendig. Hierfiir kann
der Hyperthermie-Einsatz mit einer geringen Leistung betrieben werden,
das Signal an den Ausgiangen der LNAs des Bildgebungssystems gemessen
und der Hyperthermie-Einsatz verschoben werden, bis das gemessene Si-
gnal minimal ist. Erst nach erfolgreicher Positionierung sollte die Leistung
schrittweise erhoht werden bis die angestrebten 350 W erreicht sind.
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8.4 Leistungsabhangigkeit der
Selbstkompensation

Ziel der Arbeitist die Integration des Hyperthermie-Einsatzes in ein kom-
merzielles Bildgebungssystem. Wie in Kapitel 3 dargestellt, ist die Kopplung
der Systeme tiber Magnetfelder und daraus entstehende mogliche Bescha-
digungen des Bildgebungssystems das zentrale Problem dieser Arbeit.

Zur Losung wurde ein geometrischer Ansatz gewahlt, welcher es ermoglicht,
die Kopplung zwischen den Systemen zu kompensieren. In diesem Kapitel
wird die Kompensation der Kopplung messtechnisch quantifiziert und an-
schliefiend diskutiert. Dazu wird die Spule fiir eine optimale Kompensation
an dem in Unterabschnitt 8.3.2 ermittelten Ort platziert.

8.4.1 Messung und Darstellung der Daten

Um die Kopplungskompensation wahrend eines Erwarmungsszenarios zu
evaluieren, muss die Energietibertragung zwischen Hyperthermie-Einsatz
und Bildgebungssystem gemessen werden. In Unterabschnitt 8.3.1 konn-
te die grundsatzliche Funktion der Selbstkompensation gezeigt und die
optimale Position fiir die Kompensation ermittelt werden.

Hier wird das Kompensationsverhalten bei verschiedenen Leistungen quan-
tifiziert. Dazu wird der Hyperthermie-Einsatz an der in Unterabschnitt 8.3.2
ermittelten Position platziert und mit einer geringen Leistung von 10 W
versorgt. Dabei wird die in die replizierte Spule des Bildgebungssystems
induzierte Spannung gemessen. Die Leistung, mit welcher der Hyperthermie-
Einsatz versorgt wird, wird schrittweise erhoht und die induzierte Spannung
gemessen. Die Messwerte sind in Tabelle 8.3 aufgelistet und in Abbildung 8.4
grafisch dargestellt. Die Messung der Spannung erfolgte tiber ein Oszillo-
skop, mit einem Eingangswiderstand von R=1MJ(). Daraus lasst sich die
ubertragene RMS-Leistung aus der Spitzenspannung U, mit
1 Upp
RMS— 3

2 R

ermitteln. Aus der so berechneten Leistung kann wiederum der Leistungs-

pegel
P
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Tabelle 8.3 — Induzierte Spannung in das Spulenreplikat

Sendeleistung/W  Induzierte Spannung/ Vy,

10 0,7
20 1,4
50 2,1
75 3,0
100 3,8
150 53
200 6,3
250 78
300 8,8
350 10,8
= 10 2
~
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i
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Abbildung 8.4 — Induzierte Spannung in das Spulenreplikat
Fiir verschiedene Sendeleistungen zeigt die induzierte Spannung einen nahezu linearen
Anstieg.

des Signals ermittelt werden, wobei P die Gibertragene Leistung und P, die
gesendete Leistung sind. Da die gesendete Leistung eine RMS-Leistung ist,
muss auch die tibertragene Leistung eine RMS-Leistung sein, daher ergibt
sich ein Faktor 1/2in der Berechnung der Leistung aus der Spannung. Die
absoluten Uibertragenen Leistungen und Leistungspegel sind in Tabelle 8.4
aufgelistet und in Abbildung 8.5 grafisch dargestellt.

8.4.2 Diskussion

Aus Tabelle 8.3 ist ersichtlich, dass selbst bei der maximal zuldassigen Leis-
tung von 350 W nur eine Spannung von 10,8 V,,, induziert wird. Tabelle 8.4
zeigt, dass fir eine Last von R=1M¢2 eine Leistung von P=14,58 uW tber-
tragen wird. Das entspricht einer Dampfung der tibertragenen Leistung

17



KAPITEL 8. VALIDIERUNG DES HYPERTHERMIE-EINSATZES

Tabelle 8.4 — Ubertragene Leistung und Ddmpfung zum Spulenreplikat

gesendete Leistung/W  ibertragene Leistung/nW Dampfung/dB

10 61,25 -82,12
25 245,00 -80,09
50 551,30 79,57
75 1125,00 78,23
100 1805,00 7743
150 3511,00 -76,30
200 4961,30 76,05
250 7605,00 75,17
300 9680,20 -74,91
350 14580,00 73,80
4
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Abbildung 8.5 - Ubertragene Leistung und Dimpfung zum Spulenreplikat
Die Uibertragenen Leistungen steigen exponentiell mit der Sendeleistung an (oben),
wihrend die Ddmpfung (unten) mit steigender Leistung abnimmt.
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von —73,80 dB und im Vergleich zu einem unkompensierten Hyperthermie-
Einsatz (siehe Tabelle 6.3) einer Verbesserung von

—73,80 dB—(—23,24 dB) = —50,56 dB. (8.3)

Dieinduzierte Spannungist um den Faktor 337 geringer als bei einem unkom-
pensierten Hyperthermie-Einsatz. Die erwartete induzierte Spannung ist
mit 10,8 V gering genug, um Beschadigungen am MPI-System zu verhindern,
denn typischerweise sind die Transistoren der LNAs des Bildgebungssys-
tems die empfindlichsten Komponenten des MPI-Systems und verfligen
tiber Spannungsfestigkeiten von 20V (z. Bsp. JFET BF862, [156]).

Rauscharme Verstarker haben, ebenso wie Oszilloskope, einen hohen Ein-
gangswiderstand. Zudem liegt die Erwarmungs-Frequenz von 700 kHz im
Empfangsband des Bildgebungssystems und die Empfangsfilter des MPI-
Systems sind hochimpedant fiir diese Frequenz, um einen Spannungsein-
bruch zu verhindern. Demzufolge ist die Annahme einer hohen Systemim-
pedanz, und die daraus ermittelten tibertragenen Leistungen, realistisch.
Fir Leistungen im pW-Bereich kann zudem davon ausgegangen werden,
dass thermische Effekte keinen schadlichen Einfluss auf die Bauteile des
Bildgebungssystems haben.

Die Spannungim MPI-System kann mit einem Filter weiter reduziert werden
und somit simultane Bildgebung und Hyperthermie ermoglicht werden.
Der Filter kann aufgrund der geringen tibertragenen Leistung sehr klein
dimensionert werden. Beireiner Filterung der unkompensiert tibertragenen
Leistung muss eine viel hhere Dampfung des Filters erbracht werden, was
wiederum das Partikelsignal deutlich starker dimpft. Zudem mitisste die
hohere tibertragene Leistung, die immerhin im Bereich von einigen Watt
liegt, bei der Dimensionierung des Filters beachtet werden.

Daneben fallt auf, dass die Dampfungmit steigender Sendeleistung abnimmt.
Daraus kann gefolgert werden, dass hier der Zusammenhang zwischen Sen-
deleistung und ibertragener Leistung nicht linearist. Typische nichtlineare
Effekte sind Sattigungseffekte, wie sie in magnetischen Materialien oder
in Dielektrika auftreten. Eine nahere Untersuchung dieser Effekte wurde
nicht durchgefiihrt, da es eine Vielzahl moglicher Faktoren gibt, die le-
diglich zu einer Spannungsreduktion von ca. 2,35 V beziehungsweise eine
Leistungsreduktion von 12,43 pW fiithren wiirden.
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8.5 Partikelerwdrmung

Nach der technischen Evaluierung des Hyperthermie-Einsatzes, wird die
Temperaturerhohung von Nanopartikel-Suspensionen durch magnetische
Hyperthermie untersucht. Aus Abschnitt 8.1ist bekannt, dass die Leistung
des Hyperthermie-Einsatzes kithlungsbedingt verringert werden musste.
Eine Fragestellung ist daher, wie hoch ein Temperaturanstieg unter die-
sen Einschrankungen moglich ist. Diese Frage soll im folgenden Abschnitt
betrachtet werden.

Dazuwurde eine Probe Resovist® (Bayer Schering Pharma AG, Berlin, Deutsch-
land) mit einem Volumenvon 200 pnLund einer Konzentrationvon 0,5 molg.L~*
als Partikelprobe gewahlt und unter verschiedenen Bedingungen magne-
tisch erwarmt. Resovist ist als Goldstandard in der Magnetpartikel-Bildge-
bung weit verbreitet, wird bei Anwendungen in der Bildgebung allerdings
in verdiinnter Form verwendet.

8.5.1 Messungund Darstellung der Daten
Vorversuch - Infrarot-Thermographie

Fiir die Uberpriifung der Partikelerwirmung wurde der Hyperthermie-
Einsatz bei seiner Maximalleistung von 350 W betrieben. Mittels Infrarot-
Thermographie wurde die Erwarmung einer Partikelprobe tiber die Zeit
aufgenommen. Die Warmebilder sind in Abbildung 8.6 abgebildet. Es ist
deutlich zu erkennen, dass sich die Partikel im unteren Teil der Glasampulle
erwarmen, wihrend die Luft im oberen Teil der Ampulle sich nicht erwarmt.
Zudem ist zu beobachten, dass sich das Gehause des Hyperthermie-Einsatz-
es trotz Kithlung erwarmt, weshalb die Probe von der Warmestrahlung des
Einsatzes isoliert werden muss, um eine Verfalschung der Messergebnisse
zuverhindern. Die Temperaturverldufe zu den Messpunkten M1 und M2 sind
in Abbildung 8.7 dargestellt

Hauptversuch - Temperaturmessung mit fiberoptischem Thermometer
Zu Beginn der Versuchsreihe wurde die Partikelprobe in einer Glasampulle

mit einem Durchmesser von 10 mm im Hyperthermie-Einsatz platziert und
erwarmt. Die Probe wird in Zyklen von 7 min fiir je 2 min magnetisch erwarmt.
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Abbildung 8.6 — Infrarotnachweis der Partikelerwiarmung

In Intervallen von 30 s wurden Infrarotbilder wahrend einer Partikelerwdrmung, durch
magnetische Hyperthermie, aufgenommen. Im Verlauf der Zeit von ¢t =0s bis t =90s
ist deutlich die Erwarmung der Partikel von ca. 20 °C auf 30 °C zu erkennen (M1). Der

Vergleichspunkt (M2) im oberen Teil der Glasampulle erwadrmt sich wahrenddessen
nur geringfiigig.

Die Erwarmung der Spule des Hyperthermie-Einsatzes kann allerdings dazu
fiihren, dass sich die Partikel iber Warmestrahlung aufheizen.

Um auszuschliessen, dass sich die Partikel im Wesentlichen durch die War-
mestrahlung der Spule erwarmen und um einen Warmeabtransport durch
das Gefaflsystem des Menschen zu simulieren, wurden diese in einem Was-
serbad mit den Maflen 3,4 cm x 3,4 cm x 2,44 cm und einem Wasservolumen
von 28,21 mL platziert, was dem 140-fachen des Probenvolumens entspricht.
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Abbildung 8.7 — Temperaturverlauf der Messpunkte M1und M2

Messpunkt M1 (blau), welcher auf Hohe der Partikel platziert ist, zeigt einen Tempe-
raturanstieg von 10 K auf 30 °C, iiber einen Zeitraum von 90 s. Der Vergleichsmesspunkt
M2 (rot), welcher an einem Punkt oberhalb der Partikel platziert ist, erfahrt im gleichen
Zeitraum nur einen Temperaturanstieg von 2 K auf 21 °C.

Die Mafle des Wasserbades und die Forderrate der Pumpe orientieren sich an
den hochsten Werten, die in einem menschlichen Korper auftreten konnen
und somit zum grofiten Warmeabtrag aus der erwarmten Region fiihren
konnen. Die Grundflache des Wasserbades liegt in der Groflenordnung der
Pulmonararterie, welche typischerweise einen Durchmesser von 2,5 cm bis
3,1 cm aufweist [157].

Dem Wasserbad wird tiber eine Pumpe stetig frisches Wasser aus einem
Wasserreservoir zugefiihrt und Wasser aus dem Wasserbad wird zurtick ins
Wasserreservoir geleitet. Die verwendete Pumpe hat eine maximale Forder-
rate von 222 mLs~!. Selbst bei einem Bruchteil der maximalen Forderrate
der Pumpe, kann von einem vergleichsweise hohem Volumenstrom und
Warmeabtrag ausgegangen werden. Das Herzzeitvolumen ist die Menge Blut,
die in einer Minute vom Herzen gepumpt wird. Es bestimmt den maximalen
Volumenstrom der im Blutsystem auftritt und ist daher ein geeigneter Ver-
gleichswert fiir die Forderrate der Frischwasserzufuhr. Das Herzzeitvolumen
in Ruhe betragt etwa 83,3 mLs ™! [157] und ist damit deutlich geringer als der
Volumenstrom der Pumpe. Durch die hohe Forderrate ist ein ausreichend
hoher Volumenstrom um die Probe vorhanden und Frischwasserzufuhr
verhindert die Erwdrmung des Wasserbads.

Um eine Temperaturabhangigkeit der magnetischen Hyperthermie aus-
zuschliessen und eine Erwdrmung im Bereich der menschlichen Korper-
temperatur zu simulieren, wurde das Wasserbad in einem dritten Versuch
auf eine Temperatur von 37,5 °C erwarmt. Die Temperierung des Wassers
erfolgt tiber einen Tauchsieder und ein Thermostat im Wasserreservoir.
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Abschliessend wurde ein Versuch mit einer Wassertemperatur von 45 °C
durchgefiihrt, um das Verhalten in einer erwarmten Umgebung zu simu-
lieren. Wahrend der Messung wurde die Temperatur der Partikel und der
Spule mittels fiberoptischem Thermometer gemessen. Der Aufbau fir die
Messung der Partikelerwarmung ist in Abbildung 8.8 zu sehen.

Abbildung 8.8 — Messung der Partikelerwarmung

Zur Evaluierung der Partikelerwdrmung wird das Probengefaf} (a) in einem Wasserbad (b)
platziert. Das Wasserbad kann anstelle des HIFU-Wandlers im Hyperthermie-Einsatz (c)
platziert werden. Die Grundflache des Wasserbads betragt 3,4 cm x 3,4 cm und entspricht
damit etwa der Querschnittsflache der Pulmonararterie, welche einen Durchmesser
von etwa 2,5 cm bis 3,1 cm hat. Das Wasserbad wird iiber eine Pumpe (nicht im Bild)
mit Frischwasser aus einem grofieren Wasserreservoir versorgt. Die Pumpe hat ein
Fordervolumen von 222mL s~!, mehr als dem doppelten des Herzzeitvolumens in
Ruhe von etwa 83,3 mLs~!. Die Temperatur der Partikel wird iiber ein fiberoptisches
(d) Thermometer aufgezeichnet.

8.5.2 Diskussion

In Abbildung 8.9 sind die fiberoptischen Temperaturmessungen fiir die
Experimente ohne Wasserbad, mit Wasserbad, auf 37,5°C und auf 45°C
temperiert dargestellt. Die Partikeltemperatur (in blau) kann mit der Spulen-
temperatur (inrot) verglichenwerden. Zur besseren Orientierung, gerade bei
Messungen mit temperiertem Wasserbad, wurden die Erwarmungszyklen
blau hinterlegt.

123



KAPITEL 8. VALIDIERUNG DES HYPERTHERMIE-EINSATZES

Messung ohne Wasserbad

s

= 60
3 35|

o]

o

g 30| 140
2

3

z B 120

o}

(=

Zeit / min
Mit Fluss, ohne Temperaturkontrolle

O
° =1 60
o 295
2

@

= 29 -

g 140
E 28.5 |-

[<b}
& 28 120
—

o}
A

Zeit / min
Mit Fluss, Temperatur bei 37,5 °C

s

= - 60
3 40

@ -1 50
a

£ 140
2 381

_%3 -130
o

o}

(=l

Zeit / min
Mit Fluss, Temperatur bei 45 °C

O

O\ 48 -

é -1 60
(o]

3

oy

46 |-

E 110
3

=

ERR=

(=9

Zeit / min

Abbildung 8.9 - Ergebnis der Partikelerwirmung

In den dargestellten Kurven sind die aufgezeichneten Partikeltemperaturen (blau) und
Spulentemperaturen (rot) aufgezeichnet. Die Hyperthermie-Dauer betragt 2 min und
ist mit einem blauen Hintergrund markiert. In der Messung ohne Wasserbad ist ein
Temperaturhub tiber 5 Zyklen von 15 K zu erkennen. Mit Wasserbad und Fluss verringert
sich der Temperaturhub auf 1,5 K. In beiden temperierten Fillen ist die Uberlagerung
der Hyperthermie mit der Wassertemperierung auffillig. Dennoch kann fiir beide Falle
ein Temperaturhub bestimmt werden, der jeweils bei etwa 1,3 K liegt.
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8.5. PARTIKELERWARMUNG

Partikelerwirmung ohne Wasserbad

Bei der Erwarmung ohne Wasserbad sind deutlich die Erwarmungs- und
Kihlzyklen zu erkennen. Innerhalb von 2 min lasst sich hier ein Tempera-
turanstieg von 9 K beobachten. Es ist zudem erkennbar, dass die Spulen-
temperaturin den Kiihlzyklen stets auf eine Grundtemperatur zurtickfallt,
was die Effektivitat der Spulenkiihlung zeigt. Die Partikel hingegen fallen
nicht auf die gleiche Ausgangstemperatur zurtick.

Dementsprechend ist die Temperatur der Partikel nach jedem Erwarmungs-
zyklus hoher als im vorigen Zyklus. Das zeigt, dass im Falle eines geringen
Warmeabtrags aus der Probe ein Interleaved-Ansatz gewéahlt werden kann,
um eine hohere Partikelerwarmung zu erreichen als es in einem einzelnen
Erwarmungszyklus moglich ware. Im vorliegenden Versuch konnte so ein
Temperaturhub von 15 Kin 5 Zyklen erreicht werden.

Aus der Temperaturkurve kann zudem tiber die ISM (vgl. Abschnitt 5.3.3)
die SAR des Systems ermittelt werden, diese betragt 10 Wg—!. Dabei muss
beachtet werden, dass die Probe nur durch die Glasampulle zur Umgebung
isoliert ist und der ermittelte SAR-Wert aufgrund des Warmeabtrags etwas
zu gering ausfallt.

Partikelerwirmung mit Wasserbad/Fluss, ohne Temperierung

Fir die Erwarmung der Partikel im Wasserbad mit Fluss 1asst sich ein deut-
lich verringerter Temperaturhub von 1,5 K beobachten. Dazu kommt ein
sehr schneller Abfall der Temperatur nach Beenden des Erwdrmungszy-
klus. Die Temperatur fallt hier schon nach 40 s zurtick auf den Anfangswert,
ohne Wasserbad und Fluss benotigt der Temperaturabfall der Partikel auf
Raumtemperatur mehr als 5 min

Eine Erwdarmung in mehreren Zyklen bewirkt keinen zusatzlichen Tempe-
raturhub im Vergleich zu einem Einzelzyklus. Der Grund ist, dass die Zeit,
welche die Partikelprobe bendtigt, um auf den Anfangswert zu fallen, kleiner
ist als die Zeit des Kiihlzyklus. Eine Erwarmung mit mehreren Zyklen, welche
einen zusatzlichen Temperaturhub leistet, ist nur dann moglich, wenn die
Zeit des Kiihlzyklus kiirzer ist als die Zeit, welche die Probe bendtigt, um auf
ihre Anfangstemperatur zu fallen.
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Partikelerwirmung mit Wasserbad/Fluss, mit Temperierung auf 37,5 °C

Bei der Partikelerwarmung mit temperiertem Wasserbad ist deutlich die
Uberlagerung der Partikelerwarmungund der Thermostatregelung zu erken-
nen. Die Partikelerwarmung lasst sich gut mit den Warmezyklen korrelieren,
da die Erwidrmungszyklen bekannt sind. Durch die Uberlagerungist es al-
lerdings nicht trivial, die Temperaturerhohung zu ermitteln.

Der Temperaturverlauf, welcher durch das Thermostat verursacht wurde,
lasst sich, vor Allem im Bereich der Abkiihlung, gut durch eine Exponenti-
alfunktion annahern. Liegt nun ein Scheitelpunkt des Temperaturverlaufs,
der durch die magnetische Hyperthermie erzeugt wird, in einem solchen
Bereich, solasstsich die Differenz zwischen Scheitelpunkt und angenaherter
Thermostattemperatur ermitteln. Das Verfahrenist in Abbildung 8.10 darge-
stellt und in Abschnitt A.8 naher beschrieben. Der gewahlte Scheitelpunkt
ist Ms=(896,48285,39,4071 °C). Der Scheitelpunkt wurde gewahlt, da hier
die Ableitung, also die Anderung der Temperatur, gerade verschwindet. Die
Parameter der Exponentialfunktion vom Typ

T=Ae *4C

wurden ermittelt zu: A=40,0309°C, k=0,1191s"!, C=2,1287°C. Der Tem-
peraturhub, welcher nach diesem Verfahren ermittelt wurde, betragt ca.
1,3 Kund liegt im selbem Bereich wie bei untemperierter Messung.

Partikelerwdrmung mit Wasserbad/Fluss, mit Temperierung auf45°C

Auch bei dieser Messung ldsst sich die Uberlagerung von Hyperthermie-
induzierter Erwarmung und Thermostat-induzierter Erwarmung erkennen.
Die Temperaturdifferenz wird erneut nach dem Verfahren ermittelt, wel-
ches bereits im vorigen Abschnitt verwendet wurde. Der Scheitelpunkt ist
hier gewahlt als Mg = (888,95185,46,6222 °C) und die Parameter der Expo-
nentialfunktion wurden ermittelt zu: A = 22,3178°C, k = 0,5055s~ ! und
C'=31,1129°C. Der ermittelte Temperaturhub betragt ca. 1,3 Kund ist somit
ahnlich wie bei der Temperierung auf37,5°C.

Zusammenfassung - Diskussion Partikelerwdrmung
Die hohe Konzentration an Eisen, wie sie fiir die Ermittlung der Partikel-

erwarmung verwendet wurde, wird sich nur im Korper vorfinden, wenn
diese sich gezielt sammeln konnen. Hierzu konnen verschiedene Methoden
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Abbildung 8.10 - Ermittlung des Temperaturhub bei Uberlagerung

Fiir die Darstellung der Temperaturdifferenz bei Uberlagerung sind die beiden
betroffenen Falle dargestellt. Fiir beide Falle sind sowohl die interpolierten Exponen-
tialfunktionen, als auch die Temperatur der Uberlagerung und der interpolierten
Temperierungskurve abgetragen. Die Differenz der Temperaturen wurde auf die
Temperaturachse projiziert. Beide Temperaturhiibe liegen beica. 1,3 K.

verwendet werden: Oberflaichenmarker konnen die Partikel an das Zielge-
webe binden oder eine lokale Freisetzung der Partikel sorgt kurzzeitig fiir
eine hohe Partikelkonzentration. Im Blutkreislaufjedoch wiirden sich die
Partikel schnell verteilen und die Konzentration ware deutlich geringer.
Die Zirkulationszeiten der Partikel konnen sehr unterschiedlich sein, so
lassen sie sich schon nach kurzer Zeit kaum noch in Blutgefaflen nachwei-
sen, da Resovist sehr schnell von Milz- und Leber aufgenommen wird [158].
Der Grund, weshalb trotz dieser Umstande eine hoch konzentrierte Reso-
vistprobe verwendet wurde ist, dass nicht fiir die Hyperthermie optimiert
wurde. Die Anforderungen an Partikel fiir die Bildgebung unterscheiden
sich grundlegend, so wird fiir die Bildgebung ein Partikel bevorzugt welches
keine Hysterese ausbildet, fiir die Hyperthermie ist die Ausbildung einer
Hysterese mit moglichst grofier Flache essentiell.
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Obwohl die Anforderungen aus Tabelle 6.2 in Bezug auf magnetische Feld-
starke und Erwarmungsrate nicht erfiillt werden konnten, konnte gezeigt
werden, dass die Partikel durch den Hyperthermie-Einsatz magnetisch er-
hitzt werden konnen. Ohne Kiihlung der Probe ist ein Temperaturhub von
bis zu 15 K moglich und selbst bei starkem Warmeabtransport sind Tem-
peraturhiibe von rund 1,3 K moglich. Durch die hohe Pumpleistung ist der
Warmeabtransport vergleichsweise hoch. Daherist anzunehmen, dass das
Erwarmungsverhalten bei einer Anwendung im Korper besserist. Vorausset-
zung flr diese Annahme ist eine entsprechend hohe Partikelkonzentration
im Erwarmungsfeld. Alternativ konnen spezifische, fiir die Hyperthermie
entwickelte, Partikel eine bessere Energieumsetzung ermoglichen.

Angesichts dieser Ergebnisse ist eine Anwendung von Hyperthermie mog-
lich, wenn ein voriger Temperaturhub, beispielsweise durch HIFU erfolgt ist.
Typische Temperaturen bei der Anwendung von Hyperthermie zur Krebs-
bekdmpfung liegen bei 42,5 °C bis 43 °C [159, 160]. Bei alleiniger Anwendung
des Hyperthermie-Einsatz ist eine Gewebezerstorung nicht anzunehmen.
Hierfiir miisste auf die Moglichkeit, Peripheriegerate zu installieren, ver-
zichtet werden, um effektivere, durchgehende Heizwindungen zu nutzen
und hohere magnetische Feldstarken zu erreichen.

8.6 Literaturbezogene Diskussion

In diesem Abschnitt werden vorangegangene Arbeiten zur Kombination von
MPI und MFH vorgestellt und mit dieser Arbeit verglichen. Zudem wird die
erreichte SAR mit Literaturangaben zur magnetischen Hyperthermie vergli-
chenund eingeordnet. Abschlieffend werden das Potential und die Grenzen
fiir die Erhohung der magnetischen Feldstarke, auf Basis von physikalischen
und biologisch limitierenden Faktoren besprochen.

8.6.1 Arbeiten zur Kombination von MPI und MFH

Nur wenige Vorarbeiten beschéaftigen sich mit der Kombination von MPI
und MFH, obwohl die Notwendigkeit einer Kombination bekannt ist [21].

Die erste und einzige bekannte praktische Umsetzung einer Kombination
von MPIund MFH nutzt zwei separate Gerate fiir die mehrdimensionale Bild-
gebungund die magnetische Hyperthermie. Das Untersuchungsobjekt muss
zwischen beiden Systemen manuell gewechselt werden [16]. Zudem arbeitet
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das System sowohl fiir MPI als auch MFH mit einer Frequenz von 300 kHz,
wahrend fiir MPI eine maximale Frequenz von 150 kHz empfohlen wird [97].

Wells et al. konnten MFH mit der nativen Anregungsfrequenz eines MPI-
Bildgebungssystems, von 25 kHz zeigen. Dafiir nutzten sie Partikel mit einer
Eisenkonzentration von 0,935 molg.L~! und magnetische Flussdichten von
bis zu 12mT. Unter diesen Bedingungen konnten SAR-Werte von bis zu
2,5Wg~! erreicht werden. Eine Verbesserung der Hyperthermieleistung
ist jedoch, durch die technischen Grenzen des Bildgebungssystems, nur
bedingt moglich.

Alsweiteren Ansatzhaben He et al. eine Simulationsstudie fiir ein kombinier-
tes MPI-MFH-Gerat vorgestellt. Dabei entwickeln sie ein alleinstehendes
System, welches Magnetpartikel-Bildgebung und magnetische Hyperther-
mie ohne Integration eines zusatzlichen MFH-Einsatzes in ein bestehendes
Bildgebungssystem moglich macht [161]. Dieser Ansatz bietet den Vorteil,
dass eine Positionierung des MFH-Einsatzes nicht notwendig ist und da-
mit eine einfache Anwendung ermoglicht wird. Ein integrierbares System
hingegen bietet mehr Flexibilitat, da der gewéhlte Einsatz je nach Anforde-
rung getauscht werden kann. So konnen MFH-Einsatze mit verschiedenen
Hyperthermie-Frequenzen oder Einsatze mit vollig anderen Anwendungen
genutzt werden(z. Bsp. Empfangsspulen mit erhohter Sensitivitat, vgl. [67]).

Mit dem in dieser Arbeit vorgestellten Ansatz kann Magnetpartikel-Bildge-
bung bei seiner gangigen Frequenz von 25 kHz durchgefiihrt werden und fir
die magnetische Hyperthermie eine geeignetere Frequenz, in dieser Arbeit
700 kHz, gewahlt werden. Durch die Integrierbarkeit des Hyperthermie-
Einsatzes in ein MPI-System muss das Untersuchungsobjekt nicht zwischen
verschiedenen Geraten getauscht werden. Damit ist der Hyperthermie-Ein-
satz der erste seiner Art, der einen ibergangslosen Wechsel zwischen MPI
und MFH ermdéglicht.

8.6.2 Vergleich der SAR zu anderen MFH-Systemen

Zur Einordnung der ermittelten SAR-Werte des Hyperthermie-Einsatzes,
wird dieser mit Werten aus anderen Publikationen zum Thema magnetische
Hyperthermie verglichen. Dabei muss beachtet werden, dass die SAR von
der magnetischen Feldstarke, der Frequenz des magnetischen Feldes und
einer Vielzahl an Eigenschaften des verwendeten Ferrofluids abhangt. Die
Parameter zwischen den vorgestellten Systemen und dem Hyperthermie-
Einsatz dieser Arbeit, sowie untereinander, unterscheiden sich erheblich.
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Dennoch ermoglicht der Vergleich der SAR, als Maf fiir die Energieabsorp-
tion pro Masse, eine Einschatzung der Eignung des Hyperthermie-Einsatzes
magnetische Hyperthermie durchzufiihren.

In Abschnitt 8.5.2 wurde der SAR-Wert einer Resovist-Probe im Hyperther-
mie-Einsatz ermittelt. Die SAR betrdgt 10 Wg~! bei einer Frequenz des ma-
gnetischen Feldes von 700 kHz und einer magnetischen Flussdichte von
4,18 mT. Das Volumen der Resovist-Probe betragt 200 pLL und die Eisenkon-
zentration 0,5 molp. L.

Gneveckow et al. berichten zu ihrem klinischen MFH-System ,MFH300F*
von SARpg-Werten bis zu 35 Wg ™! bei einer Dispersion aus Magnetit- und
Maghemit-Nanopartikeln mit einer Eisenkonzentration von 2 molg.L~!. Die
Frequenz des magnetischen Feldes betragt 100 kHz und die magnetischen
Flussdichte bis zu 21 mT. Insbesondere erwahnen sie, dass die Probe zur
Bestimmung der SAR mindestens 5 mL betragen muss, da sonst der Warme-
abtransport an die Umgebung besonders fiir kleine Proben zu stark ist [84].

Zhang et al. geben Werte von 4,5 Wg™! fiir unbeschichtete und 75 Wg ! fiir
beschichtete Magnetit-Nanopartikel bei einer Frequenz von 55 kHz und
einer magnetischen Flussdichte von 20 mT an [162].

Phadatare et al. erreichen 25 Wg~! bei einer Frequenz von 265 kHz und
einer magnetischen Flussdichte von 3,77 mT. Dazu entwickelten sie ein
SAR-optimiertes Material CoFe,0,@NigsZngsFe20,4, bei dem sie die magne-
tische Kopplung von magnetisch hartem Material (CoFe,0,) mit magnetisch
weichem Material (NipsZngsFe,0,) nutzen [163].

Die dargestellten Arbeiten zeigen, dass der erreichte SAR-Wert des Hyper-
thermie-Einsatzes im Bereich tiblicher SAR-Werte fiir MFH liegen. Zudem
wird, vor allem aus der Publikation von Phadatare et al., der Einfluss des
verwendeten Ferrofluids deutlich. Die Versuche im Rahmen dieser Arbeit
wurden mit Ferrofluid durchgefiihrt, welches fiir die Bildgebung geeignet
ist, aber gerade fiir eine MFH-Anwendung, nicht optimal ist. Daher liegt
viel Potential in der Entwicklung geeigneter Partikel, um die Hyperthermie-
Anwendung mit dem vorgestellten Hyperthermie-Einsatz weiter zu verbes-
sern.

8.6.3 Potential und Grenzen der magnetischen Feldstarke
Die magnetische Feldstérke ist einer der Parameter fiir MFH-Anwendungen

die durch technische Weiterentwicklung des Hyperthermie-Einsatz verbes-
sert werden kénnen und bereits als Optimierungspotential identifiziert wur-
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den.Zudem ist aus dem linearen Modell der MFH (Abschnitt 5.3.2) bekannt,
dass die SAR quadratisch mit dem magnetischen Feld ansteigt. Dagegen
konnte, unter Anderem durch Kerroum et al. [164] oder Iacovita et al. [165],
gezeigt werden, dass eine Erhohung der magnetischen Feldstarke zu einer
Sattigung der SAR fiihrt. Eine Erhohung der magnetischen Feldstarke fiihrt
daher nur beschrankt zu verbesserten MFH-Anwendungen.

Neben der Limitierung durch Sattigungseffekte der SAR ist ein weiterer limi-
tierender Faktor bei medizinischen Anwendungen von MFH die Sicherheit
des Patienten. Die magnetischen Felder diirfen Patienten nicht schaden, da-
herist eine Diskussion von Grenzwerten fiir die Sicherheit der medizinischen
MFH-Anwendungnotwendig. In den ,Guidelines for limiting exposure to elec-
tromagnetic fields (100 kHz to 300 GHz)“ der International commission on
non-ionizing radiation protection [166] sowie der ,1999/519/EG: Empfehlung
des Rates vom 12. Juli 1999 zur Begrenzung der Exposition der Bevolkerung
gegentiber elektromagnetischen Feldern (0 Hz - 300 GHz) “ des Rates der
Europaischen Union [167], werden nur allgemeine Informationen gegeben.
In den Dokumente wird zwischen Ganzkorper-SAR und lokaler SAR unter-
schieden, wovon fiir eine medizinische MFH-Anwendung die lokale SAR der
passendere Referenzwert ist. Fiir eine lokale Exposition von Magnetfeldern
im offentlichen Raum, gemittelt iber 6 min, empfehlen beide Dokumente
eine SAR von 2 Wkg ™' fiir Kopfund Torso, sowie 4 Wkg ™" fiir Extremitaten.
In [166] werden zumindest Empfehlungen fiir ein berufliches Umfeld ausge-
sprochen. Hier betragen die lokalen SAR-Grenzwerte 10 Wkg ™! fiir Kopf und
Torso, sowie 20 Wkg ™! fiir Extremitéten. Diese SAR-Grenzwerte betrachten
jedoch kein therapeutisches Szenario, bei dem anwendungsbedingt hohere
SAR-Werte notwendig sein konnen. Es existiert also eine Liicke, sowohl aus
regulatorischer, als auch informativer Sicht fiir medizinische Anwendungen
mit magnetischen Feldern im Frequenzbereich von 100 kHz bis 1 MHz, die
adressiert werden muss.

Fir in-vivo Anwendungen verweisen Publikationen auf das Atkinson-Bre-
zovich-Limit [168], welches das Produkt aus Frequenz und magnetischer
Feldstéarke, im Original angegeben mit 4,85-10% Am~!s!, als Grenze angibt.
Neuere Publikationen erhohen den Grenzwert auf'9,46-10° Am~—'s~! [169],
was bei einer Frequenz von 700 kHz einer magnetischen Flussdichte von
etwa 17mT entspricht.

131






Spezifische
Absorptionsraten von Ferrofluiden

Neben der Entwicklung eines selbstkompensierenden Hyperthermie-Ein-
satzes, zur Integration in ein kommerzielles Magnetpartikel-Bildgebungs-
system ist eine Fragestellung dieser Arbeit, in wie weit verschiedene kom-
merziell erhaltlicher Ferrofluide fiir die Hyperthermie geeignet sind. Die
Untersuchung wurde mit dem Testaufbau realisiert, welcher in Kapitel 7
vorgestellt wurde. Die Eignung der Ferrofluide wird tiber ihre spezifischen
Absorptionsraten (vgl. Abschnitt 5.3.3) bestimmt, welche im Folgenden
vorgestellt und diskutiert werden.

9.1 Messungund Darstellung der Daten

Die SAR verschiedener Partikelsuspensionen wurden bei magnetischen
Flussdichten von 0 mT bis 30 mT ermittelt. Das Volumen der Proben und die
Eisenkonzentration sind in Tabelle 9.1 aufgelistet. Bei den Proben handelt es
sich um folgende kommerziell verfiigbare Ferrofluide: Resovist (Bayer Sche-
ring Pharma AG, Berlin, Deutschland), nanomag (micromod Partikeltechnolo-
gie, Rostock, Deutschland), FerroMag (Nanoprobes, Inc., Yaphank, Vereinigte
Staaten von Amerika) und perimag (micromod Partikeltechnologie, Ros-
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tock, Deutschland). Die spezifischen Absorptionsraten, in Abhangigkeit von
der magnetischen Flussdichte bei einer festen Erwarmungsfrequenz von
557 kHz, sind in Abbildung 9.1 dargestellt. Die spezifischen Absorptionsraten
wurden nach der ISM ermittelt.

Tabelle 9.1 - Volumen und Eisenkonzentration der Ferrofluidproben

Probenbezeichnung  Probenvolumen/uL Eisenkonzentration /mgmL ™

Resovist 20 28,0
nanomagD 20 nm 20 2,4
Ferromag PEG 100 nm 20 95,0
nanomagD 100 nm 20 2,4
Perimag 130 nm 20 8,5
nanomagD 250 nm 20 2,2
nanomag D 500 nm 20 10,0
T T T T T T T
1,200 - e Resovist P h

—e— nanomagD20nm
—o— Ferromag PEG 100 nm
80011 nanomagD 100 nm
—eo— Perimag130nm
600 || —®— nanomagD 250 nm
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Abbildung 9.1 — SAR bei unterschiedlichen magnetischen Flussdichten

Fiir verschiedene kommerziell erhaltliche Ferroluide wurde, bei einer festen Frequenz
von 557kHz, die SAR bestimmt. Die SAR nehmen mit steigender magnetischer
Flussdichte zu, der exakte Zusammenhang zur magnetischen Flussdichte ist jedoch
nicht erkennbar. Fiir eine Frequenz von 557 kHz weisen Partikel mit einer Gréfie zwischen
130nm und 250 nm die hochste SAR auf. Der, fiir die Bildgebung mit MPI, etablierte
Goldstandard Resovist zeigt vergleichsweise moderate SAR.

134



9.2. DISKUSSION

9.2 Diskussion

Fir die Messreihe wurden verschiedene Ferrofluide mit unterschiedlich gro-
flen Nanopartikeln verwendet. Im Bereich der MPIist Resovist als Referenz
verbreitet und soll daher auch hier als Referenz genutzt werden.

Aus der Kurvenscharin Abbildung 9.114sst sich erkennen, dass im unter-
suchten Intervall, grundsatzlich hohere magnetische Flussdichten zu einer
hoheren SAR fiihren, der exakte Verlaufjedoch sehr von den verwendeten
Partikeln abhangt. Bei Perimag 130 nm und Resovist lasst sich beobach-
ten, dass die Steigung der Kurven bei hohen magnetischen Flussdichten
geringer wird, was auf den Beginn von Sattigungseffekten hindeutet (vgl. Un-
terabschnitt 8.6.2). Eine Validierung der Sattigungseffekte erfordert jedoch
hohere magnetische Flussdichten.

Resovist ist mit einer SAR von 517,1 Wg~! bei einer magn. Flussdichte von
30mT,im mittleren Bereich der ermittelten SAR-Werte einzuordnen. Fiir
Resovist wird eine Grofienverteilung der Partikel von 20 nm bis 80 nm ange-
nommen.

Die SAR von nanomag D 250 nm, mit einem Wert von 1164,1 Wg~! und Per-
imag 130 nm, mit einem Wert von 979,46 W ¢! iibertreffen die SAR von
Resovist.

Partikel unter 130 nm und mit mehr als 250 nm haben deutlich schlechtere
Erwarmungseigenschaften und liegen sogar unter dem Referenzwert von
Resovist. Das lasst vermuten, dass eine optimale Partikelgrofie fiir die ma-
gnetische Hyperthermie, bei einer Erwdrmungsfrequenz von 557 kHz, bei
etwa 250 nm liegt.

In Abbildung 9.2 ist die Abhangigkeit der SAR von der Partikelgrofie, bei
einer magnetischen Flussdichte von 30 mT, aufgetragen. Es bestatigt sich,
der aus Abbildung 9.1 gewonnene Eindruck, dass sich Partikel mit einem
Durchmesser von 250 nm am besten erwarmen lassen, da sich hier ein lo-
kales Maximum zeigt. Es lasst sich allerdings auch ein geringeres lokales
Maximum bei einem Partikeldurchmesser von 50 nm erkennen.

Aus den Messungen lasst sich schliefen, dass grundsatzlich fiir hohere
magnetische Flussdichten hohere SAR-Werte zu erwarten sind. Jedoch
deutet sich an, dass es aufgrund von Sattigungseffekten eine maximale
magnetische Flussdichte gibt, ab der sich der SAR-Wert nicht erhoht. Ob
das in Abbildung 9.2 gefundene Maximum der Partikelgrofie von 250 nm
ein globales Maximum ist lasst sich aus den Daten nicht schlieflen. Weder
die Abhangigkeit der SAR von der magnetischen Flussdichte, noch von der
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Abbildung 9.2 — SAR bei unterschiedlichen Partikelgrofien

In dieser Darstellung wurden die ermittelten SAR-Werte, bei einer magnetischen
Flussdichte von 30 mT und einer Frequenz von 557 kHz, den zugehorigen Partikelgréfien
zugeordnet. Die Grafik bestétigt die Vermutung, dass Partikel mit einer Gréfle von 130 nm
und 250 nm die grofite SAR fiir die verwendete Erwarmungsfrequenz aufweisen.

Partikelgrofie, kann durch eine einfache Funktion beschrieben werden. Dies
verdeutlicht die Komplexitat der zugrundeliegenden Mechanismen, die in
Abschnitt 5.3.2 vorgestellt wurden.

9.3 Literaturbezogene Diskussion

Derin Kapitel 7 vorgestellte Aufbau (ACE-FF-HF-MF) orientiert sich am Auf-
bau von Garaio et al. [81], wurde jedoch in einigen Punkten verbessert. Der
Aufbauwurde mit einer Gradiometerspule 2. Ordnung ausgestattet, wahrend
vergleichbare Systeme [170-172] iber Gradiometer erster Ordnung verfiigen,
welche eine hohere Storanfalligkeit besitzen [173]. Ein Mechanismus zur
Feinjustierung der Anregungsfeldausléschung und eine Referenzspule zur
Anregungsfeldmessung (Unterabschnitt 7.1.3) bilden die Vorraussetzungen
fir eine Hysteresekurvenmessung, allerdings konnte im Rahmen dieser
Arbeit die entsprechende Signalkette nicht mit aufgebaut werden.

Der ACE-FF-HF-MF verfiigt iiber einen Wassermantel (Unterabschnitt 7.1.2),
um den Einfluss von Strahlungswarme zu verringern und so eine bessere
thermische Isolation der Probe zu erreichen. Der Einfluss der Isolation auf
die Ermittlung der SAR wurde eingehend von Hanson et al. untersucht. In
ihrem Paper konnten sie zeigen, dass erzwungene Konvektion, bei der die
Umgebungstemperatur moglichst konstant gehalten wird, zur hochsten
Linearitat im Temperaturanstieg fihrt [174]. Eine hohes Maf} an Linearitat
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ist essentiell fiir die Ermittlung der SAR. Der installierte Wassermantel halt
ebenfalls die Umgebungstemperatur konstant und verhindert zudem auch
die Temperaturanderungen durch Strahlungswarme.

Aus den Betrachtungen zur Isolation von Hanson et al., lassen sich Abwé-
gungen zur Art der Ermittlung der SAR anstellen. Wildeboer et al. [143]
haben die verschiedenen Verfahren analysiert und sprechen sich fiir die
Nutzung der CSM oder BLM zur Berechnung der SAR aus. Zudem argumen-
tieren sie, fiir die Nutzung der ILP, dass in einer therapeutischen Anwendung
das Frequenz-Feldstarke-Produkt ohnehin limitiert ist und daher lineares
Partikelverhalten angenommen werden kann. Diese Argumentation ist
nachvollziehbar, die Linearitat der Magnetisierung sollte jedoch durch Mes-
sung der Hysteresekurven verifiziert werden. Fiir die Nutzung der CSM muss
die Temperatur des Wassermantels tiberwacht werden, sodass der Korrek-
turterm LAT (vgl. Abschnitt 5.3.3)ermittelt werden kann. Die Nutzung der
BLM setzt lineare Warmeverluste voraus, was durch die Nutzung eines Was-
sermantels mit konstanter Temperatur als thermische Isolation, erfillt sein
miusste. Ein Nachweise der Linearitat der Warmeverluste steht jedoch aus.

Untersuchungen der spezifischen Absorptionsrate von Nanopartikel-Sus-
pensionen wurden bereits vielfach publiziert. Die meisten Veroffentlichun-
genbeschriankensich allerdings aufPartikel mit Durchmessern bis zu 100 nm
[71,142,175-179]. Einige wenige Veroffentlichungen beschaftigen sich mit
groferem Partikeln. So haben Lanier et al. eine breit aufgestellte Ubersicht
veroffentlicht, in der sie fiir Partikel mit Durchmessern bis zu 250 nm SAR-
Werte von bis zu 2200 Wg~! ermitteln konnten [141]. Ebenso haben Iacovita
et al. Partikel mit einem Durchmesser von ca. 250 nm untersucht und SAR-
Werte von 1400 Wg~! ermittelt [180]. Ein direkter Vergleich mit den in dieser
Arbeit vorgestellten Ergebnissen ist jedoch aufgrund der unterschiedlichen
Frequenz und magnetischen Flussdichte des Magnetfeldes nicht moglich.
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Zusammenfassung und Ausblick

In diesem Kapitel werden die Inhalte dieser Arbeit zusammengefasst und
ein Ausblick auf weiterfiihrende Entwicklungen auf Basis der erarbeiteten
Ergebnisse gegeben.

10.1 Zusammenfassung

Dievorliegende Arbeit beschéaftigt sich mit der Entwicklung eines Hyperther-
mie-Einsatzes zur Integrationin ein kommerzielles MPI-Bildgebungssystem.
Daneben wurde ein Aufbau zur Charakterisierung der Erwarmung von Fer-
rofluiden in hochfrequenten Magnetfeldern realisiert und verschiedene
kommerzielle Ferrofluide aufihre Erwarmungseignung hin untersucht.

10.1.1 Zusammenfassung - Hyperthermie-Einsatz

An die Entwicklung des Hyperthermie-Einsatzes bestanden zwei wesentli-
che Anforderungen. Zum Einen mussen Ferrofluide magnetisch erwarmbar
sein, zum Anderen darf das Bildgebungssystem nicht beschadigt werden.
Nebenbedingungen, wie die Integrierbarkeit eines HIFU-Wandlers oder geo-
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metrische Einschrankungen durch das MPI-Bildgebungssystem mussten
ebenso beachtet werden.

Eine gute Erwarmbarkeit der Partikel wird durch die Erzeugung hoher ma-
gnetischer Flussdichten bei einer Frequenz von 700 kHz im Erwarmungsfeld
realisiert. Die Unversehrtheit des MPI-Bildgebungssystems wurde sicher-
gestellt, indem der Hyperthermie-Einsatz als selbstkompensierender Ein-
satz realisiert wurde. Die Selbstkompensation des Einsatzes fiithrt zu einer
Abschwachung des Erwarmungsfeldes, sodass eine Abwagung zwischen
Selbstkompensation und Starke der magnetischen Flussdichte gefunden
werden musste.

Die Selbstkompensation basiert auf der Lorentz-Reziprozitat und einem
messhasiertem Ansatz und wurde zunachst an einem Kleinsignal-Prototyp
getestet. Fiirden finalen Hyperthermie-Einsatzwurden ein Kiihlsystem, eine
Impedanzanpassungund eine Softwaresteuerung entworfen und umgesetzt.
Fragestellungen zur Warmeleitung des Isolationslacks und der Spannungs-
festigkeit zwischen Zuleitungen, welche wahrend des Entwicklungsprozes-
ses aufkamen, wurden experimentell untersucht, um den fehlerfreien und
sicheren Betrieb des Einsatzes sicherzustellen.

Verschiedene Leistungsparameter des Einsatzes wurden experimentell aus-
gewertet und kritisch diskutiert. Durch Einschrankungen des Kihlsystems
konnte maximal eine kontinuierliche Leistung von 125 W oder 350 W tiber
einen Zeitintervall von 120 s appliziert werden. In der Folge liegt die maximal
erreichbare magnetische Flussdichte bei 4,18 mT flir 120 s, anstatt der ange-
strebten 10 mT. Die Positionsabhangigkeit der Selbstkompensation wurde
ermittelt und liegt mit Threm Minimum bei einer optimalen Position von
6,5 mm im Roboterkoordinatensystem und ist demnach leicht verschoben
zum FFP in Ruhe, welcher bei 0 mm liegt. Eine Fehlpositionierung fiithrt zu
einer Spannungserhéhung von 25 Vem ™. Die Qualitat der Selbstkompen-
sation in der Optimalposition liegt bei einer Dampfung von —50,56 dB im
Spannungspegel.

Abgeschlossen wird die Entwicklung des Hyperthermie-Einsatzes durch die
Erwdrmung von Ferrofluid unter verschiedenen Bedingungen des Warmeab-
transports. Die Ergebnisse zeigen: Der entwickelte Hyperthermie-Einsatz ist
in der Lage Ferrofluide ohne Warmeabtransport um bis zu 15 K zu erhitzen,
bei sehr hohem Warmeabtransport sind Temperaturhtibe von 1,3 K moglich.
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10.1.2 Zusammenfassung - Aufbau zur Charakterisierung der
Erwarmung von Ferrofluiden in hochfrequenten
Magnetfeldern

Der ACE-FF-HF-MF soll die SAR verschiedener Ferrofluide, als Maf} der Er-
warmbarkeit, aus dem gemessenen Temperaturverlauf ermitteln. Zusatzlich
soll das Gerat in der Lage, sein Hysteresekurven aufzunehmen.

Zur Umsetzung der Ziele wurde ein Feldgenerator entworfen, der eine mog-
lichst hohe magnetische Flussdichte erreichen soll. Die Feldgeneratorspule
kann sehr kompakt gebaut werden, da nur kleine Proben im Feldgenerator
Platz finden missen. Eine Fertigung aus Kupferrohr ermoéglicht eine Kiih-
lung aus dem Inneren der Spulenwindungen und damit eine Anwendung
hoher Strome. Zudem konnte gezeigt werden, dass eine aus Kupferrohr
gefertigte Spule einen geringeren Widerstand als eine ahnliche Spule aus
Hochfrequenzlitze bei der Heizfrequenz aufweist. Eine Impedanzanpassung
sorgt fiir eine optimale Ubertragung der Leistung vom Verstirker zum Feld-
generator. Das Zusammenspiel aus kompakter Bauweise, hohen Stromen,
geringem elektrischen Widerstand und Impedanzanpassung, ermoglicht
die Erzeugung hoher magnetischer Flussdichten. Der Aufbau kann bei einer
Frequenz von 580,2 kHz eine magnetische Flussdichte im Zentrum mit einer
Amplitude von 41,57 mT erzeugen.

Der Aufbau wurde mit einem Wassermantel versehen, um den Einfluss von
Strahlungswiarme auf die Probe zu verhindern. Auf den Probenhalter wurde
eine Gradiometerspule und eine Referenzspule aufgebracht, um Hystere-
sekurven aufnehmen und aus diesen die Hystereseverluste ermitteln zu
konnen. Ein fiberoptisches Thermometer erlaubt es, den Temperaturverlauf
der Erwarmung aufzuzeichnen, anhand dessen die SAR, als Maf} fiir die
Erwambarkeit eines Ferrofluids bestimmt werden kann.

Es wurden eine Reihe kommerzieller Ferrofluide aufihre SAR untersucht
und aufgrund ihrer Partikelgrofien verglichen. Die Ergebnisse der Unter-
suchung ergaben, dass die SAR von der Partikelgrofle abzuhangen scheint,
allerdings nicht tiber einen einfachen Zusammenhang zur magnetischen
Flussdichte. Dieses Ergebnis deckt sich mit Ergebnissen der Partikeltheorie
nach der auch die innere Struktur oder die Form der Partikel einen Einfluss
auf die SAR haben. Fiir die in dieser Arbeit untersuchten Proben ergibt sich
ein Maximalwert flir die SAR bei Partikelgrofien von etwa 250 nm bei einer
Frequenz von 557 kHz.
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10.2 Ausblick

Aus den Ergebnissen dieser Arbeit ergeben sich neue Fragestellungen und
Anforderungen, welche in zukiinftigen Untersuchungen beantwortet wer-
den sollten. Einige dieser Fragestellungen sollen nachfolgend vorgestellt
werden.

10.2.1 Ausblick - Hyperthermie-Einsatz

Ein notwendiger Schritt fiir die weitere Entwicklung des in dieser Arbeit vor-
gestellten Hyperthermie-Einsatzes ist die Integration in das kommerzielle
MPI-Bildgebungssystem. Ein ebenfalls am Institut fiir Medizintechnik der
Universitat zu Libeck parallel entwickeltes System [E.22] konnte bereits
erfolgreich in ein MPI-Bildgebungssystem integriert werden [E.23]. Das
bereits integrierte System basiert auf den gleichen Entwicklungskonzepten
wie das in dieser Arbeit vorgestellte System und belegt damit die Funktion
der magnetischen Selbstkompensation.

Eine Reduktion des gekoppelten Signals von Hyperthermie-Einsatz zu MPI-
Bildgebungssystem kann tiber symmetrische Filter im Empfangspfad des
Bildgebungssystems [181] oder durch Gegenkopplung des Signals [182] er-
folgen. Gelingt es, das Koppeln des Signals soweit zu verringern, dass es
niedriger als das Partikelsignal ist, kann gleichzeitige MFH und MPI erfolgen.
Die Reduktion des gekoppelten Signals muss daftir sehr schmalbandig sein,
um nicht Teile des Partikelsignals abzuschwachen.

Die Variation der Leiterdicke des Hyperthermie-Einsatzes ermoglicht die
Abwégung zwischen einer hohen Anzahl von Kompensationswindungen in
geringem Abstand, was zu einer potentiellen Verbesserung der Selbstkom-
pensation fiihrt, und einer geringeren Anzahl von Kompensationswindun-
gen in groflerem Abstand, was zu einem geringeren Leistungsbedarf fiihrt.
Aus einer verringerten Leiterdicke kann jedoch neben einem erhohten Leis-
tungsbedarf auch ein erhohter Spannungsabfall iiber dem Hyperthermie-
Einsatz hervorgehen. Eine systematische Abwagung der Vor- und Nachteile
ist notwendig, um verbesserte Hyperthermie-Einsatze zu entwickeln.

Die Kombination von MFH und MPI ermaoglicht die ortlich selektive Anwen-
dung von MFH [16]. Zudem lasst sich durch die Kombination von MPI und
MFH eine 3D-Thermometrie der MFH-Behandlung mittels ,Color-MPI“ rea-
lisieren [E.24]. Die Echtzeitfahigkeit von MPI und die daraus resultierende
Echtzeit-Uberwachung des Hyperthermie-Prozesses sowie die értliche Se-
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lektivitat, geben die notige Prozesssicherheit, um klinische Anwendungen
zu etablieren.

Eine der grofiten Herausforderungen bei der Kombination von MPIund MFH
ergibt sich aus der Schwierigkeit, MPI-Systeme auf humane Anwendungen
zu skalieren. Ein Zwischenschritt auf dem Weg zu einer Ganzkorper-Bild-
gebung ist die Darstellung kleinerer Volumina, wie dem Kopf [7]. Die Be-
schrankung von kombinierter MFH mit MPI auf kleinere Volumina, wie Kopf
oder Gliedmafien, fiihrt bereits zu einer Vielzahl klinischer Anwendungssze-
narien. Die Behandlung von Hirntumoren[183], Knochenmetastasen [184],
Osteosarkomen [185] oder der reversiblen Offnung der Blut-Hirn-Schranke
fiir die gezielte Freisetzung von Medikamenten [186] und die Theranos-
tik von neurodegenerativen Krankheiten [187] sind Beispiele fiir klinische
Anwendungsszenarien in kleineren Volumina.

Die Moglichkeit, dem Hyperthermie-Einsatz weitere Gerate hinzuzufiigen,
eroffnet den Weg zu weiteren medizinischen Anwendungen, beispielsweise
der parallelen Ultraschallbildgebung mit einem MPI-kompatiblem Ultra-
schallwandler [188] oder der Ablation von Weichgewebe mit faser-geleiteten
Lasern [189].

10.2.2 Ausblick - Aufbau zur Charakterisierung der
Erwarmung von Ferrofluiden in hochfrequenten
Magnetfeldern

Der ACE-FF-HF-MF kann genutzt werden, um die SAR verschiedener Ferro-
fluide zu ermitteln. Die SAR ist geeignet, um die Eignung der Ferrofluide
fiir die MFH zu quantifizieren. Zudem ist die SAR fiir die Therapieplanung
notwendig, welche in der Regel auf der Pennes-Bioheat-Equation basiert.
Der Warmeeintrag durch MFH in den Korper wird in der Pennes-Bioheat-
Equation durch die SAR modelliert [119,190-193].

Fir eine erganzende Auswertung der Erwarmungseigenschaften ist die
Untersuchung der Hystereseverluste bei Wechselfeldern nutzbar. Die Flache,
die durch die Hysteresekurve aufgespannt wird, ist proportional zur in War-
me umgewandelten Energie und damit eine weitere Moglichkeit, die SAR von
Ferrofluiden fiir die MFH zu bestimmen [171, 194]. Fiir die Messung von Hyste-
resekurven muss der Aufbau jedoch um eine geeignete Signalverarbeitung
erweitert werden.

Weitere Verbesserungsmoglichkeiten fiir den ACE-FF-HF-MF sind die Mes-
sung der Wassermanteltemperatur und damit die Moglichkeit einer SAR-
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Bestimmung nach CSM. Alternativ kann der Nachweis der Linearitat von
Warmeverlusten die Nutzung der BLM begriinden.

Garaio et al. konnten zeigen, dass die SAR temperaturabhangigist [194] und
mit hoherer Umgebungstemperatur abnimmt. Mit Hilfe des Wassermantels
lassen sich verschiedene Umgebungstemperaturen simulieren und so die
Temperaturabhangigkeit bestimmen. Fuir die Planung einer Therapie in
dem sich das umliegende Gewebe erhitzen soll, ist eine Betrachtung einer
solchen Temperaturabhangigkeit fiir prazise Vorhersagen notwendig.

Die Frequenzabhangigkeit der SAR ist weithin bekannt [14, 71, 195]. Eine expe-
rimentelle Untersuchung des Phdanomensim Bereich von 100 kHzund 1 MHz
steht allerdings aus. Voraussetzung einer solchen Untersuchungist eine
variable Justierung der Hyperthermie-Frequenz. Die technische Schwie-
rigkeit liegt hierbei in der Energietibetragung von Quelle zu Feldgenerator.
Wie auch in dieser Arbeit wird hierfiir in der Regel eine Impedanzanpas-
sung genutzt. Eine Impedanzanpassung ist jedoch auf eine feste Frequenz
begrenzt, sodass die Anderung der Hyperthermie-Frequenz auch die Anpas-
sung der Impedanzanpassung erfordert. Um die Komplexitat eines solchen
anderbaren Aufbaus zu reduzieren, konnte ein Konzept auf Basis von schalt-
baren Kondensatoren vorgestellt werden, welches eine kontinuierliche
Hyperthermie im Frequenzbereich von 100 kHz-1 MHz erméglicht [E.6]. Eine
Umsetzung des Konzepts ermoglicht einzigartige Untersuchungen zum
frequenzabhangigen Verhalten der SAR und der Charakterisierung sowie
Optimierung von Ferrofluiden fiir die MFH.

Fir Untersuchungen zur Richtungsabhangigkeit der SAR, wie sie aus der
Beschreibung der Partikeldynamik zu erwarten ist [136, 196, 197], sollte das
System um weitere Spulen erweitert werden. Jeweils 3 orthogonale Spulen-
satze flr die Anregung der Partikel und die Messung des Partikelsignal im
System ermdglichen richtungsabhingige Messungen der SAR. Ahnliche Kon-
zepte aus der Magnetpartikel-Spektrometrie konnen hierbei zum Einsatz
kommen. Die Anregungsspulen konnen als Kombination von Solenoid- und
Sattelspulen gefertigt [E.10] und die Unterdriickung des Anregungssignals
kann tiiber Ausloschung realisiert werden [198].
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A.1 Herleitung der Lorentz-Reziprozitat
Fur die Herleitung der Lorentz-Reziprozitat werden magnetische Flussdich-
ten und elektrische Flisse mit Schwingungscharakter betrachtet. Es gelten
EZ Eoejwt
[j = ﬁgeth.

Unter diesen Bedingungen ergibt sich aus dem Induktionsgesetz (siehe
Unterabschnitt 4.2.1)

. - 0B .
VXFE=——=—jwB (A.11)
ot ——
und aus dem Durchflutungsgesetz (siehe Unterabschnitt 4.2.1)
= yed d 65 - —
VxH=j+—-=j+jwD. (A.1.2)

Es werden zwei Stromdichten j; und j, angenommen, die jeweils ma-
gnetische und elektrische Felder E’l,ﬁl,ﬁg und H, mit den zugehorigen
magnetischen Flussdichten und elektrischen Fliissen él, ﬁl,ég und D,
erzeugen. Uber die Identitit fiir die Divergenz eine Kreuzproduktes

a (ﬁxl;) —b- (ﬁx&) =V. <c?><5>
lassen sich folgende zwei Gleichungen aufstellen
E,- (ﬁxﬁh) —H,- (ﬁxE}) =V. (E2><F11)
E- (ﬁxﬁg) —H,- (ﬁxE]) =V (El xFIQ).
Einsetzen von Gleichung A.1.1und Gleichung A.1.2 ergibt
Ey-j1+EyjwDy 4+ Hy - jwBy =V - (572 X ﬁl)
Ey-jot BrjwDyt Hy-jwB, =V - (El x FIZ).
Nutzung der Beziehungen B = uH und D = ¢E, sowie subtrahieren der

Gleichungen voneinander ergibt

52'51—51'5226'(52Xﬁ1)—6'<51Xﬁ2). (A.1.3)
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A.1.1 transversalelektromagnetische Wellen in homogenen
und isotropen Medien

Fir Transversalelektromagnetische Wellen (TEM-Wellen) gelten

P E=0 (A.1.4)
H=7xE. (A.15)

Furisotrope und homogene Medien gilt zudem
H=E/Z.
Bezogen auf Gleichung A.1.5 ergibt dies
H=7xE/Z. (A.16)

Hierbeiist Z=/u/e die Wellenimpedanz und 7 die Ausbreitungsrichtung
der elektromagnetischen Welle. Aus der rechten Seite von Gleichung A.1.3
folgt mit Gleichung A.1.6

v (EQ x (Fx E, /Z) _ By x <F>< B, /Z)) (A17)

I

Term I'in Gleichung A.1.71asst sich mit der Vektoridentitat
i (Ex 5) —(@-8)-b— (a.z?) @
umschreiben zu
(E}-El/z) v ( }f) B /7

- (El-EQ/Z>-F+(El-F>-EQ/Z

= (By7)-Bof 2~ (Bo7)- B/ 2
Mit Gleichung A.1.4 ergibt sich abschlieftend

0-Ey/Z—0-Ey/Z=0

und somit gilt fiir TEM-Wellen in homogenen, isotropen Medien

EQ'jl —E, J2=0.

VI
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A.2 Herleitung Korrekturfaktor
Impedanzanpassung

Wird eine Spule ohne Impedanzanpassung an eine Spannungsquelle an-
geschlossen, ergibt sich der Strom durch die Spule nach

Lieq =/ 'SZQ| = N (A.2.8)
A R?+(wL)?

mit der Quelleistung Py der Spannungsquelle welche in diesem Fall identisch
mit dem Betrag der Scheinleistung |Sy| ist, R, dem Widerstand der Spule,
w der Kreisfrequenz und L der Induktivitat der Spule. Fiir eine Spule, welche
Uiber eine Impedanzanpassung an die Spannungsquelle angeschlossen ist,
berechnet sich der Strom durch die Spule nach:

| Py
Iom=1/— A29
fh R ( )

Die Spannung, welche durch das entstehende Magnetfeld in eine weitere
Spule induziert wird, folgt aus dem Faradayschen Induktionsgesetz und
hangtvon der Anderung des magnetischen Feldes ab. Das durch die Spule er-
zeugte magnetische Feld hangt von der Spulengeometrie und dem durch die
Spule flieflenden Strom ab. Unter der Annahme, dass die Spulengeometrie
sich nicht dndert, kann diese als ein konstanter Faktor o modelliert werden.
Die induzierte Spannung hiangt somit ausschlieflich von der Anderung des
felderzeugenden Stroms ab. Der felderzeugende Strom ist in diesem Fall
ein sinusformiger Wechselstrom mit Kreisfrequenz w, es folgt:

Utestrx = —0 =~ (Liest -sin(wt))

ot
Unfhrx = —a%([mfh-sin(wt))

UtestRX o [test %(Sin(wt» o [test

= X = , (A.2.10)
Unmrx I %(sm(wt)) Inm

mit Uestry Und Upnmrx den Spannungen, welche durch den Kleinsignal-
Prototyp und den Hyperthermie-Einsatzin das Bildgebungssystem induziert

VII
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werden, sowie der Zeit ¢ . Das Verhaltnis der tibertragenen Leistungen kann
geschrieben werden als:

Prestrx _ Ut2estRX @ :UthstRX:]thst
Prrx Zypi lﬁ%me U%ﬂmx L%m
2 2
_ Fo [
R+ (wL? V10
R
= —r (A.2.11)
R +(wL)?

hierbeiist Zyp; die Impedanz des Bildgebungssystems. Abschlieffend kann
der Korrekturfaktur fiir Impedanzanpassungen geschrieben werden als:

Paps_ \ i+ (WD)’

(A.2.12)
PtestRX RL
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A.3 Berechnung der Anpass-Kapazitaten

Die Gesamtimpedanz einer LCC-Impedanzanpassung Z kann zusammen-
gefasst werden, indem zunachst die Impedanz der Serienschaltung

1
Zs=Ri+j(wL———
S RL+] (w wCS)

und die Impedanz des Parallelkondensators Cp

1
Tp=—j——
= ijp

betrachtet wird. Die Parallelschaltung der beiden Strange ergibt sich aus
dem Kehrwert der Summe der zugehorigen Admittanzen

R —j(wL—-Lt
1 L—J w 1 1
Vo= —= (1) = <RL—j(wL——>)

Zs 7 2
Zs Rf+<wL—wLCS)

und

Dabei sind w=2xf die Kreisfrequenz, f die Frequenz und j die imaginéare
Einheit. Es folgt die Summe der Admittanzen

1 1 1
Y=—=Yo+Ye=—( R} —7 L—— wCh.
=7 i*i-uéw( LJG) w@*))““P

Um die Gleichungen fiir die Ermittlung des Serien- und Parallelkondensators
zu gewinnen wird

1 2
Zs||* =R} L——
2=+ (i )

gesetzt und die Terme nach reellen und imaginaren Teilen sortiert. Da-
bel wird Z; € R angenommen, also eine rein resistive ideale Last der
Energiequelle. Es folgt

2
R+ (wL— %) . N2

“ —Ri=j|wL—— 2 L——— )

2 R j<w oCe +wCp (RL—I—(w wC’S) ))

Ein Koeffizientenvergleich des Real- und Imaginarteil liefert Cs und Cp
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Realteil
2
R+ (wL—2k)
0 = —R;
Zy
1
- — Ip.7 _p2_
= wCs = R ZQ RL wlL (A3]3)
1
=0y = — (A.3.14)
’ w\/RZo— R —w?L
Imaginarteil
1 1\?
= wlL—— 2 L—— . A31
0 w wCS+WCp<RL+<OJ wCS) ) (A.3.15)

durch Einsetzen von Gleichung A.3.13 in Gleichung A.3.15 folgt dann

0 = wL+4/R.-Zy—R—wL
2
+ pr<Rf—|—<wL+«/RL-ZQ—RE—wL> )

1 ZQ—RL
=Cp = — ) A.3.16
b e VR (A.316)
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A.4 Fehlanpassungen bei Kapazititsanderung

A.41 Fehlanpassung bei Anderung der Serienkapazitiit

Aus der Gleichung fiir die Serienkapazitat Gleichung A.3.14 lasst sich die

Anderung der Frequenz bei einer Anderung der Serienkapazitat ableiten:
1

w/RiZg—R—w?L

Fur den Fall einer hohen Spulengtite also 27 f- L >> R, insbesondere wenn
die Giite maflgeblich durch die hohe Frequenz bestimmt ist, dominiert der
Term w?L und es folgt:

Cs=

1
Cs =~ w2L
_ 1
w =
VLCy
1
=swt+Aw =

VL(Cs+ACs)

Die Anderung der Kapazitit lsst sich auch als relative Anderung schreiben
Cs+ACs=kes-Csund es ergibt sich:

1 1 1 1
w+Aw = = = w
Vkes-LCs  Vkes vVLCs ks
1 1
=Aw = —w—w:<——1)w
Vkes Vkes
1
LAf = (——1)f.
Vkes
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A.4.2 TFehlanpassung bei Anderung der Parallelkapazitit

Aus der Gleichung fir die Parallelkapazitat Gleichung A.3.16 lasst sich die
Anderung der Frequenz bei einer Anderung der Parallelkapazitat ableiten:

1 [Zo-R
G = —
P wZQ RL
1 [Zo-R
Sw = —
“ A

1 ZQ—RL
Aw = — N |
—whaw Cor a0z "R

Die Anderung der Kapazitit l4sst sich auch als relative Anderung schreiben
Cp+ACp=kcp-Cpund es ergibt sich:

| [Zg-R. 1 1 [Z,—R, 1
CL)‘{'ALU = — = —— = —Ww
kepCpZg Ry kep CpZg Ry Ecp

1 1
=>Aw = —w—w=|—-1|w
kcp (kcp )
1
sar = (L)
kcp
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A.5 Details zum Aufbau der Verstarkersteuerung

Tabelle A.5.1 — Aufbau der Befehlsnachrichten

Segment HEAD ADDR CMDID PARMI PARM2 CKSUM
Bitlinge 1B 1B 2B 2B 2B 2B

Tabelle A.5.2 - Erklarung der Befehlssegmente

Segment Erklirung

HEAD Ist eine festgelegte 1-byte Nachricht die den Beginn eines
Befehls markiert. Der Wert des Segments ist immer 0x43.

ADDR Gibt die Adresse des anzusprechenden Gerates an, fiir den
Fall das mehrere Gerdte angeschlossen sind. Die Gerate
sind durchnummeriert von 0x01 bis 0x3F, die Nachricht
0x00 bedeutet der Befehlist an alle angeschlossen Geréte
addressiert (Broadcast).

CMDID  Stellt die Identifikationsnummer des zu tibermittelnden
Befehls dar.

PARM1  Diese 2-byte Nachricht dient als erstes von 2 Segmenten zur
Ubermittlung von Parametern fiir den zugehorigen Befehl.

PARM2  Diese2-byte Nachrichtdient als zweites von 2 Segmenten zur
Ubermittlung von Parametern fiir den zugehorigen Befehl.

CKSUM  Diesisteine einfache Priffsumme, die berechnet wird indem
jedes Byte der Nachricht aufsummiert wird, angefangen
beim Segment HEAD und endend mit dem letzten Byte von
PARMZ.
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Tabelle A.5.3 — Aufbau der Antwortnachrichten

Segment HEAD ADDR LENGTH DATA CKSUM
Bitlinge 1B 1B 2B Variable 2B

Segment
HEAD

ADDR

LENGTH
DATA

CKSUM

Tabelle A.5.4 — Erklarung der Antwortsegmente

Erklarung

Ist eine festgelegte I-byte Nachricht, die den Beginn einer
Antwort markiert. Der Wert des Segments ist immer 0x52.

Gibt die Adresse des antwortenden Gerates an, fiir den Fall
das mehrere Gerate angeschlossen sind. Die Gerate sind
durchnummeriert von 0x01 bis 0x3F. Die Adresse sollte
identisch mit dem im Befehl addressierten Gerat sein.

Gibt die Anzahl der Bytes des DATA Segments an.
In diesem Segement sind die Daten der Antwort enthalten.
Die Daten dndern sich je nach auslésendem Befehl.

Diesist eine einfache Prifsumme die berechnet wird, indem
jedes Byte der Nachricht aufsummiert wird, angefangen
beim Segment HEAD endend mit dem letzten Byte von DATA.
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Tabelle A.5.5 — Ubersicht der implementierten Befehle

CMDID
0x4243

0x4252

0x5346

0x534C

0x5347

0x534F

0x5353

0x5341

0x534D

0x4750

Nameund Beschreibung

REQ CONTROL - Fordert die Fernkontrolle iber das Gerat an.
Ohne diese Anforderung akzeptiert das Gerdte keine Befehle.
Nach 2 Sekunden ohne Befehl wird die Fernkontrolle
automatisch deaktiviert.

RF ON/OFF - Aktiviert oder deaktiviert den Ausgang des
Leistungsverstarkers.

SET FREQ - Setzt die Frequenz fiir die Betriebsmodi NORMAL,
PULSE, SWEEP.

SET LEVELING MODE - Legt fest ob die Lastleistung (Load
Power) oder die ausgegebene Leistung (Forward Power)
geregelt wird.

SET GAIN CONTROL MODE - Legt fest ob der Verstarker
mit manueller oder automatischer Verstarkungsregelung
arbeiten soll.

SET OPERATING MODE - Wahlt den Betriebsmodus: NORMAL,
SWEEP, PULSE oder RAMP.

SET RF SOURCE - Wahlt die Signalquelle fiir den Betriebs-
modus NORMAL: Intern oder Extern.

SETAGC LEVEL - Legt die Ausgangsleistung fiir die automa-
tische Verstarkungsregelung fest.

SETMGC LEVEL - Legt die Ausgansgleistung fiir die manuelle
Verstarkungsregelung fest.

GET POWER READINGS - Fragt die Ausgangsleistung
(Forward Power), die reflektierte Leistung (Reflected Power)
und die Lastleistung (Load Power) ab.
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A.6 Darstellung der Kithlung

R EE R
2gB838ELEE

1650
1485
1320
1188
090
s
o6t
0408
o031
o166
0001

Abbildung A.6.1 — Schnitte der Kiihlung

In allen Abbildungen sind die Stromungsgeschwindigkeiten dargestellt. Ein Schnitt
durch das vordere Segmentist in (a), ein Schnitt durch das mittlere Segment in (b) und
ein Schnitt durch das hintere Segment in (c) dargestellt. Abbildung (d) zeigt einen Schnitt
durch das Verteilsystem entlang der Messfeldoffnungsrichtung. Die Stromungsgeschwin-
digkeiten sind im hinteren Segment am hochsten und fallen mit steigender Entfernung zu
Ein- und Auslass ab. Der Abfall der Strémungsgeschwindigkeit ist auch in (e) zu erkennen.
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A7 Messwerte des Kiihlungstest

Tabelle A.7.1 - Temperaturmesswerte fiir den Erwarmungstest
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Blaue Eintrage sind keine Messwerte sondern weitergeschrieben Werte, die den gleichen
Wert tragen wie der letzte Messwert, da hier eine stabile Temperatur angenommen wird.
Rote Eintrage entsprechen der Hochsttemperatur, die wihrend der Messung aufgetreten
ist. Diese Temperatur wird in der Regel nach dem Abschalten des Verstarkers erreicht, die
Temperatur des Gehéduses lauft der der Spule nach. Der braune Text markiert einen zu gerin-
gen Wert, welcher durch einen Messfehler verursacht wurde. ' Gelb hinterlegte Eintrage

kennzeichnen das Zeitintervall, in welchem der Verstarker abgeschaltet wurde.
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A.8 Ermittlung der Temperaturdifferenz bei
Uberlagerung

Die Temperaturdifferenz eines Temperaturverlaufs, der sich als Uberla-
gerung aus Kithlwassertemperatur und Partikeltemperatur ergibt, kann
ermittelt werden indem das Temperaturmaximum der Partikeltemperatur
in der Abkiihlphase der Kithlwassertemperierung betrachtet wird. Das Tem-
peraturmaximum wird gewahlt ist, da es sich hier um einen Wendepunkt
handelt und damit die Temperaturanderung verschwindet. Die Abkiihlphase
der Wassertemperierung ist geeignet, da sich diese als Exponentialfunktion
annahern lasst. Die Annaherung der Abkuhlphase des Kithlwassers soll im
Folgenden beschrieben werden.

A.8.1 Annaherung der Exponentialfunktion

Es wird angenommen, dass die Abkiihlphase der Wassertemperiertung
durch eine Funktion vom Typ

T(t)=Ae ™ 4-C

angenahert werden kann. Um die Funktion anzunahern, mussen Mess-
punkte aus einem nicht tiberlagerten Bereich gewahlt werden. Aus den
gewahlten Messpunkten M; = (¢;,7;),i = 1,...,n konnen die Parameter A,
kund C ermittelt werden. Zunachst wird die Differenz zweier Messwerte
gebildet um die Funktionenschar A4; ;(k) zu erhalten

7}—7} = Ai7j€_kti+C—Ai7j6_ktj —C:Ai7j€_kti—Ai7j6_ktj
h-T,
:>Al7](k) = J

e—kti _ e—ktj :

(A.8.17)

Daraus lassen sich, abhangig von der Gesamtzahl der Messpunkte, N ver-
schiedene Funktionen A, ;(k) aufstellen, die nur noch & als freie Variable
enthalten. Die Anzahl der Gleichungen ergibt sich aus der Anzahl der Mess-
punkte n und der Anzahl der benotigten Messwerte zum Aufstellen von
Gleichung A.8.17nach |

n:

N= SO

Aus diesen Funktionen kann eine mittlere Funktion tiber die Funktionen-
schar gebildet werden

A(k)= WZZAM(IC);K j. (A.8.18)

i=1 j=1
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Fir den Parameter C lasst sich ebenfalls mit Hilfe jeweils eines einzelnen
Messpunktes M; eine Funktionenschar C;(k) aufstellen

T, = A(k)e ™ +Ci(k)
=Ci(k) = Ti—A(k)e ™.

Hier ergibt sich die Anzahl der Funktionen einfach aus der Anzahl der
Messpunkte n und es kann eine mittlere Funktion errechnet werden

<xm:%§3@@y (A819)
=1

Somit lasst sich der Temperaturverlaufrein als Funktion von k schreiben
T=A(k)e ™+C (k).
Derideale Parameter £ kann nun gefunden werden indem man den Para-

meter k bezliglich des kummulierten absoluten Fehlers

n

Exumabs = Z |Tz _A(k)e_kti +O(k) ‘

=1
minimiert
mkin(EkumAbs ) .

Einsetzen des ermittelten k in Gleichung A.8.19 liefert den zugehorigen Wert
C, einsetzen in Gleichung A.8.18 liefert den Wert A.
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