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WSTEP

Hipertermia jest dobrze tolerowang i efektywng metodg
zwiekszajgcg skutecznos¢ chemioterapii i / lub radioterapii w
procesie leczenia raka. Hipertermia pojemnosciowa opisana w
niniejszym podreczniku jest szeroko stosowana, praktyczng i
efektywng kosztowo metodg ogrzewania guzéw
zlokalizowanych na powierzchni ciata i na $redniej gtebokosci.
W pewnych okolicznosciach system jest réwniez w stanie
dotrze¢ do gtebiej osadzonych zmian. Dowody na skuteczno$¢
hipertermii dla r6znych nowotworéw, takich jak rak gtowy i szyi,
nawroty nowotworu $ciany Kklatki piersiowej, przerzuty
czerniaka, przerzuty do kosci i rak szyjki macicy zostaly
udokumentowane dla pojemnosciowych i miejscowych
systemow do hipertermii.

Konieczne sg dalsze badania kliniczne, aby potwierdzi¢ i
rozszerzy¢ zakres wskazan. Réwnolegle nalezy dazy¢ do tego,
aby hipertermia pojemnosciowa byta tatwiejsza w planowaniu
oraz doskonali¢ jej technologie w jak najwiekszym stopniu.
Informacje oraz rady doswiadczonego dr Sahinbas’a bedag
niezwykle przydatne w tym kontekscie dla wszystkich
uzytkownikéw hipertermii pojemnosciowej. Niniejszy podrecznik
uzytkownika stanowi dobry poczgtek procesu zmierzajgcego do
standaryzacji terapii, ktoéry przyczyni sie do lepszego
zrozumienia i akceptacji hipertermii pojemnosciowej. (Prof. Wust
— Charité Berlin)
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Klasyfikacja
hipertermii

CZYM JEST HYPERTHERMIA? / FORMY HIPERTHERMII

1.1 Czym jest hipertermia?

Etymologia stowa "hyper" wskazuje na "powyzej",
"wiecej" a czgstke "-termia" mozna przettumaczyc¢ jako
"wplyw temperatury”.

W kontekscie medycznym termin ten odnosi sie do temperatury
ciata zywego organizmu, a konkretnie do faktu, ze temperatura
ta zostaje podwyzszona lub ma zosta¢ zwiekszona w stosunku
do wartosci standardowej.

Naturalng postacig hipertermii jest wystepowanie gorgczki,
ktéra powoduje pocenie sie w temperaturze 39TC. Nasz
organizm reaguje za pomocg pewnych $ciezek sygnatowych,
aby zwiekszy¢ temperature ciata, na przyktad, gdy wykryje
infekcje, poniewaz nasz uktad odpornosciowy jest bardziej
wydajny w $rodowisku o nieznacznie podwyzszonej
temperaturze.

Wysitki zmierzajgce do podniesienia temperatury ciata, w
catosci lub w odpowiednich obszarach, sg podejmowane z
réznych przyczyn i motywacji terapeutycznych. Istnieje szereg
odmian i sposobow wytworzenia hipertermii.

1.2 Formy hipertermii

A. Hipertermia aktywna
Nazywana réwniez terapig gorgczkowa, oznacza,
ze cialo pacjenta jest zakazane pewnymi
patogenami, ktére wywotujg gorgczke jako
naturalng  reakcje.  Koncepcja ta  zostala
uhonorowana nagrodg Nobla w 1927 r., kiedy Julius
Wagner-Jauregg z Wiednia odkryt metode leczenia
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kity przed odkryciem penicyliny. Kiedy zainfekowat
swoich pacjentow malarig, wysoka gorgczka z
powodzeniem zwalczata kite, a objawy malarii byty
leczone chining, aby obnizy¢ goraczke do
normalnego poziomu.

William Coley, amerykanski chirurg i onkolog, pod
koniec XIX wieku réwniez osiggat spore sukcesy w
trakcie  préb  wstrzykniecia  pacjentom =z
nowotworem  bakterii  streptococcus w celu
wywotania gorgczki o wysokiej temperaturze.
Chociaz metoda ta zostata znacznie ograniczona,
wlewy z wyciggéw z jemioly nadal odgrywajg
istotng role w holistycznej i antropozoficznej
onkologii.

B. Hipertermia bierna

Przeciwienstwo stanowi hipertermia bierna. W tym
przypadku ciepto jest wprowadzane z zewnatrz -
zwykle za pomocg jakiego$ urzadzenia. Zgodnie z
miedzynarodowg konferencjg w Japonii*, rozréznia
sie hipertermie catego ciata, hipertermie perfuzji,
hipertermie $rodmigzszowg i hipertermie
miejscowa.

B1. Hipertermia catego ciata

Hipertermia calego ciata dotyczy podniesienia
temperatury w catym ciele. Zwykle dokonuje sie
tego za pomocg promiennikbw podczerwieni z
filtrem wodnym Ilub za pomocg gorgcej kapieli
wodnej. W zaleznosci od zakresu pozadanego
wzrostu temperatury hipertermia catego ciata jest
tagodna (do okoto +1<C), umiarkowana (do ok.
+1,5 do 2,5C) lub ekstremalna (od +3,5 do 6C).

FORMY HIPERTERMII

Nawet tagodne do umiarkowanych wzrosty
temperatury muszg by¢é monitorowane, podczas
gdy ekstremalna hipertermia catego ciala wymaga
réwniez podania srodkéw uspokajajacych.

B2. Hipertermia perfuzyjna

Hipertermia perfuzyjna wykorzystuje obwod, ktéry
jest ogrzewany do okoto 42-44TC poza cialem w
celu ogrzania okreslonego obszaru ciata, np. nog,
brzucha lub watroby.

B3: Hipertermia srédmi gzszowa

Jednym z podtypow jest hipertermia
$rodmigzszowa. Polega ona na umieszczeniu
cienkich aplikatoréw w naturalnych otworach
organizmu do ogrzania ciala od wewnatrz.
Zastosowania obejmujg guzy w obrebie gardia,
przetyku lub prostaty i raka pecherza moczowego.
B4. Hipertermia miejscowa

W hipertermii miejscowej ogrzewany jest tylko jeden
obszar ciata (organ, staw lub inne miejsce). W tym
zakresie dokonuje sie innego rozréznienia na
inwazyjne formy hipertermii (cienkie gty sa
wprowadzane do ciatla pod kontrolg obrazowania
(TK), a nastepnie podgrzewane). Najczestszym
zastosowaniem jest tak zwana ablacja radiacyjna
(RFA), w ktérej koncowki igiet sg ogrzewane za
pomocg fal radiowych o wysokiej czestotliwosci,
aby osiggna¢ temperature >70C. Jest to
odpowiednik minimalnie inwazyjnego
chirurgicznego niszczenia tkanek bez koniecznosci
wykonywania duzych otwartych nacie¢. Ten rodzaj
hipertermii czesto stosowany jest do usuwania
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przerzutéw do watroby. Z drugiej strony istniejg nieinwazyjne
formy, w ktérych ciepto jest aplikowane pacjentowi z zewnatrz.
Jest to tatwiejsze do osiggniecia w obszarach docelowych
potozonych blisko powierzchni i bardziej skomplikowane, jesli
obszar docelowy znajduje si¢ gteboko w ciele. Méwimy o
gtebokiej hipertermii miejscowej, jesli efekt ma réwniez wystapi¢
w tkance gtebokiej. Najbardziej rozpowszechniong formg
takiego zastosowania hipertermii jest tak zwane ogrzewanie
dielektryczne. Polega ona na umieszczeniu pacjenta pomigdzy
dwiema elektrodami aplikacyjnymi, ktére zmieniajg polaryzacje
napiecia miliony razy na sekunde. Czgsteczki wody znajdujgce
sie w tkankach ciata sg dipolami zatem zmiany te wprowadzajg
czasteczki w obroty, co z kolei zwieksza temperature ciata
wskutek tarcia. Krytycy wskazali, ze niektére procedury
ogrzewania dielektrycznego nie o0siggajg wystarczajgco

wysokich temperatur na wymaganej gtebokosci tkanki.
Dostgpne urzadzenia komercyjne i odpowiednie procedury
roznig sie pod tym wzgledem; jednak wykazano z
zastosowaniem sond do weryfikacji temperatury, ze mozliwe
jest wystarczajgce ogrzanie tkanek, pod warunkiem
prawidtowego stosowania procedur. Zabieg trwa zwykle 60
minut (od 45 i 90 minut w zaleznosci od przypadku).

1) The Kadota Fund International Forum 2004 — konsensus grupy
klinicznej. Van der Zee et al, Int.J.Hyperthermia, marzec 2008
(24)2:111-122

PODSTAWY
TECHNICZNE



CZYM JEST OGRZEWANIE DIELEKTRYCZNE?

2.1 Czym jest ogrzewanie dielektryczne, lub - jak
ciepto dociera do miejsc znajdujgcych sie gteboko?

Ogrzewanie dielektryczne polega na przylozeniu napiecia
pomiedzy strong natadowang dodatnio a strong o fadunku
ujemnym. Poniewaz miedzy tymi dwoma biegunami nie ma
zadnego przewodzacego potgczenia, z zasady nie ma tam
bezposredniego przeptywu pradu.

Jak zatem dochodzi do ogrzania gteboko potozonych miejsc?
Efekt cieplny zalezy od rodzaju dielektryka pomiedzy dwoma
natadowanymi biegunami. Wszystkie jony (czastki natadowane
elektrycznie) w dielektryku reagujg na pole elektromagnetyczne
i odpowiednio sie poruszajg; ten proces generuje ciepto. Jony
mozna znalez¢ w kazdej komérce i w przestrzeni
miedzykomorkowej.

O ®

]

17,56 MHz @ @

Rys. 1: Zasada dziatania pola elektromagnetycznego

Najsilniejszy efekt wystepuje jednak, gdy dielektryk obejmuje
tak zwane dipole. Podsumowujac, nasz dielektryk to przestrzen
miedzy dolng i gorng elektroda i w idealnym przypadku - w
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naszym kontekscie - reprezentuje obszar, ktory dotyka ciata
ludzkiego tak szeroko, jak to mozliwe. Poniewaz ludzka tkanka
sktada sie gtéwnie z wody, w tym przypadku korzystamy z
whasciwosci czasteczek wody. Czagsteczki wody sa takimi
wiasnie dipolami. Oznacza to, ze atom, tutaj atom tlenu z
nieznacznie  ujemnym  tadunkiem  elektrycznym, jest
umieszczony z jednej strony, a dwie czgsteczki wodoru po
drugiej stronie. Pod wzgledem elektrycznym nie sg one zatem w
rébwnowadze. Po przytozeniu pola elektrycznego czasteczki
wody dostosowujg sie do niego (patrz rysunek 2).

® O
0@
O ® O®

Dielektryczny mechanizm ogrzewajacy w urzadzeniu Celsius42
bardzo szybko zmienia polaryzacje biegunéw, tzn. 13,56
milionéw razy na sekunde. Tak szybkie obroty, do ktérych
odpowiednio dostosowujg sie czastki wody, powodujg
powstanie tarcia miedzy sasiadujgcymi czasteczkami - czyli
nagrzanie, praktycznie w obrebie dielektryka.

11



CZYM JEST OGRZEWANIE DIELEKTRYCZNE?

Efekt ten rosnie wraz ze wzrostem liczby dipoli i tym, ze sg one
blizej siebie. Narzady wewnetrzne majg zatem wyzszy
wspoétczynnik termiczny niz np. struktury kostne lub struktury
szpiku kostnego. Wiecej szczeg6tow na temat tolerancji
termicznej mozna znalez¢ ponizej (Rozdziat V). Oczywiscie,
przy wszystkich pozostatych czynnikach niezmienionych, im
silniejsze pole zostaje zastosowane, tym wiekszy bedzie efekt
nagrzewania. W przypadku obstugi urzadzenia Celsius42 pole
jest regulowane za pomocg ustawien mocy. W dokumentacji
sesji skumulowana energia wejsciowa jest zawsze podawana
jako catkowita warto$c¢ kJ.

2.2 Przedkliniczne eksperymenty z temperatura

W fazie przedklinicznej przeprowadzono eksperymenty w celu
okreslenia, jakiego wzrostu temperatury mozna oczekiwac. Ten
rodzaj eksperymentu jest uzasadniony, poniewaz pomaga
okresli¢ techniczne parametry ogrzewania. W przypadku
ogrzewania ciata istotnym czynnikiem, ktéry jest nie do konca
zbadany w doswiadczeniach, jest krgzenie w organizmie krwi,
ktéra dziata de facto jak system chtodzenia.

Przedkliniczne badania temperatury przeprowadzono z uzyciem
rébwnowaznego modelu temperaturowego, ktéry symuluje
tkanke miesniowg i sktada sie z 4% substancji agar
(polisacharydu wytworzonego z alg) w fizjologicznym roztworze
soli (0,9% NaCl). Nalezy réwniez zauwazy¢, ze tkanka
tluszczowa i tkanka narzgdéw wewnetrznych reagujg znacznie
bardziej wrazliwie na przytozenie energii niz tkanka miesniowa.

12
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Rys. 3: Agarowy fantom jako réwnowazny model temperaturowy symulujgcy miesnie

Wezmy na  przyklad jeden z  przeprowadzonych
eksperymentéw. W tym przypadku zastosowano moc jedynie
150 W (przy maksymalnej mocy okoto 500 W), co dato $redni
gradient temperatury wynoszacy 6,6C i maksymalny
wynoszacy +14,5C w goérnej jednej trzeciej czesci fantomu
agarowego.

Elektroda w ramieniu

Potozenie sond
kazda umieszczona w
centrum

; 8,5cm %
o 5
el
— 7,5cm .
J_ Y
l( 250 mm ‘]I

Elektroda ptytkowa

Rys. 4: Lokalizacja sond w fantomie agarowym
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PRZEDKLINICZNE EKSPERYMENTY DOTYCZACE TEMPERATURY

Temperatura [C]

40,0
380 D Sonda 1
36,0 D Sonda 2
l:l Sonda 3

34,0
D Sonda 4

32,0
Sonda 5
30,0 D Sonda 6
28.0 D Sonda 7

26,0

24,0

| =
22,0
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11Czas60min
20,0

Rys. 5: Odpowiednie pomiary temperatury w fantomie agarowym

Przeprowadzono rowniez przedkliniczne badania temperatury
za pomoca biologicznie réwnowaznych fantomow
promieniowania. Wyniki byty poréwnywalne.

> Chetnie podzielimy sie szczegdtami na zyczenie.
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2.3 Wybor aktywnej elektrody

Urzadzenie Celsius42 oferuje obecnie dwa rozmiary elektrod: o
$rednicy 250 mm i 150 mm, odpowiednio jako dolna elektroda

ptytkowa lub elektroda goérnego ramienia. Standardowe
zastosowanie obejmuje elektrode 250 mm na gorze i elektrode
250 mm na dole. Zasadniczo dana ilo$¢ energii rozprowadzona
na duzym obszarze generuje nizszy gradient temperatury niz
taka sama ilos¢ energii aplikowana na matym obszarze.
Urzadzenie ma teraz mozliwos¢ zastosowania dwéch
rozmiaréw elektrod na gorze i dwéch réznych rozmiaréw na
dole. W tym miejscu nalezy réwniez wspomnie¢, ze w
niedalekiej przysziosci dostepny bedzie trzeci rozszerzony
rozmiar - do zastosowania na catym obszarze klatki piersiowej.

Pierwsza opcja dotyczy sposobu pozycjonowania pacjenta,
poniewaz moc wyjsciowa, a tym samym dziatanie goérnej
elektrody, jest nieco wieksza. System wydaje sie byé¢
bardziej skuteczny, jesli pacjent jest w stanie leze¢ w pozycji
na brzuchu przy leczeniu guza zlokalizowanego na jego
tylnej stronie ciata. Inna opcja wymaga dobrania rozmiarow
elektrod na gorze i na dole, aby osiggng¢ efekt precyzyjnego
ogniskowania. Wzmacnia to moc wyjsciowg urzgdzenia w
kierunku mniejszej elektrody.

Selektywne uzycie elektrody 150 mm po jednej stronie (goérnej
lub dolnej) moze by¢ wskazane w nastepujgcych sytuacjach:

= W przypadku stosunkowo matego obszaru

"zainteresowania" potozonego blisko powierzchni w
niewielkiej odlegtosci od elektrody 150 mm

15
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= W ograniczonych obszarach ciata, takich jak okolice szyi

= Jesli konieczne jest zadziatanie selektywne pomiedzy
$rodkiem ciata a gorng ¢wiartkg boku korpusu
zwréconego w strone elektrody 150 mm

7

Rys. 6: Wptyw réznych rozmiardw i rozmieszczenia aktywnych elektrod.
Nalezy zwrdci¢ uwage, ze obraz po prawej stronie pokazuje zabieg

przeprowadzony nieprawidtowo! Elektrody nalezy zawsze utrzymywac
prostopadle wzgledem siebie.

— =
=
() %
— =

Jak pokazano w doswiadczeniu opisanym ponizej, zachodzi
efekt ogniskowania. Gradient temperatury jest najwyzszy w
pozycji sondy 8 w poblizu mniejszej elektrody. Efekt
temperatury jest nizszy bardzo blisko elektrod z powodu
celowego stosowania chtodzenia. W tym przypadku uzylismy
tak zwanego modelu agarowego, ktéry w przyblizeniu
odpowiada modelowi temperatury rownowaznemu miesniom

- ale bez perfuzji krwi. Osiem sond temperatury umieszczono w

réznych miejscach obszaru docelowego, czyli w
16
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przyblizeniu na takiej samej gtebokosci jak w przypadku
normalnej klatki piersiowej lub jamy brzusznej. Pozycja w
z6ttym polu diagramu odpowiada fantomowi (patrz ilustracja
ponizej). Eksperymentalny uktad w tym przypadku odpowiada
wiekszej elektrodzie u goéry (250 mm) i mniejszej elektrodzie
ptytkowej (150 mm) na dole w t6zku pacjenta. Catkowity czas
trwania leczenia zaplanowano na tgcznie 50 minut w dwdéch
etapach po 25 minut przy mocy 150 W, a nastepnie 300 W.

Elektrody 2, 3 i 7 znajdujgce sie na krawedzi lub poza obszarem
czystego dziatania pola wykazujg najmniejsze nagrzewanie.
Mozemy zatem w przyblizeniu stwierdzi¢, ze efekt nagrzewania
pod powierzchniami elektrod jest najsilniejszy. Sondy temperatury
umieszczone w poblizu powierzchni elektrod (ktére nie byty
testowane w tym doswiadczeniu, ale w innych eksperymentach)
réwniez nie wykazywatyby bardzo duzego wplywu temperatury,
poniewaz sg najbardziej narazone na dziatanie uktadu chtodzenia
bolusem wodnym znajdujgcym sie pod elektrodami. W
przeciwnym razie nalezaloby oczekiwa¢ wiekszego wzrostu
temperatury, co jednak ograniczytoby gtebokos¢ dziatania,
poniewaz pacjent mogtby odczué taki zabieg jako bolesny.
Gradienty temperatury na najwiekszej gtebokosci modelu (sondy
4, 5 1 6) wykazujg umiarkowany wzrost temperatury. Jest to
obszar, ktory najtrudniej jest ogrza¢. W tym uktadzie potozenie
sondy 8, ktéra ma najwyzszy gradient temperatury, stanowi obszar
0 wysokiej i zdecydowanej skutecznosci terapeutycznej. To
wskazuje, ze nawet w przypadku hipertermii pojemnosciowej
wzrost temperatury moze by¢ w pewien sposoéb sterowany. Sonda
1 w czesci goérnej ma réwniez odpowiedni gradient temperatury.
Jak wspomniano powyzej, energia wyjsciowa na goérze jest o
okoto 20-25% wyzsza.

17
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Eksperyment 1: Skuteczno$é pojemnosciowa / kontrola
wplywu
Projekt eksperymentu
Pomiar przeprowadzono dla elektrody 250 mm w ramieniu i
elektrody plytkowej 150 mm. Przeprowadzono dwa testy.
Elektrody nie byty chtodzone.
§ ‘ Faza 1 eksperymentu:

| od 0 do 25 minut przy 150 W

Faza 2 eksperymentu: od 25
do 50 minut przy 300 W

Rys. 7: Agarowy fantom miesni:
AGAR 4% + NaN3 0,9%
wym. 18 x 30 x 35 cm?

Widok z przodu Widok z boku

— ~ Chiodzenie — - ~
( 250 mm |24°C | 250 mm |
A0 |4 h By

A *, *4 c %

v
=5 = 23,456,
*g

]
24°C
Rys. 8: Pozycja sond temperatury w agarowym fantomie miesni
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Rozmieszczenie sond w modelu

Temperatura [°C]

36 8 — 1
34 -2
— 3
32 -
—
28 — T
— 8
26
22
20
0 10 20 30 40 50 Time [min]

Rys. 9: Pomiary temperatury w fantomie miesniowym

Wyniki
= Znaczacy wzrost temperatury
= Sprawdzalny efekt ogniskowania
= Maty wzrost temperatury poza pokrywg elektrody (przy
niewielkiej dyfuzji ciepta przez krgzgca krew)

Tak zwany "wspotczynnik absorpcji swoistej” lub wskaznik SAR
ma znaczenie naukowe. Oznacza to, ze leczenie
hipertermiczne musi osiggna¢ gradient temperatury w
okreslonym czasie, aby zostatlo zaakceptowane jako istotne
terapeutycznie. W przeciwnym razie mozna by po prostu
zapewni¢ ogrzewanie przez 5 godzin. Od pewnego momentu
temperatura bedzie wzrasta¢, gdy normalne mechanizmy

19
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kompensaciji takie jak pocenie sie nie beda juz w stanie
wprowadzi¢ zadnej korekty temperatury. Wymagany w tym
przypadku jest wzrost temperatury o 1C w ci ggu 5 minut
hipertermii. Ponizszy akapit wskazuje, ze wymog ten jest
spetniony.

llustracja 2: Dystrybucja SAR 1

Projekt eksperymentu
Faza 1: 25 minut przy 150 W.

Temperatura [C]

6,00
5,00 Odniesienie
4,00
3,00 == QOdniesienie
2,00 — Sonda 8
__Sondy 8,1, 5
1,00
_ Wszystkie sondy
0,00
1 2 3 4 5 6 Czas pow. 25 [min]

Rys. 10: Pomiary temperatury w fantomie miesniowym

Wynik

W fazie 1 tylko sonda 8 osigga wzrost temperatury odniesienia
0 0,2C na minute. Niebieska linia odniesienia jest zgodna z
czerwonym wykresem dla sondy 8.
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Dystrybucja SAR 2

Projekt eksperymentu
Kolejna faza: 25 minut przy energii wejsciowej 300 W.

Temperatura [C]

10,00 — [Odniesierie |
9,00 _Sonda 8

8,00 _Sonda 8,1,5
7,00 _Wszystkie sondy
6,00

5,00 Odniesienie

4,00

3,00

2,00

1,00

0,00

1 2 3 4 5 6 Czas powyzej 25 [min]

Rys. 11: Pomiary temperatury w fantomie miesSniowym

Wynik

W tej fazie z podwyzszong nastawg mocy na poziomie 300 W,
wiecej sond przekracza wymagang wartos¢ odniesienia
(niebieski wykres). Sondy 8 i 1 znajduja sie wyraznie powyzej
niebieskiej linii; dla wszystkich sond pomiedzy elektrodami linia
jest nieco ponizej wartosci referencyjnej. Poza powierzchnig
elektrod wzrost temperatury jest marginalny, zgodnie z
oczekiwaniami.
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2.4 Charakterystyka chtodzenia

W wiekszosci przypadkéw istotnych Kklinicznie nagrzewanie
musi zachodzi¢ w gleboko potozonych tkankach, poniewaz to
whasnie tam znajdujg sie najbardziej typowe guzy. Uzyskanie
wzrostu temperatury od 40C do 42C z kr gzeniem krwi w
gteboko  potozonych tkankach to do$¢ wymagajace
przedsiewziecie. Pacjenci mogg rowniez postrzegac ciepto jako
nieprzyjemne i bolesne. Ten punkt zostanie wyjasniony bardziej
szczegbtowo w rozdziale V.

Jedng z cennych cech urzgdzenia Celsius42 jest to, ze
pomiedzy elektrodg a skoérg jest zainstalowany bufor wodny,
ktory pozwala tatwiej dostosowa¢ sie do powierzchni skory. W
tym kontekscie wazne jest, aby ta woda podczas przeptywu
mogta by¢ schtodzona do 8C. Pacjenci mog g mie¢ wrazenie,
ze powierzchnia skéry jest zimna w dotyku. Wyjasnijmy w tym
miejscu, dlaczego jest to dopuszczalne. Wiekszos¢, cho¢ nie
wszystkie, receptorow temperatury tkanki znajduje sie w skoérze
i pod skoérg. Zastosowanie chtodzenia z zewnatrz moze
wptywac na te receptory, przez co pacjent nie odczuwa gorgca.
Otwiera to mozliwo$s¢ generowania wyzszych energii
wejsciowych w gtebszych lokalizacjach.

Skuteczne chtodzenie powierzchni:

= Unikanie poparzen skéry
= Osiggniecie wyzszej tolerancji termicznej u pacjenta
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Dystrybucja energii wejsciowe]

Elektroda w ramieniu

Bolus wody z
niskim chtodzeniem

—

Elektroda ptytkowa

Elektroda w ramieniu

Bolus wody z
wysokim chtodzeniem.
Schtodzony do +8°C

e

Elektroda ptytkowa
Rys. 12: Adaptowalne chfodzenie powierzchni
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2.5 Aspekty dotyczgce bezpieczenstwa

W  przypadku urzadzen medycznych bezpieczenstwo
rozwazane jest na bardzo wczesnym etapie, na poczgtku fazy
opracowywania urzgdzenia. Kluczowe sg pytania: jaka jest
ocena ryzyka dla pacjentéw, uzytkownikéw, a nawet
niezaangazowanych stron trzecich i jakie standardy muszg
zostac spetnione?

TCS - Tumor Cell Solution to urzgdzenie medyczne klasy llb,
ktére moze by¢ obstugiwane wylgcznie przez wykwalifikowany
personel medyczny, ktory zostat przeszkolony w zakresie
korzystania z urzadzenia. |Instalacja i szkolenie sg
przeprowadzane wytgcznie przez pracownikéw firmy Celsius42
lub przez personel kontraktowy przeszkolony przez Celsius42,
a takze przez lekarzy.

Wszystkie urzgdzenia medyczne wymagajg tak zwanego znaku
CE zgodnie z normg DIN EN ISO 13485. Taki certyfikat CE
oznacza wieloletnie kompleksowe procesy rozwoju i rejestracij,
ktére obejmujg wiele zagadnien technicznych, takich jak
bezpieczenstwo mechaniczne, bezpieczenstwo elektryczne,
wspoétczynniki kompatybilnosci elektromagnetycznej, ale takze
zgodnos¢ z przepisami dotyczgcymi ochrony i normami dla
wszystkich  komponentéw urzadzenia, z weryfikowalng
dokumentacjg i wiele wiecej. Przeptywy pracy i procesy w firmie
sg réwniez weryfikowane i wymagajg certyfikacji zgodnie z
normg DIN EN ISO 13485. Wszystkie te aspekty
bezpieczenstwa majg na celu ochrone pacjentow.
Najwazniejszy aspekt bezpieczenstwa dotyczy ryzyka
odniesienia urazu przez pacjenta. W obszarze hipertermii
odnosi sie to do mozliwych oparzehn. Zaczyna sie od
niewielkiego zaczerwienienia skéry i moze, w najgorszym
przypadku, prowadzi¢ do poparzen trzeciego stopnia. Ponownie
jest to scisle monitorowane i dokumentowane w ramach normy
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ISO EN 13485 (badanie po wprowadzeniu do obrotu - PMS),
aby firmy mogty w dowolnym momencie korygowac potencjalne
ryzyko za pomocg odpowiednich $srodkow.

W przypadku systemu TCS pacjenci mogg w kazdej chwili
przerwa¢ leczenie za pomocg przetgcznika sprzezenia
zwrotnego. Gdy na wejsciu zastosowana zostanie wieksza
energia, o ktorej wiadomo, ze jest potencjalnie krytyczna,
system wymaga od pacjentdw recznego potwierdzenia raz na
minute, ze nadal czujg sie dobrze. Poczgwszy od pewnych
progéw (na przyktad od 180 W przy elektrodzie 250 mm),
urzgdzenie uruchamia dzwiek dzwonka. Jesli pacjent nie
nacisnie przycisku sprzezenia zwrotnego w ciggu o$miu sekund
po ustyszeniu sygnatu dzwonka, dalsze leczenie zostanie
natychmiast przerwane. Zapewnia to, ze leczenie nie bedzie
kontynuowane w sytuacji, kiedy pacjent mogt zemdle¢. W takim
przypadku ramie z goérng elektrodg natychmiast przemieszcza
sie w gore i uwalnia pacjenta z pozycji terapeutycznej.

Takie podejscie uwzglednia wiele aspektow i doswiadczen,
przynoszgc  korzysci  dla  pacjentdw i zwiekszajgc
bezpieczenstwo uzytkownikéw.

2.6 Poréwnanie alternatyw technologicznych do
hipertermii miejscowej wraz z ich zaletami i wadami

W przeciwienstwie do hipertermii miejscowej, tzw. hipertermia
powierzchniowa jest tatwiejsza w zastosowaniu. Jednak czysta
hipertermia powierzchowna nie jest czesto wskazana, poniewaz
nawet nowotwory znajdujgce sie blisko powierzchni, takie jak
nowotwory s$ciany klatki piersiowej lub czerniaki czesto wigzg
sie ze wzrostem przerzutéw na gtebokosci do 4 cm.
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W zwigzku z tym nadajg sie one réwniez do leczenia za
pomoca hipertermii miejscowe;j.

W tej sekcji opisano hardziej szczegotowo naste

Metoda antenowa
Metoda pojemnosciowa
Metoda indukcyjna

Oprocz krétkiego wyjasnienia technologii omawiamy
nastepujgce kwestie:

Skutecznos¢ wytwarzania temperatury

Bezpieczenstwo pacjenta i operatora

Prostote lub ztozonos$c¢ leczenia

Dowody naukowe

Oszczednose, poniewaz kryteria ekonomiczne muszg by¢
brane pod uwage w czasach, gdy nowe koncepcje terapii, w
zaleznosci od leczenia, czesto kosztujg ponad sto tysiecy
euro.

Metoda antenowa

Ta metoda zwykle polega na umieszczeniu kilku aplikatorow w
pierscieniu wokot pacjenta. Kazdy z tych aplikatorow moze by¢
sterowany oddzielnie i emituje do ciata energie, powodujgc w
rezultacie ogrzanie tkanek. W zaleznosci od umiejscowienia
nowotworu, aplikatory najblizej guza mozna ustawi¢ na wiekszg
moc  wyjéciowg, aby uzyska¢ zréznicowany poziom
nagrzewania. Dostepne komercyjnie systemy tej kategorii
obejmujg np. modele Pearson 2000 lub Alba. Te urzgdzenia
wykorzystujg energie roboczg w zakresie 100 MHz, i posiadajg
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techniczng  wydajno$¢é  wystarczajgcg do  osiggniecia
wymaganych temperatur. Jedyna trudno$¢ polega na
upewnieniu sie, ze nie nastepuje niepozadane przegrzanie w
postaci tzw. "goracych punktow".

Fakt, ze w praktyce stosuje sie do 12 aplikatorow, ktére
wplywajg na siebie nawzajem poprzez nakladanie lub
znoszenie pél oraz to, ze ciato nie jest jednorodng tkanka, ale
ma zréznicowane gestosci miesni, kosci, szpiku kostnego,
tkanki tluszczowej, plynéw, przeswitbw i zageszczenia w
organach, wskazuje na wysokg zlozonos$¢ tej procedury.
Ponadto, niepozgdane wysokie temperatury moga wystgpi¢ w
pewnych miejscach, na przyktad w rdzeniu kregowym lub w
nerwach. Dlatego optymalne procedury  wykorzystujg
monitorowanie temperatury on-line, aby zapobiec wystgpieniu
oparzen wewnetrznych. Nie jest to tatwe zadanie, poniewaz nie
wystarczy wykona¢ proste pomiary punktowe za pomocg sond
temperatury. Zamiast tego docelowa objeto$¢ musiataby byé¢
monitorowana w jakosci 3D, co mozna osiggng¢ za pomocag
tomograféw rezonansu magnetycznego. Poniewaz MRI dziatajg
réowniez w zakresie czestotliwosci 100 MHz, urzgdzenia te
muszg by¢ precyzyjnie skoordynowane i nie mozna ich
stosowa¢ do innych procedur niz do pomiaru temperatury. W
zwigzku z tym tego typu metody antenowe sg drogie i wysoce
ztozone. Sg one stosowane w kilku szpitalach uniwersyteckich,
ale ich ilos¢ zarowno w Niemczech, jak i na catym $wiecie jest
niewielka.

Nawet jesli nie stosuje sie monitorowania temperatury online,
procedury zwigzane z przygotowaniem i wdrozeniem tej metody
sg dos¢ zawite (symulacja oparta na modelach
temperaturowych, doktadne pozycjonowanie). Korzystne jest to,
ze wazne badania udokumentowaty skutecznos¢ hipertermii
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wykonywanej za pomocg systemow antenowych. Jednak
metody takie jak hipertermia pojemnosciowa moga by¢ réwnie
odpowiednie, aby osiggng¢ wymagane gradienty temperatury.

Podsumowujgc, mozna zauwazy¢, ze metody antenowe s3g
skuteczne i osiggajg klinicznie sprawdzone wyniki, ale sag
ztozone w stosowaniu i nieoptacalne pod wzgledem
ekonomicznym w $wietle kosztu ich zakupu i kosztéw
operacyjnych.

Metoda pojemnosciowa

Dostawcy tej metody to firma Celsius42 z Niemiec, wtoska firma
Synchrotherm, japonska Japanese Thermatron i wegierska
firma Oncotherm. Dzieki prostej technologii metoda ta jest
stosunkowo fatwa do zastosowania. Oczywiscie fakty te majg
réwniez pozytywny wptyw na optacalno$é. Ponadto pozwalajg
na rozszerzone zastosowanie, takie jak leczenie ramion i gtowy.
Oprocz zagadnien z dziedziny metody antenowej, dostepna jest
imponujgca liczba rzetelnych badan dotyczgcych metody
pojemnosciowej.

Powszechnie stosowane 13,56 MHz opiera sie na fakcie, ze
jest to globalnie otwarta czestotliwos¢, ktéra nie wymaga
instalacji ztozonych klatek Faradaya. W poréwnaniu do
urzgdzen z zakresu 100 MHz, nizsze czestotliwosci od 8 do
13,56 MHz majg te zalete, ze mogqg glebiej penetrowac tkanke
zawierajgcg wode, takg jak ciato ludzkie. W zwigzku z tym
twierdzenie, ze urzgdzenia pojemnosciowe nie sg w stanie
osiggngé wymaganych temperatur w miejscach gtebokiego
osadzenia guza, nie jest juz uzasadnione, przynajmniej w
przypadku urzadzen Thermatron, Synchotherm i Celsius42.
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Metoda indukcyjna

Ta metoda, ktéra nie jest catkowicie nieinwazyjna, jest
stosunkowo nowa. Firma "MagForce Nanotechnologies" do tej
pory jest jedynym dostawca. Polega w pierwszym etapie na
wstrzykiwaniu nanoczgsteczek magnetycznego tlenku zelaza w
ilosci okoto 17 septylionéw czgstek na 1 ml do guza. Ciato moze
by¢ nastepnie umieszczane dowolng liczbe razy w polu
magnetycznym, ktére jest aktywowane z predkoscig okoto
100000 inwersji  polaryzacji na sekunde. Rotacje
magnetycznych nanoczgsteczek generujg wzrost temperatury,
ktory jest szczegdlnie prosty do kontrolowania. Metoda ta
pomyslnie przeszta pierwsze badanie w zastosowaniu do
nowotworéw moézgu. Chociaz udowodniono bezpieczenstwo
zastosowania tej metody po katem operatora, zostata ona
skrytykowana ze wzgledu na miejscowe zaleganie
nanoczgsteczek wraz z potencjalnymi skutkami
dtugoterminowymi.
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Skutecznos¢ W Zaawansowany system
pojemnosciowy
Potencjat ogrzewania W Zaawansowany system
antenowy
M System Nano-Thermia

Efekty pola

elektrycznego I I I
Kontrola wptywu

s UZASADNIENIE

kliniczne

Mata ilo$¢ ograniczen
Podsumowanie: Czynniki sprzyjajgce skutecznemu D L/ \

rozprzestrzenianiu sie i akceptacji terapii hipertermii w

przypadku raka H I P E RT E R IVI I I

Wydajnos¢

Gwarantowana v Bezpieczenstwo
jakos¢

»
tatwos¢ uzytkowania Ekonomia Rys. 13/14
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TEMPERATURA JAKO CEL

3.1 Temperatura jako cel

Jak wyjasniono powyzej, hipertermia musi byé w stanie
osiggna¢ weryfikowalne nagrzanie obszaru docelowego. W
zwigzku z tym wzrost temperatury musi odbywac¢ sie przede
wszystkim w lokalizacji guza, zwykle w gteboko osadzonych
miejscach ciata. Ponadto, takie wzrosty temperatury muszg by¢
ogolnie wykrywalne za pomocg pomiaréw temperatury i wzrostu
temperatury.

Zgodnie z konsensusem w naukowej spotecznosci hipertermii
ESHO (European Society for Hyperthermic Oncology),
skuteczna hipertermia musi spetnia¢ nastepujgce warunki:

= Musi generowac¢ taka ilo$¢ energii, ktéra spowoduje w
tkance docelowej wzrost temperatury o 1C w ciggu 5
minut czasu ekspozyciji.

= Musi by¢ w stanie osiggna¢ temperature co najmniej
40T do 42T, najlepiej przez 50% czasu leczenia.

= Musi by¢ w stanie zapewni¢ odpowiednig jako$c.

Literatura zawiera dowody sugerujgce Kkorelacje pomiedzy
wskaznikiem odpowiedzi miejscowej a osiggnietg temperaturg.
Ohguri i in. 1) nalezy do nielicznych, ktorzy mierzyli i
dokumentowali osiggi temperatury, a nastepnie stratyfikowali je
odpowiednio w ocenie. Pacjenci, ktérzy osiggneli temperature
>= 42C, zostali przydzieleni do grupy A, podczas g dy grupa B
obejmowata pacjentéw, u ktorych temperatura osiggata
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poziom <41 stopni Celsjusza (59 vs. 26 pacjentow). Wskaznik
odpowiedzi byt istotnie lepszy w grupie A w poréwnaniu z grupa
B. Mediana przezycia w grupie A wynosita 24,3 miesigca w
poréwnaniu do 17,1 miesigca w grupie B (p <0,05). Dodatkowo
badanie wykazato réwniez jako interesujgcy fakt, ze przydziat
do grupy A znaczgco korelowat ze znaczacym chitodzeniem
powierzchni skéry. Inni autorzy opisali podobne wyniki w
przypadku nowotworéw watroby 2) i prostaty 3). Nie jest
niespodziankg, ze odpowiednie badania in vitro wskazujg
réwniez na wiekszg $miertelnos¢ komoérek w wyzszych
temperaturach 4-6)

1) Ohguri, T, Imada, H, Yahara i inni: Wptyw hipertermii
miejscowej o czestotliwosci radiowej 8-MHz z silnym
chtodzeniem powierzchniowym w przypadku nieoperacyjnego
lub nawracajgcego raka jelita grubego. Int J Hyperthermia
2004 Tom 0(5), str. 465-75

2) Maeta M et al: a case-matched control study of

intrahepatoarterioal chemotherapy in combination with or

without regional hyperthermia for treatment of primary and

metastatic epatic tumors. Int J Hyperthermia 1994, 10 (1):51-

58

Prostata CA (Tilly 2006): Strahlentherapie plus locoreg.

Hyperthermie correlation between thermal dose and PSA

control

4)1i1977,

5) Hahn 1982,

6) Horseman 2007

3

N
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3.2 Pomiary temperatury in vivo w ciele pacjenta

Pomiary sg wykonywane za pomoca odpowiedniego termometru
zapewniajgcego prawidtowe dziatanie w polu
elektromagnetycznym (EM). To urzadzenie nie moze wiec by¢
zasilane samodzielnie. Rozwigzaniem bylo zastosowanie sond
potgczonych za pomocg $wiattowoddw, ktdre sg niewrazliwe na
pola elektromagnetyczne. Problem z tym rodzajem pomiaru
polega na tym, ze zawsze daje on wynik tylko dla pojedynczego
punktu. Na przyktad sonda w jelicie moze znajdowa¢ sie w
pecherzyku powietrza i prawie nie mierzy¢ wzrostu temperatury,
chociaz znaczgce gradienty mozna zmierzy¢ w odlegtosci
zaledwie 1 cm od tego miejsca. Sondy mogg réwniez znajdowac
sie w jakim$ niefortunnym miejscu obok naczynia krwionosnego,
ktore réwniez mogtoby prowadzic¢ do
wys$wietlania nizszych wartosci. Konieczna jest zatem pewna doza
doswiadczenia, aby uzyska¢ powtarzalne wyniki. Pomiary pot-
inwazyjne sg fatwiejsze w tym kontekscie i obejmujg umieszczanie
sond w naturalnych otworach (pochwowych, doodbytniczych oraz
w jamie ustneji gardle).

Eksperyment 3: Pomiar temperatury w odbytnicy

Projekt eksperymentu

Pacjent z rakiem prostaty; moc
poczatkowo od 60 W do 170 W,
catkowita: 364 kJ.

Rys. 15: Pomiar: Institut fiir Hyperthermie
& Pallativmedizin (Institute for

Hyperthermia and Palliative Medicine),
Bochum, Niemcy.
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Temperatura [C]
60 60 60 80 80 120 120 130 130 130 130 130 130 Watt

47,0

— Sonda 1
42, (brzusznA)
0 = Sonda 2
37, (odbytowa)
0

— Sonda 3
32,0 (odbytnicza)
27,0 k_//_//
22,0

0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 Czas [min]
Rys. 16: Profil temperatury w odbytnicy (Sonda 3), odbycie (Sonda 2)
oraz pomiedzy gorng elektrodq a brzuchem (Sonda 1).

Wyniki

Po 30 minutach (przy 120 W) temperatura w odbycie osiggneta
41,9C, a podczas kolejnych 20 minut wzrosta do 45° C, a nawet
do 46<C.

Sonda 1 na powierzchni skory wskazuje, zgodnie z
oczekiwaniami, tylko  nieunikniony, minimalny  wzrost
temperatury o 1,4C. Sonda 2 (odbytowa) znajdowata sie
nieznacznie poza powierzchnig elektrody i nie wykazywata
gradientu temperatury.

Eksperyment 4: Inwazyjny pomiar temperatury w watrobie

Projekt eksperymentu
= Mezczyzna, 71 lat
= Przerzuty do watroby
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= 2 sondy umieszczone w guzie watroby, 1 sonda
na powierzchni skory

= Obieg wody schtodzonej do 8

= 60 minut przy 110 do 200 W; calkowita: 590 kJ

Rys. 17: Badanie przeprowadzone przez dr H. Sahinbas. Praxis-klinik fiir
Hyperthermie & Supportive Care, Bochum, Niemcy.

Profil temperaturowy podczas pierwszych 10 minut zabiegu przy
110w
Temperatura [C]

-------------------------- 110 Watt  -=--s-emeereemeemeoeenes
42 —Sonda 1
w watrobie
b —Sonda 2
w watrobie
38
~— Sonda 3
naskérna
36
34
32

start0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Czas[min]

Rys. 18: Profil temperatury
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Profil temperatury dla catych 60 minut zabiegu (110 do 200 W)

Temperatura [°C]

110 =seeeeee 130----=-150=+=+=- 170=wsmsme 190-----200 Watt

42 — Sonda 1w
watrobie

40 — Sonda 2 w
watrobie

38

— Sonda 3

naskorny

36

34

32

start 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 70 [mm]

Ryc. 19: Profil temperatury

Wynik

Juz w pierwszych 10 minutach wzrost temperatury w watrobie
wynosit odpowiednio 3,2 i 3,3C, do 40,6C. Jest to znacznie
wigkszy efekt niz wymagana wartos¢ referencyjna SAR
wynoszgca 1T w ciggu 5 minut. Uzyskana temperatura
szczytowa wynosita 42,0C, a okres stabilizacji >40<C
utrzymywat sie przez 50 minut.
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Eksperyment 5: Pomiar temperatury w piersi

Projekt eksperymentu

= Niska moc (patrz tabela po prawej)
= Elektrody 2 x 250 mm

= Chtodzenie wodg do 17C

20 minut przy 40 watach
10 minut przy 50 watach
10 minut przy 60 watach
10 minut przy 80 watach
10 minut przy 100 watach

Pacjent stwierdza: czuje ciepto,
ale nie bdl.

Rys. 20: Potozenie sond temperatury:
Sonda 1: gtebokosc 1,5 cm

Sonda 2: podskdrnie

Sondy 3i4: na powierzchni skory

Wzrost temperatury [C]
5,0 *]

- Sonda *1
45 gtebokosé 1,5cm
4,0 == Sonda *’2 )
podskoérnie
35 __Sonda*3
3,0 naskoérna
25 == Sonda *4
naskoérna
2,0
15 Rys. 21:
Profil
1,0 temperatury
0,5

00 0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 5055 Czas [min]
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Wynik

Wzrost temperatury w piersi na gtebokosci 1,5 cm wynosi +4,5C;
jest umiarkowany na powierzchni skéry i wynosi +2T (z
powodu chtodzenia w bolusie i poduszce wodnej). Chtodzenie
ma réwniez pozytywny wptyw na punkt pomiaru podskoérnego,
w ktérym temperatura wzrasta umiarkowanie tylko o +2,5C.

Ten przyktad pokazuje bardzo dobrze, jak skutecznie dziata
mechanizm chiodzenia powierzchniowego w urzgadzeniu
Celsius42. Gradient temperatury sond w poblizu skory jest
niewielki, podczas gdy sonda na gtebokosci 1,5 cm, na ktérg
system chtodzenia skéry nie ma wptywu, mierzy wzrost
temperatury do 4,5C.

© Dalsze przyktady sg dostepne na zyczenie.

3.3. Zalecane protokoty wyjsciowe wedtug dr H. Sahinbas

Wiele pomiaréw, jak réwniez wyniki temperatury in vivo w ciele
pacjenta doprowadzity do wypracowania zalecanych adaptacji
procedur wyj$ciowych. R6znig sie one w zaleznosci od miejsca
aplikacji w ciele i dotyczg przecigtnego pacjenta. Zatem to
indywidualni terapeuci (w zaleznosci od intencji leczniczej lub
paliatywnej, a takze tolerancji termicznej pacjenta, aby wymienic
tylko kilka parametrow) sg odpowiedzialni za dostosowanie
zalecanych procedur do indywidualnych sytuacji w zaleznosci
od stanu pacjenta. Procedury sg skonstruowane tak, aby
stopniowo zwieksza¢ energie wejsciowg w miare postepu
leczenia. Takie procedury dla regulacji energii wyjsciowej
stanowig wskazéwki, jak ostatecznie osiggna¢ gradient
temperatury na poziomie od 40C do 42T (lub czesciowo
nawet powyzej w okreslonych miejscach), szczegolnie jesli nie
jest przeprowadzany pomiar temperatury.
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4.1 Problemy z pozycjonowaniem

Ze wzgleddéw technicznych, energia wyjsciowa dolnej elektrody
ptytkowej jest stabsza o 20%, co wigze sie z promieniowaniem
ciepta do metalowych czesci ramy t6zka. W przypadku raka
odbytu, odbytnicy lub prostaty, idealne jest zatem leczenie
pacjenta w pozycji lezgcej na brzuchu. Powoduje to wigkszy
efekt termiczny w obszarze docelowym i odcigza wrazliwe
czesci ciala, takie jak kos¢ tonowa. Jednak nie kazdy pacjent
jest w stanie pozostawa¢ w pozycji lezgcej na brzuchu przez
caly czas zabiegu. W zwigzku z tym operator musi znalezé
odpowiedni kompromis miedzy idealng pozycja a pozycjg
mozliwg do osiggnigcia. Elementem takiego kompromisu moze
by¢ réwniez zmiana potozenia pacjenta w wymagajacej
ostatniej fazie leczenia przy wysokiej energii wejsciowej. Jesli
pacjent lezy na boku, np. w przypadku aplikacji dotyczgcej
moézgu, gtowy lub szyi, rozsgdne moze byé ustawienie strony
ciala z guzem w kierunku goérnej elektrody umieszczonej w
ramieniu. W zaleznosci od pozycji moze to mie¢ réwniez
zastosowanie w przypadku nowotworu tkanek migkkich.

Wazna uwaga!

Dla efektywnego przenoszenia energii do obszaru
docelowego istotne jest, aby elektrody rzeczywiscie byly
umieszczone prostopadle. Inaczej czes¢ energii kierowanej
w strone ciata zostanie utracona, a w miejscach zachodzenia
na siebie nieproporcjonalna ilos¢ energii wejsciowej moze
stworzy¢  ryzyko  powstawania  gorgcych  punktow.
Pozycjonowanie prostopadte nie zawsze jest tak tatwe, jak
sie wydaje, poniewaz dolna elektroda jest przykryta przez
ciato pacjenta, a gorna elektroda z fatwoscia moze
przestawi¢ sie na inng niz prostopadta pozycje. Przed
rozpoczeciem zabiegu konieczne jest zatem sprawdzenie
pozycji elektrod w stosunku do osi.
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W tym celu mozna postuzy¢ sie wyciggnietym przed siebie kciukiem
tak aby znalazt sie w $rodku rzedu plytek z dolng elektrodg i
sprawdzi¢ czy jest réwniez w osi elektrody w gérnym ramieniu. Jesli
ptytka i elektroda sg w jednej osi, pozycjonowanie jest technicznie
poprawne. Gdy docelowy obszar leczenia znajduje sie doktadnie
pomiedzy elektrodami, mozna rozpoczg¢ zabieg.

(1] Niniejsze informacje o pozycjonowaniu sg bardzo wazne! Jak

wielokrotnie obserwowalismy, w tym zakresie czesto popetniane sg

btedy.

Rys. 23: Aby zapewnic pionowe ustawienie elektrod, nalezy sprawdzic¢ ich
ustawienie wzgledem linii ptytek tozka.
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Rys. 24: Aby zapewnic pionowe ustawienie elektrod, nalezy ) /
sprawdzic ich ustawienie wzgledem linii ptytek t6zka.

W poblizu obszaru zastosowania systemu nie nalezy
pozostawia¢ zadnych przedmiotdw metalowych, takich jak
klucze, sprzaczki do paskéw czy tym podobne przedmioty, jak
np. bizuteria. Pacjentdbw nalezy zawsze prosic o zdjecie
naszyjnikéw lub bransoletek. Ponadto zaleca sie¢ umieszczenie
pacjenta na t6zku w miare mozliwosci w sposob izolujacy, bez
jakiegokolwiek kontaktu ze $ciang lub podioga. Nie zaleca sie
takze "trzymania za reke" przez osobe towarzyszaca, poniewaz
to powoduje odbijanie i ostabienie czesci pola.

Umiejscowienie elektrody gérnego ramienia

W tym procesie konieczne jest zapewnienie dobrego kontaktu
ze skoérg. Po konsultacji z pacjentem, w momencie ustawienia
ramienia z elektrodg nalezy jg nieco mocniej docisngé w
punkcie docelowym, poniewaz ramie z elektrodg podniesie sie o
kilka milimetréw. Pacjenci zwykle rozluzniajg klatke piersiowg i
brzuch po okoto 2 do 3 minutach trwania zabiegu. Opadniecie
brzucha i klatki piersiowej moze powodowac¢ powstawanie
przestrzeni powietrznej miedzy elektrodg w ramieniu a dang
czescig ciata. W takich przypadkach wymagana jest ponowna
regulacja.
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Inne aspekty zwigzane z pozycjonowaniem

Osoba odpowiedzialna za pozycjonowanie pacjenta powinna
mie¢ precyzyjng wiedze na temat doktadnego obszaru
zastosowania. Na przyktad guz znajdujacy sie w gtowie trzustki
wymaga innej pozycji elektrody niz guz w okolicy ogona trzustki.
Dotyczy to réwniez ptuc, jelit lub innych narzadéw. W przypadku
aplikacji glowa/szyja, zwtaszcza elektroda ramienia nie powinna
pozostawaé luzna czy wchodzi¢ w kontakt z innymi czesciami
ciata. Jak pokazuje zdjecie ponizej, krawedz elektrody dotyka
ramienia pacjenta lezgcego na boku w sesji nagrzewania szyi.
Jesli bark nie jest trzymany na dystans i chroniony wieloma
podwdjnie ztozonymi recznikami, w miejscu kontaktu moze
nawet powsta¢ poparzenie trzeciego stopnia.

Rys. 25: Nalezy uzyé grubej warstwy izolacji, aby chroni¢ bark przed
niepozgdanym kontaktem
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Poduszka wodna dla poprawienia kontaktu ze skéra

Kolejny problem polega na fizjologicznych nieréwnosciach
organizmu lub tych powodowanych przez naturalne krzywizny
ciata. Najlepszy efekt mozna osiagna¢, gdy nagrzewany rejon
ciata pacjenta przylega jak najdoktadniej do pola elektrod,
pomiedzy ktérymi  znajduje sie pole pojemnosciowe.
Zapewnienie  wielkopowierzchniowego i  bezposredniego
przylegania bolusa elektrody do ciata umozliwia bezposrednie
przekazywanie energii. W przypadku pacjenta wyniszczonego
lub wychudzonego, jak pokazano na ponizszym obrazku, bytoby
to trudne do osiggniecia bez dodatkowych poduszek wodnych.

~

Rys. 26: Poduszka do wypetnienia wgtebieri i optymalnego dostosowania sie
do fizjologii ciata

Zaleca sie unika¢ sytuacji, w ktoérych tylko czes$¢ bolusa
wodnego ma kontakt z ciatem, podczas gdy pozostate czesci sg
niejako "zawieszone w powietrzu." Tak bywa w przypadku
zakrzywionych powierzchni ciata, na przyktad w przypadku
zabiegbw na watrobe Ilub wuda. Ponownie najlepszym
narzedziem w tym przypadku sg dodatkowe poduszki na wode

w réznych rozmiarach.
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Rys. 27: Przyktady zastosowania poduszek wodnych adaptujgcych sie do krzywizn
ciata

Poduszki wodne powinny by¢ wypetnione wodg dejonizowang
(np. woda destylowana z drogerii) lub zawiera¢ roztwér wodny o
5% zawartosci soli. Uzywanie zwyklej wody z kranu nie jest
wskazane. Woda destylowana ma te zalete, ze nie nagrzewa
sie ani nie absorbuje energii, ale moze prowadzi¢ do strat pola
w wyniku rozpraszania. Woda o zawartosci 5% soli ma te wade,
ze nagrzewa sie bardziej, niz woda dejonizowana, ale
przewodzi ciepto praktycznie bez strat wynikajgcych z
rozpraszania.

Whiosek:

Taka (zdejonizowana) poduszka wodna nie tylko pomaga
zoptymalizowa¢ przewodzenie, ale moze réwniez ujednolici¢
zastosowane pole elektromagnetyczne. Ponadto, dzieki
wigkszym odstepom miedzy elektrodami wynikajagcym z
zastosowania poduszek wodnych, w pewnych okolicznosciach
mozna uzy¢ nieco wyzszej energii wyjsciowej.
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Ponizsze rysunki ilustrujg przyktady dobrej adaptacji do
trudnych obszaréw docelowych. Obraz po lewej stronie
pokazuje pacjenta w pozycji bocznej do leczenia guza szyi.
Pomimo ci$nienia wywieranego przez gérng poduszke wodng
pacjent subiektywnie dobrze tolerowat te pozycje a system byt
dobrze sprzezony z polem. Pole znajdowato sie bezposrednio w
obszarze docelowym. Poduszka pod gtowg stuzyta do
zapobiegania poslizgowi gtowy. Na obrazie po prawej stronie
obszar docelowy znajdowat sie w gérnej szczece w obszarze
siekaczy.

Rys. 28: Kolejne przyktady
uzycia poduszek wodnych

e

| | 7
Rys. 29: Kolejne przyktady

uzycia poduszek wodnych
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Na koniec przyktad niedozwolonego pozycjonowania:

W tym przypadku gérna elektroda nie miata petnego kontaktu z
obszarem zainteresowania podlegajgcym leczeniu, podobnie
jak poduszka dolnej elektrody, ktéra nie przylegata do tego
miejsca wystarczajgco.

Rys. 30: Poréwnanie niewtasciwego i prawidtowego pozycjonowania

Regulacja poprzez urz gdzenie matchbox

W idealnej sytuacji, pomiedzy elektrodami powinno sie
znajdowa¢ wytacznie cialo pacjenta, z zastrzezeniem, ze
pomiedzy skérg a bolusem elektrody dobrze jest umiesci¢
pochfaniajgca pot cienkg bawetniang Sciereczke lub papierowy
recznik, zaréwno ze wzgledéw higienicznych jak i w celu
poprawy tolerancji termicznej.

Czasami jednak urzadzenie matchbox nie jest w stanie dostroi¢
pole elektromagnetyczne aparatu Celsius 42. W takim
przypadku uzytkownik ustyszy mechaniczny dzwiek préb
dostrajania, a monitor pokaze, ze nie mozna zada¢ okreslonej
energii. Funkcjg matchbox'u jest symulacja dielektryka
umieszczonego miedzy elektrodami (tj. skéry, miesni, ttuszczu,
kosci, przeswitéw, itd.), aby zagwarantowa¢ oscylacje
polaryzacji (13 milionéw razy na sekunde).
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Chociaz problemy z dostrajaniem pola przez matchbox nie sg
czeste, zdarzajg sie. W wiekszosci przypadkéw wystarczy
zmieni¢ ulozenie pacjenta lub dokona¢ niewielkiej zmiany
dielektryka, aby matchbox dostroit pole i umozliwit zadanie
odpowiedniej energii.

Aby rozwigza¢ problem, uzytkownik moze skorzysta¢ z
ponizszych dostepnych opcji: Sg one wymienione ponizej w
kolejnosci priorytetowej:

1. Sprawdzi¢, czy zachowana jest prostopadta pozycja
elektrody ramienia w stosunku do dolnej elektrody
ptytkowej i w razie potrzeby skorygowac jg

2. Sprawdzi¢ kontakt elektrod z ciatem, w tym wzdtuz osi
pionowej (w razie potrzeby przesungc¢ elektrode ramienia
nieco blizej); w razie potrzeby zastosowa¢ poduszke
wodng lub lekko zmienic¢ jej potozenie

3. Nieznacznie zmieni¢ pozycje pacjenta

4. Usuna¢ gaze, bawetniany recznik lub pt6tno Iniane lub
zastgpi¢ je innym materiatem; w rzadkich przypadkach
uzy¢ dodatkowej warstwy materiatu

5. Zmieni¢ ustawienie mocy wyjsciowej o +/- 5 do 10 W

6. Uzy¢ dodatkowej poduszki wodnej, aby stworzy¢
wigkszy dystans. W takim przypadku w nastepnym
kroku nalezy sprébowac nieco zwigkszy¢é moc
wyjsciowg w ramach kompensaciji.
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Srodki pomocnicze w pozycjonowaniu

Pomoce stosowane przy pozycjonowaniu sg bardzo wazne
sprawiajgc, ze leczenie trwajgce czesto do godziny jest lepiej
tolerowane i przyjemniejsze. Watki pod gtowe, blokady lub kliny
w roznych rozmiarach utatwiajg pozycjonowanie kolan lub
dolnych konczyn na tyle komfortowo, na ile to mozliwe. Pacjenci
w wielu przypadkach lubig podparcie, aby uzyska¢ nieco
bardziej pionowg pozycje. Doceniajg réwniez koce, ktérymi
moga przykrywaé czesci ciata poza obszarem zabiegowym.

Rys. 31: Srodki pomocnicze w pozycjonowaniu.

Czasami spotykamy pacjentéw, dla ktorych lezenie na ptaskiej
powierzchni jest bolesne. W takich przypadkach przydatne
okazujg sie migkkie maty przeciwodlezynowe. Nalezy wycigé¢ w
nich otwér w obszarze dolnej elektrody ptytkowej, aby unikngé
jakiegokolwiek wptywu maty na efektywnos¢ pola.
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4.2 Kwestie organizacyjne, dokumentacja i aspekty
proceduralne

Zgodnie z wytycznymi dotyczgcymi jakosci, wtasciwe jest
sporzgdzenie specjalnego pisemnego skierowania na
hipertermie, ktére powinno wyraznie zawiera¢ nastepujgce
punkty:

= Zalecenia dotyczace czasu w potgczeniu z terapig
radioterapig i / lub chemioterapig

= Doktadne umiejscowienie guza

= Liczbe planowanych etapéw kazdego zabiegu

*  Protokdt wyjsciowy do uzycia przy planowaniu zabiegu

Zalecamy réwniez stosowanie zgody na zabiegi wraz z wywiadem
lekarskim, ktory pacjent podpisuje przed pierwszym leczeniem.
Ponizszy tekst jest sugerowanym wzorem skierowania:

Rys. 32: Przyktad skierowania
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Zadziwiajgce, jak czesto odpowiednie informacje dotyczace
leczenia nie sg przekazywane w odpowiedni sposob
personelowi wykonujgcemu zabiegi hipertermii. Poczgwszy od
doktadnego (!) oznaczenia obszaru docelowego (na przyktad
okreslenia "brzuch" i "szyja" sg zbyt nieprecyzyjne), poprzez
brak informacji o chorobach wspdtistniejgcych, a konczac na
niedoktadnej specyfikacji tego, co zabieg hipertermii ma na celu
osiggna¢. Dla powyzszych punktow musi by¢ dostepna
strukturalna specyfikacja i okreslone wyjasnienia organizacyjne.
Nadzor

Jak stwierdzono powyzej, do osiggniecia celu leczniczego,
niezbedny jest cigglty nadzér nad pacjentem, szczegdlnie w
bardziej wymagajacych warunkach. Poczgwszy od pewnych
pozioméw zadanej mocy, system Celsius TCS raz na minute
wymaga wystania sygnatlu przez pacjenta za posrednictwem
wytgcznika  bezpieczenstwa. Jednak  samopoczucie i
ewentualne pocenie sie pacjenta powinny by¢ réwniez stale

monitorowane ponizej tych progéw i bardzo czesto
kontrolowane. Takie procedury sg bardzo czasochtonne, ale to
wiasnie  ograniczenia czasowe i niedob6r personelu

obstugujacego sg gtdwnymi przyczynami obnizenia jakosci i
nieosiggniecia  wyniku terapeutycznego, mozliwego do
osiggniecia w innych okolicznosciach.

Dokumentacja
Oprogramowanie systemowe CELSIUS42 pozwala na proste
dokumentowanie obserwacji i zdarzen podczas leczenia.

Istniejg dwa pola: jedno pole z komentarzami, ktére sg
automatycznie przesytane do opcjonalnego raportu z leczenia
/raportu medycznego i pole wewnetrzne, ktdre dokumentuje
wytgcznie zapisy w bazie danych. Takie komentarze pomagajg
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gromadzi¢ systematyczne dos$wiadczenia osiggane @ w
hipertermii. W tym kontekscie wazne jest réwniez zapisywanie
réznych klasyfikacji i stadibw zmian nowotworowych. W
przypadku wszystkich pacjentow takie dane moga dostarczyc
wskazéwek dotyczgcych najlepszych praktyk, zréznicowanych
zaleznie od rodzaju nowotworu. Hipertermia jest wcigz
krytykowana z powodu braku konsensusu w zakresie jej
aplikowania. Taka dokumentacja mogtaby z biegiem czasu
stanowi¢ Zzrdédto cennych sugestii. Dzieki opcji podtgczenia
drugiego réwnolegtego monitora, dokumentacja moze by¢
réwniez rejestrowana podczas trwajgcego leczenia pacjenta.

Oczywiscie, kliniki pozauniwersyteckie lub praktyki medyczne
bedg mialy trudnosci z przeprowadzaniem badan. Z drugiej
strony wzgledny brak konkretnych badan doprowadzit do tego,
ze hipertermia nadal nie odgrywa takiej roli, na jakg zastuguje w
klinicznej praktyce onkologicznej. Omawiano nowe podej$cia
epidemiologiczne, ktére mogg rowniez uwzglednia¢ wyniki
archiwalnych terapii; wymaga to jednak co najmniegj
minimalnego poziomu dokumentacji. System zapisuje wszystkie
techniczne parametry wejsciowe sesji w swojej wiasnej bazie
danych, ale oceny majg sens tylko wtedy, gdy rejestrowane sg
charakterystyki nowotworéw i informacje o pacjencie.
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V. ZtOZONE ASPEKTY TOLERANCJI TERMICZNEJ

W celu uzyskania wzrostu temperatury do 40C lub nawet
powyzej 42T niezb edne sg wymagajace procedury aplikacji
energii wejsciowej. W tym kontekscie nalezy rowniez zauwazy¢,
ze takie procedury energetyczne w ostatniej 1/3 lub 1/4 czesci
zabiegu moga siega¢ granic tolerancji termicznej pacjenta. W
tym czasie moc wyjsciowa elektrody 250 mm wynosi od 150 W
do 200 W, a catkowita energia wejsciowa sesji moze osiggnaé
550 kJ. W konsekwencji zabiegi sg czesto przerywane,
poniewaz pacjent odczuwa bdl. Z biegiem lat obstuga gromadzi
wiedze na temat skutecznych sposob6w zwigkszania tolerancji
termicznej pacjenta, ktére umozliwiajg pacjentowi poddanie sig
wymagajgcemu leczeniu hipertermig bez boélu.

Zatem definicja toleranciji termicznej w tym kontekscie to zdolnosé
pacjenta do znoszenia leczenia hipertermig bez bélu, co zapobiega

przerwaniu procedury. Jest to sprzeczne z definicjg, ktéra
postrzega tolerancje termiczng jako podstawowg zdolnos¢ pacjenta
do reagowania na wptyw energii przy podwyzszonej temperaturze.
Jest to réwniez sprzeczne z definicja, ze komorki nowotworowe
chronig sie przed wptywem ciepta za pomocg biatek szoku
cieplnego.

Zacznijmy od przegladu gtéwnych czynnikow
wplywajgcych na energie wejsciowg i zwigzany z nig
gradient temperatury:




W przypadku zbyt wysokiej energii wejsciowej (W/kJ):

= Oparzenia skory
= Oparzenia ttuszczu podskoérnego
= Ogolne odczuwanie bélu

W przypadku zbyt niskiej energii wejsciowej (W/kJ):

= Tluszcz pochtania energie, a docelowy obszar
zabiegu znajduje sie ponizej warstwy tluszczu

= W przypadku pacjentéw otytych, obszar docelowy jest
osadzony gteboko w ciele. Powoduje to utrate energii
wejsciowe] wynoszacej kwadrat odlegtosci miedzy
elektrodami

= Docelowy punkt znajduje sie blisko duzych naczyn
krwionosnych. (Efekt chtodzgcy zwigzany z przebiegiem
naczyn krwionosnych lub izolacyjny w przypadku
przestrzeni wypetnionych powietrzem).

Odpowiednie srodki

Opierajgc sie na naszym wieloletnim doswiadczeniu mozemy
powiedzie¢, ze catkowity wptyw podjetych $rodkéw moze
znaczgco wptyngé na tolerancje termiczng pacjenta i pozwoli¢
na stosowanie wyzszych energii wejsciowych, ktére generujg
wyzsze gradienty temperatury w obszarze docelowym. Jest
oczywiste, ze taki proces musi by¢ zwigzany z ciggltg osobistg
obecnoscig obstugi i wsparciem oraz ciggta obserwacja
podczas drugiej potowy sesji leczenia. To musi byc
zagwarantowane z organizacyjnego punktu widzenia.
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Dostepne sg ponizsze dziatania:

1. Energia wejsciowa w procedurze "ogrzewania stopniowego"
2. Aspekty psychologiczne

3. Reczne dostosowanie, takie jak ochrona wrazliwych
obszaréw, zmiana pozycji, zmiany dystansu do
elektrod/dostosowanie za pomocg poduszek wodnych
Korekty energii, drobne przerwy

Chiodzenie skory

Utrzymuj skére suchg - bez potul

W szczegdlnych sytuacjach: Lekka sedacja z statym,
uwaznym nadzorem

N o oA~

Do punktu 1: Ogrzewanie stopniowe

Procedury  energetyczne zalecane w rozdziale 3.3
przedstawiajg protokoly —stopniowego ogrzewania, ktore
sktadaja sie z dwoch wymiaréw: Po pierwsze, stopniowy wzrost
energii podczas pojedynczej sesji (dotyczy ogolnie wszystkich
sesji).

Po drugie, zwiekszenie energii wejSciowe] z sesji na sesje
zaczynajgc od sesji poczgtkowej w celu odpowiedniego
uwrazliwienia po 5 sesjach terapeutycznych. Nie sg dostepne
zadne dowody naukowe uzasadniajgce to zalecenie, ktdre opiera
sie na prawdopodobienstwie. Jednak bardzo przekonujgca jest
empiryczna obserwacja, ze pacjenci sg w stanie tolerowac wyzszg
energie wejsciowg, gdy zastosowano procedure stopniowego
ogrzewania w przeciwienstwie do agresywnego bezposredniego
podejscia. Wydaje sie w tym kontekscie wazne, ze istnieje
fizjologiczny efekt habituacji, ktéry, jak wynika z naszego
doswiadczenia sprawia, ze wyzsze dawki energii sg tatwiejsze do
zniesienia w kolejnych sesjach.
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Poniewaz nowe metody leczenia w naturalny sposob sprawiaja,
ze pacjenci czujg sie niepewnie, z pewnoscig nie nalezy
przekracza¢ progu bélu w pierwszych trzech zabiegach.

Do punktu 2: Aspekty psychologiczne

Wielokrotnie obserwowano, ze pacjenci wydajg sie odczuwac
lekkg niepewnos¢ w zwigzku z np. nieznajomym uczuciem
ciepfa lub drobnym odczuwaniem bélu, jako mniej niepokojaca
w obecnosci kompetentnego operatora w poréwnaniu do
sytuacji, w ktérych nie ma profesjonalnego personelu.
Oczywiscie idealna bytaby rozmowa w atmosferze relaksu. Przy
odrobinie doswiadczenia uzytkownik moze przewidzieé, ktore
wrazenie moze wystgpi¢c w kazdej fazie leczenia. Aktywne
radzenie sobie z takim doswiadczeniem, zanim pojawi sie
wrazenie, buduje zaufanie pacjenta, a zaufanie jest
wartosciowym,  silnym  sprzymierzencem  zwiekszajgcym
tolerancje termiczng. Przydatne sg wszystkie aspekty, ktore
budujg zaufanie; moze temu sprzyja¢ np. fakt, ze ten sam
operator zawsze nadzoruje sesje danego pacjenta w celu
stopniowej budowy poczucia zaufania.

Rozproszenie uwagi lub skupienie sie na czyms$ innym jest
kolejnym krokiem w tym kierunku i moze pozwoli¢ osiggngc
rodzaj transu. Lubimy pyta¢ naszych pacjentéw o ich przeszie
zainteresowania sportowe. Kiedy w ostatnich fazach ses;ji
leczenie staje sie nieco ucigzliwe, opisy odpowiednich
aktywnosci  sportowych moga skupi¢ uwage pacjenta,
skutecznie odciggajgc jg od umiarkowanie stresujgcych lub
przerazajgcych skutkdw ubocznych. (Jednym z przyktadow jest
ptywanie: jak sie przebierasz, gdzie zostawiasz recznik, itp., a
pbzniej, zachowaj spokdj, wejdz do wody, pierwsze uderzenia
rgk o wode... Zmiana stylu plywania ... jak sie czuje ciato
poruszajac sie w wodzie, co robisz z oddechem... ruchy w
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swoim wtasnym rytmie ... brak mysli ... uwaga skierowana na
indywidualne ruchy lub czesci ciata ... powr6t... sprint ... i
dotarcie do mety ...) W ten spos6b mozna tatwo wypetni¢ 10
minut cennego czasu.

Do punktu 3: Dostosowanie reczne

Blizny w obszarze docelowym nalezg do wrazliwych miejsc,
ktére wymagajg ochrony. Pepek jest réwniez takim wrazliwym
regionem. | wreszcie, zebra i kosci tonowe nalezg do
najczesciej  zgtaszanych linii  bélowych. Jednym z
pragmatycznych rozwigzan jest ochrona tych obszaréw
podwojnie lub potréjnie ztozong bawetniang $ciereczkg lub
gaza, jak pokazano na ponizszych zdjeciach.

Rys. 33: WraZliwe miejsca na ciele
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Zmiany pozycji

B6l jest czasem odczuwany w wyraznie zlokalizowanych
miejscach. Przesuniecie elektrody o okoto 1 cm, lekkie
przemieszczenie ciata pacjenta lub zmiana kata elektrody w
ramieniu (w dostepnym matym zakresie 5 stopni) moze przynies¢
pozytywne rezultaty. Mozna réwniez wzig¢ pod uwage nieco inne
nachylenie lub potozenie pacjenta. Nalezy zachowa¢ szczegéing
ostrozno$¢, aby upewni¢ sie, ze elektrody sg prostopadie w
stosunku do siebie, poniewaz zmiana moze powodowaé wyzsze
selektywne piki energii (patrz rozdziat powyzej).

Niewielkie zmiany dystansu do elektrod/dostosowanie za
pomocg poduszek wodnych

Szczegolnie klujacy, przeszywajacy bol moze by¢ spowodowany
faktem, ze pole nie jest réwnomiernie roztozone w obszarze
ponizej elektrod. W zaleznosci od dielektryka moga wystepowac
niewielkie napiecia szczytowe, ktore czesto okresla sie jako
iglowe. Szpik kostny wydaje sie by¢ na nie szczeg6lnie wrazliwy.

Jedng z metod przeciwdziatania napieciom szczytowym jest
nieznaczne zwiekszenie odlegtosci do goérnej elektrody. Nawet
poduszka wodna (patrz rozdziat powyzej) o wysokosci zaledwie 1
cm moze pomdc zminimalizowa¢ lub nawet wyeliminowac ten
efekt. Scisle méwiac, energia wejsciowa powinna byé nieznacznie
zwigkszona po szerszym rozstawieniu elektrod, ale w praktyce
operator bedzie po prostu zadowolony, ze znalazt rozwigzanie, a
zaledwie centymetr nie spowoduje wiekszych réznic w leczeniu.

W ostatnich fazach leczenia mozna réwniez zastosowaé
dodatkowe poduszki wodne. Pacjenci zwykle z zadowoleniem
przyjmujg ich stosowanie, zwtaszcza jesli zostaty schtodzone w
lodowce.
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Do punktu 4: Korekty energii

W tym kontekécie nalezy réwniez zauwazy¢, ze rdézne
fizjologiczne predyspozycje pacjenta mogg zmieniac sie z sesji
na sesje. W zwigzku z tym krazenie krwi (chtodzace) w mikro-
otoczeniu guza jest wysoce nieregularne i nie mozna go
przewidzie¢ (P. Vaupel). W konsekwencji pacjent moze
tolerowa¢ pewng procedure energetyczng jednego dnia, a przy
nastepnej sesji bedzie ona prawie nie do zniesienia. Oznacza
to, ze jesli pacjent ma "dobry dzien", konieczne moze by¢
zwiekszeni energii wejsciowej w stopniu wyzszym, niz
planowano. Jesli energia wejsciowa wydaje sie zbyt wysoka,
mozna i nalezy jg odpowiednio dostosowa¢ do nizszego
zakresu. Urzadzenie Celsius42 oferuje opcje krotkiego
przerwania leczenia w dowolnym momencie i stopniowego
zwiekszania lub zmniejszania poziomu energii 0 5 W. Z tego
powodu zalecenia do procedury w ostatnich fazach leczenia
majg wolng skale. Krétkie przerwy w ostatnich fazach réwniez
znaczgco przyczyniajg sie do ukonczenia niezbednego
leczenia. Pomocne moze by¢ nawet skorzystanie z 10-
sekundowej przerwy.

Do punktu 5: Chtodzenie skéry

Urzadzenie Celsius42 posiada aktywny uktad chtodzenia w
postaci obwodu wodnego umieszczonego pod elektrodami,
ktéry moze by¢ schtodzony do 8T i powoduje subiektywnie
odczuwalne zimno na skorze. Jednak oddzialywanie na
receptory termiczne pozwala na zastosowanie wyzszej energii
wejsciowej, umozliwiajgcej osiggniecie wyzszej temperatury w
gtebi ciata.

Receptory termiczne reagujgce na ciepto i zimno sg
fizjologicznie ztozone. W skorze znajdujg sie receptory
kontaktowe ciepta, zachodzg w niej tez paradoksalne
wytadowania receptoréw zimna. Ponadto istniejg polimodalne
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receptory bolu i ciepta z mechanizmem neuronalnym i
molekularnym zlokalizowanym gteboko w ciele. Receptory
ciepta umiejscowione bezposrednio w naskérku znajdujg sie
gtéwnie na gtebokosci od 0,6 mm do 2,5 mm. Sg one tatwo
dostepne dla zewnetrznego uktadu chtodzenia.

Receptory termiczne reagujg przede wszystkim, ale nie tylko,
na zmiany temperatury o nastepujgcych parametrach:

= Zakres zmiany temperatury
= Szybkos$¢ zmiany temperatury
= Obszar dziatania

Czestotliwos¢ wytadowan elektrostatycznych

Impuls/y

receptory ciepta

A receptory zimna

20 25 30 35 40 45 50 55 [°C]
Rys. 34: Aktywowane receptory temperatury w funkcji temperatury W:
Thews et al Physiologie, 1999, str.706.
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Rzeczywisty bél wywotany cieptem jest zatem postrzegany
jedynie jako bdél powierzchowny 3). Nocycepcja w gtebszych
tkankach wydaje sie reagowac¢ gtéwnie na temperatury powyzej
43T 4), tj. poza progami temperaturowymi, ktére nas
interesujg. Jezeli wystepujg pojedyncze punkty goraca, ktére -
jak wyjasniono w rozdziale 2 - sg czestsze w przypadku metod
antenowych niz w przypadku hipertermii pojemnosciowej, sg
one okreslane jako odczuwanie nacisku lub tepego bélu.
Autorzy donoszacy o doswiadczeniach zwigzanych z metodami
antenowymi réwniez opisali je nastepujgco: "W praktyce,
gteboko osadzone punkty gorgca sg czesto opisywane jako
uczucie cisnienia wewnatrz, rozproszony bol, b6l w plecach,
nudnosci, parcie na pecherz moczowy, Ilub btednie
identyfikowane jako nacisk bolusa wodnego." 5)

Odczuwany bol, ktéry nie jest zwigzany z mozliwymi do
wyeliminowania przyczynami, takimi jak pocenie, wydaje sie by¢
spowodowany raczej przez piki elektryczne niz przez faktyczne
ciepto i czesto jest opisywany jako ostre, ktujgce, nieprzyjemne
uczucie. Chtodzenie przy uzyciu ciggtego uktadu chtodzenia, nie
tylko zresztg przy pomocy bolusa wodnego w aplikatorze, moze
mie¢ korzystny wplyw na tolerancje termiczng pacjenta. To
wyjasnienie jest rowniez pomocne, gdy pacjenci poczatkowo
skarzg sie na zimne elektrody.

Do punktu 6: Sucha skéry: usuwanie potu

Ogromnie wazne jest, aby jak najszybciej usunagé¢ jakikolwiek
pot tworzacy sie na skorze. Krople potu sg stone, a zatem
Wysoce zjonizowane, co oznacza, ze pobierajg duzo energii. W
ten sposob zachowujg sie jak szkto powiekszajgce dla danego
obszaru i szybko moze doj$¢ do powaznych oparzen skory, jesli
pot nie zostanie usuniety. Dlatego konieczne i celowe jest
umieszczenie cienkiego recznika bawetnianego lub
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papierowego migdzy skorg a bolusem wodnym, aby wchitongé
pot na wczesnym etapie. Efekt teoretycznej izolacji jest
nieznaczny i tak marginalny, ze nie dato sie tego zmierzy¢. Jak
tylko taka tkanina mocno nasgczy sie potem, operator musi
przerwac leczenie, co jest jednym z najbardziej skutecznych
$srodkéw zapobiegajacych odczuwaniu bélu, i wymieni¢ jg, aby
unikng¢ skutkéw ubocznych w postaci mozliwego poparzenia.

Ryc. 35: Przyktad poparzenia spowodowanego brakiem osuszania potu
podczas zabiegu

Do punktu 7: Sytuacje szczegdlne

W szczegélnych przypadkach dotyczacych bardzo wrazliwych
pacjentéw, uzasadniona moze byc¢ lekka sedacja w potgczeniu
z uwazng i statg opiekg. Dotyczy to w szczegoélnosci niektérych
przypadkéw nowotworu i/lub uzasadnionych terapii klinicznych,
w ktorych hipertermia stanowi wazny element terapeutyczny.

VI

Przeciwwskazania,
skutki uboczne i
sytuacje
szczegolne



PRZECIWWSKAZANIA DO HIPERTERMII POJEMNOSCIOWE]

6.1 Przeciwwskazania do hipertermii pojemnosciowej

Przeciwwskazania wynikajg z przyczyn technicznych, stanu
danego pacjenta i towarzyszgcych mu okolicznosci leczenia.

Przeciwwskazania techniczne obejmuja:

= Rozruszniki serca lub inne wszczepione urzadzenia elektryczne
noszone na ciele lub urzadzenia z obwodami wykonanymi z
metalu.

= Stenty lub metalowe implanty w obszarze docelowym. Jesli
implanty metalowe sg kompatybilne z rezonansem
magnetycznym, mozliwa jest inna decyzja.

= Nieusuwalne urzgdzenia noszone na ciele lub urzadzenia z
obwodami wykonanymi z metalu, z metalowymi odcinkami lub
cewkami.

Przeciwwskazania zwigzane z pacjentem obejmuja:

= Pacjentbw pod wplywem sSrodkéw uspokajajgcych,
chyba, ze sg pod stalym nadzorem doswiadczonego
lekarza. Dotyczy to réwniez pacjentéw z padaczka.

= Pacjentéw po niedawnym zabiegu chirurgicznym, jesli rana
chirurgiczna znajduje sie na lub w poblizu obszaru
docelowego (nalezy odczekac 7-10 dni lub zastosowac¢
wyjgtkowo zmniejszong moc wyjsciowg przy ciggtym
monitorowaniu).

= Pacjentéw, ktérzy niedawno otrzymali przeszczep szpiku
kostnego.

= Niewystarczajgce funkcjonowanie narzgdéw.

= Cigze lub laktacje.

= Aktywne naduzywanie alkoholu lub narkotykéw.

* Aktywne, ciezkie infekcje (np. sepsa).
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Skala sprawnosci Karnofsky'ego <50 lub powazna
wspotwystepujgca wewnetrzna lub neurologiczna choroba ze
ztym rokowaniem lub wyjatkowo niestabilna sytuacja sercowo-
krgzeniowa lub stan ogdlny zgodny ze statusem sprawnosci
WHO (ECOG) na poziomie 2 (= KI <50%)

Przeciwwskazania zwigzane z procedurg obejmuja:

Wymagajace duzej mocy wejsciowej protokoty przy braku
mozliwosci zapewnienia ciggtej obecnosci
wykwalifikowanego specjalisty, przynajmniej w drugiej
potowie zabiegu..

Ostroznos¢ powinien tez zachowac personel medyczny w
cigzy. Personel medyczny w cigzy nie powinien pracowac
bezposrednio z pacjentami poddawanymi hipertermii.

6.2 Skutki uboczne hipertermii pojemnosciowej

Wielu dziataniom niepozgdanym wymienionym ponizej mozna
zapobiega¢ stosujgc odpowiednie $rodki ostroznosci. Zostaly
one wyraznie oméwione w rozdziatach powyzej, a tutaj zostaty
ponownie podsumowane w formie listy.

Gtéwne skutki niepozadane obejmuja:

Oparzenia (od 1 do 3 stopnia)

Uczucie bolu

Nasilone dziatanie w potgczeniu z radioterapig i
niektérymi cytostatykami (np. mitomycyna,
termoczuta doksorubicyna i inne (czesciowo
zamierzone). Skutki uboczne radioterapii, takie jak
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zaczerwienienie skory lub obrzek mézgu mogag byé
wzmocnione przez hipertermie. Miejscowe infekcje
moga byc¢ aktywowane pod wptywem
promieniowania i wzmocnione przez hipertermie.

Czes¢ Il niniejszego Podrecznika uzytkownika opisuje
szczegoblne skutki uboczne zwigzane z narzgdami i
obszarami docelowymi. W ramach przeglagdu chcielibysmy
zwroci¢ szczegdlng uwage na ryzyko wystgpienia bolu gtowy i
napadéw padaczkowych zwigzanych z leczeniem guzéw
mébzgu.

Inne skutki niepozgdane mogg obejmowac:

= Krétkotrwate (do dwoch godzin) ostabienie po leczeniu

= Zaczerwienienie skory

= Rozproszony bol brzucha (rzadko)

= Temperature podgorgczkowg do 39°C w odbytnicy

= Objawy neurologiczne (nadwrazliwo$¢ rak, stép i nég); skutki
"naelektryzowania" moga wystepowac do ok. 1 godziny po
zabiegu. Wskazdwka: Pomocny jest masaz

6.3 Sytuacje szczegdlne

Istnieje  wiele zastosowan, ktorych wykonywanie przez
niedoswiadczonych uzytkownikéw jest przeciwwskazane, sg to
na przyktad zabiegi na mézgu. Doswiadczeni terapeuci bedg
wiedzieli, jak sobie z nimi radzi¢.
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Sytuacje te odnoszg sie do*:

= Zastosowania w obrebie mozgu

= Pacjentéw z napadami padaczkowymi w wywiadzie
= Pacjentéw z zaburzeniami sercowo-naczyniowymi
= Pacjentéw z implantami metalicznymi

= Pacjentéw z wieloma chorobami

Podobnie jak w przypadku wielu innych terapii, czynnik
doswiadczenia osobistego uzytkownika jest bardzo cenny przy
stosowaniu hipertermii, a terapeuci hipertermii przez lata
rozwijaja swojg wiedze i umiejetnosci. Ogdlnie rzecz biorac,
hipertermia, jesli jest stosowana witasciwie, oferuje ogromny
potencjat, ktory nie osiggnat jeszcze tak powszechnego
uznania, na jakie zastuguje.

* W Czesci 2 oméwimy szczegétowo potencjalne jednostki
chorobowe, a takze opiszemy odpowiednio sytuacje
szczegdlne.

Postowie

Autorzy chcieliby podziekowa¢ Christianowi Hartmannowi,
nowemu dyrektorowi Celsius42 GmbH, ktéry zainicjowat i
konsekwentnie zachecat do stworzenia niniejszego krétkiego
podrecznika hipertermii. JesteSmy przekonani, ze uzytkownicy
uznajg informacje zawarte w niniejszej broszurze za przydatne i
przynoszgce korzysci i jesteSmy wdzieczni panu Hartmannowi
za sugestie i wsparcie naszej koncepcji. Mamy nadzieje, ze
przyczyni sie to do dalszych badan nad hipertermig i pomoze jej
uzyska¢ miejsce, na ktére zastuguje, posréd wielu dostepnych
opcji terapeutycznych.
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Niniejszy podrecznik uzytkownika zawiera odniesienia do
zarejestrowanych znakoéw towarowych, nazw handlowych
lub wzoréw uzytkowych. Chociaz nie zawsze byly one
odpowiednio oznaczone, podlegajg one odnosnym
przepisom ustawowym. Podobnie, brak odpowiedniej
notatki nie moze by¢ interpretowany jako oznaczajacy, ze
nazwa handlowa jest swobodnie dostgpna.

Autorzy nie udzielajg zadnej gwarancji w odniesieniu do
informacji zawartych w niniejszym dokumencie.

Pomimo starannych badan autoréw, przy podejmowaniu
decyzji klinicznych, czytelnicy musza zweryfikowaé i
klinicznie oceni¢ konkretne informacje w oparciu o
stosowne instrukcje zastosowania.
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