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Onkotermia
fizika a rak ellen
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(") Mérnoktudomadnyi Kar, Strathclyde Egyetem, Glasgow, Nagy-Britannia,
(#) Biomérnoki Agazat, Massachusetts Institute of Technology (MIT), Cambridge, MA, USA

A hipertermia a szovetek melegitése mesterséges vagy természetes titon. A hipertermia onkologiai
felhaszndldsa egyszerii elven alapszik: a tumoros szovet anyagcseréje eleve magasabb mint az
egészségesé; a meleg hatdsdra a felmelegitett tumoros szovetek tovdbb novelik anyagcseréjiiket,
de ehhez nem elég az oxigén elldtds, oxigén-hidny (hypoxia) keletkezik, megindul az anaerob
anyagcsere, a szovet savanyodds miatt elpusztul. Ez az eljdrds ma mdr a tumor-kezelések nagyon
dinamikusan fejlodo formdja. A klasszikus effektus a jol fokuszdlt héhatdson alapszik, melyben a
f0 technikai és kezelési paraméter az elért homérséklet és annak eloszldsa. Sajndlatos modon, a
hokezelések hé-rezisztencidt és vele pdrhuzamosan gyogyszer- és sugdrzdsi-rezisztencidt
fejleszthetnek ki, ami a tovdbbi kezeléseket hatdstalanitja. Az onkotermia fizikai elveken alapulo
modszer, megfeleld hatdsfokkal, a mélyen fekvé daganatokra fokuszdltan melegiti fel a szoveteket,
és egyben (a klasszikus ho-terdpids hatdsok megdrzése mellett) lehetové teszi a kezelési
rezisztencia elkeriilését is.

A hipertermia onkoldgiai felhaszndlasa tobb ezer éves multra tekinthet vissza. Bizonyithatéan
Hippokratész is haszndlta eml6-tumor gydgyitdsara. Az eljards a 19. szdzad végén kapott 4j erdre,
amikor az elektromagneses terekkel torténd, mélyre hatol6 energia-bevitel is lehetové valt. (1.4abra.

[1])

—
=

1. dbra. Elektromdgneses kezelések a 20. szdzad elején.

Ma mar az onkoldgiai hipertermia komoly és intenziv tudomdnyos vitdk témdja, Ondlld
konferencidk, tudomanyos tarsasdgok foglalkoznak vele. A témaban megjelent konyvek novekvo
szama, referdlt és jo impakt-faktori folydiratoknak a témaval foglalkoz6 cikkei, és a novekvo
szamu egyetemi, klinikai, kérhazi és intézeti alkalmazas, az onkoldgiai hipertermia lehetOségeit és
idészerliségét mutatja. Néhany randomizélt klinikai probat a hosszdidejii tulélési statisztikdk
mutatdival foglal 6ssze az 1. Tablazat.

Az onkoldgiai hipertermia jelenlegi helyzete az ionizdl6 sugarzéds felfedezése utdn kialakult
alkalmazasi helyzetre hasonlit leginkdbb: tudjuk, hogy jol alkalmazhatd, de a pontos mérték, az
alkalmazhat6sag hatdrai, az optimélis kezelés koriilményei és foleg pontos hatdsmechanizmusa
még nem teljesen tisztazott. Ehhez jarul a fiatal gy6gyaszati médszerek mindenkori sajatossaga, a
kell6 kezelési tapasztalat hidnya, amely alapjan hosszu tavd, tobb centrumu €s minél kiterjedtebb
statisztikdkat lehet késziteni.
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Lokalizacié hossziidejii | talélés Paciensek Referencia
hagyomanyos kezeles [hiperfermia kezelés| szama
[%] [%]

Cervix CA 52.6 83.3 37 [2]
Cervix CA 50 80 40 [3]
Nyelécséd CA 24.2 50.4 66 [4]
Melanoma 28 46 70 [5]
Fej-nyak CA 15 20 184 [6]
non-Hodgkin 61 64 172 [7]
Rectdlis CA n.a. 60 40 [8]
Gastro-intenst. CA 35.5 57.6 293 9]
Feliileti mamma 41 61 148 [10]
Glioblastoma 15 31 112 [11]
Feliileti CA 62.6 82.8 92 [12]
Kissejtes tiidé CA 20 73 49 [13]
Nyelécsé CA 59 81.2 66 [14]
Hugyhdlyag CA, Cervix CA, Rectum CA 39 55 358 [15]

1. tabldzat. Néhdny klinikai vizsgdlat hipertermidval.

A hipertermia hatasmechanizmusa

A hipertermia biofizikai hatdsmechanizmusa igen bonyolult fizioldgiai véaltozdsokon keresztiil
érvényesiil.

A bioldgiai rendszerekben a hdhatds szempontjabdl fontos a hdsokk-proteinek (HSP) szerepe. A HSP-k, szinte
minden sejtben meglévd, a sejtek evoldcids fejlettségi fokatdl fiiggetlen konzervativ fehérje-alakulatok, [16].
Béarmilyen valtozds jon létre a sejtek dinamikus egyensulyt feltételezd életfolyamatdban, (pl. kornyezeti stressz,
pathogén folyamatok, betegségek vagy elvéltozasok, stb.) mind aktivdljak a HSP szintetizal6 folyamatokat [17].
Ezeknek a dajkafehérjéknek az a szerepe, hogy ,,hozzaszoktassdk™ a sejtet a stresszhez, a sejtek alkalmazkodjanak az
uj koriilményekhez és igy megfeleljenek az dj kihivdsoknak. Ez lényegében szilard alapot nyujt az evolicids
folyamatoknak is. Mivel a tumoros sejtek igen komoly stresszhatds alatt élnek, HSP szintjiikk eleve magasabb, mint a
szokdsos [18], segitvén a stressz-adaptaciot és igy a tumoros sejt tilélését. Ugyanakkor minden beavatkozds a tumor
elimindldsédra tovabb noveli a stresszt, igy jelentésen noveli a HSP-k jelenlétét is. Kimutattdk az extra HSP szintézist a
konvenciondlis héterdpia [19], [20], a kemoterdpia [21], a sugdrkezelés [22] de még a foto-terdpia [23]
kovetkezményeként is. A sejtben 1évé magas HSP koncentricié a programozott sejthaldl (apoptézis) gétldsat is
lehetdvé teszi [24]. Magas HSP koncentrici6é akadélya a sikeres kezelésnek. Ugyanakkor még nem kellGen tisztdzott
egy sor fontos kérdés:

Sokan a hdémérsékletet tartjdk az egyetlen kezelési sikert meghatdrozé mennyiségnek. Ezt j6l aldtdmasztja a
fazisatalakulds-szer(i viselkedés (42.5°C-ndl) [25],valamint az Arrhenius fiiggvény meglepden j6 illeszkedése a
kisérleti eredményekhez [26]. Ugyanakkor az in-vivo 42°C-ra egyenletesen felmelegitett (tehdt homérsékletileg
optimdlis) tumoros szoveten kapott sejtpusztitdsi eredmények jelentdsen elmaradnak az ennél alacsonyabb, nem
homogén homérsékletre melegitett tumor kezelési eredményeitdl, ami nem tdmasztja ald a hémérsékleti elképzelést.
Mis iskoldk a hdmennyiség elsdleges hatdsat emelik ki [27] a kétségtelen dézisszer(i hatdst (elsésorban a kezelési
iddtartam fiiggvényében) allitva a vizsgalat kozéppontjaba.

Vannak tudomdnyos iskoldk, amelyek a nem-termikus hatdsoknak tulajdonitanak dontd jelentSséget [28]. Ennek
aldtdmasztdsdra a nem-termikusan generdlt HSP szintézist [29], a programozott sejthaldl (apoptdzis) beinditdsdnak
tényét [30] és az angiogenesis (dj erek kialakuldsa a tumorban) gatldsinak megfigyelt adatait [31] idézik. Az
elektromagneses mezok nem termikus hatdsairdl is publikdltak munkékat [32].

A tumoros sejtek HSP koncentricidja minden kiilsd hatds nélkiil is magas, melyet a beavatkozasok (fiiggetleniil azok
mddjatdl) tovabb novelnek. Technikailag a legnagyobb problémét a ho bevitelének megfelel6 megvalasztdsa jelenti,
illetve a megfelel6 hobeviteli technika kivalasztdsa és az aktudlis applikdtorok kialakitdsa fontos szerepet kap.
Amennyiben a hipertermia technikdja nem elég fejlett, ez onmagédban novelheti a tumoros sejtek tulélési képességeit,
sOt sugdrzasi és/vagy gydgyszer-rezisztencidt is okozhat [33]. (A HSP koncentricidjanak mérése a kezelések
sikerének jo klinikai indikatora [30].)

A hipertermia technikai és biofizikai oldalr6l sajnos nem mentes a probléméktél. Ugyanakkor a
szinergikus elektromagneses hatdsok az ionizalo-sugarzassal, kemoterdpidval €s esetleg a sebészi
beavatkozasokkal (pre- és post-operativ kezelések sikere) aldhuzzdk az ilyen irdnyd kutatdsok
fontossagat. A legfontosabb problémak a kovetezok:

A nem megfelelden adott és megfelelden fokuszalt héhatds novelheti a tumor oxigén-ellatasat, igy
gyors novekedését indithatja be. A rosszul fokuszdlt hébevitel noveli az egészséges szovetek
nekrézisanak veszE€lyét, és fokozhatja a tumor-attétek, keletkezését is. A nem megfeleléen
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vélasztott hébevitel a tumor kozeli erek kitdgitdsdval megnoveli a tumor vitalitdsat, igy a kezelés
céljaval ellenkezd hatdsa lehet.

A ho-beviteli reprodukélést és stabilitast technikailag nehéz kézben tartani, igy nincs olyan
technikai ,sikerparaméter”’, melynek megtartisa €s figyelése a kezelés sikerének biztos
mutatdja. Olyan komplex elvéltozasok kezelése, mint a tumor komplex kezelendd
paraméterhalmazt igényel; igy nem valdszinli, hogy a sikeres kezelési folyamat egy-két
paraméterrel vezérelhetd.

Diffazios hébevitel

A modszer lényege, hogy a hoét valamilyen fiirdében vagy mds konduktiv jellegii fhitéssel,
hodiffizio utjan visszilk be a testbe. Ezek alapvetden vérmelegito eljarasok, hiszen a borfeliiletet
vagy belsO iiregi hamot melegitjiik, ahol a fiziologidsan kialakulé vérbdség j6 hdvezetést tesz
lehetdvé, a hoatadds nagy lehet. A konduktiv melegitési modszerek a bor alsé rétegeiben 1évo
nagy mennyiségll kapilldris vérér altal elszallitott hdmennyiség miatt az egész testet melegitik,
mélyen fekvé tumorok lokdlis kezelésére nem alkalmasak. Lokélis kezelés kialakitdsa esetén
egyrészt a véraram hatdrozott hiité hatasat, masrészt a borfeliileten €gési sériilés nélkiil bevihetd
hémennyiség korlatozott voltat kell figyelembe venni. Az exponencidlisan lecsengd homérsékleti
mélységi eloszlas-gorbe miatt a felszini hOmérsékletet veszélyesen magasra kellene emelni ahhoz,
hogy a mélyben elérhessiik a kivant homérsékleti hatist. Az ilyen hé-beviteli forma nem
irdnyithatd, csakis a felszini kezelések végzésére, korlatozottan alkalmas. A konduktiv
hévezetéses hipertermia reumatoldgiai felhaszndldsa még ma is létezik, de onkoldgiai
felhaszndldsa csak az elektromigneses hdébevitel megjelenése elott volt jellemzé. Ma mar a
Kézbenntarthatatlan folyamatai miatt ma mér onkolégiai felhaszndldsa nem ajanlott.

Impedancia médszerek

Az impedancia-moddszer konvektiv hdédtadds: viszonylag alacsony frekvencidn, de a fizioldgiai
idegi stimuléciot elkeriiléen a szovetek vezetOképességét hasznélja ki. Ez lehet egyenaram kozeli
melegités (galvan-eljards), vagy hosszi- és kozép-hullamu radidfrekvencia 500 kHz-ig. Ezeknek
nagy eldnye pontos lokalizalhatésdguk és az energia-bevitel viszonylag pontos szabdlyozisa.
Technikailag az elektrédok sziikségessége miatt a megfeleld dramokat invaziven vagy szemi-
invaziven kell bevinni. Ez nagyobb odafigyelést s néha sebészeti beavatkozasokhoz hasonlo
eljarasokat igényel.

Mély-meleg

A konvektiv és konduktiv melegitési médoknal jelentdsen jobbnak tekinthetd a sugarzasos ,,mély-
meleg”. Az elért effektus moddszer- és frekvencia-fiiggd. Leginkdabb hasznalt frekvencia-
intervallumok: infravords sugarzas, mikrohullam, radiéhulldim. A mai technikdban legmagasabb
szinvonalat képviseld radidhullamud melegitéseket ismertetjiik részletesebben.

Infravords-sugarzas

A mikrohulldmoknal nagyobb frekvencidji elektromdgneses hullimok ismertek a hétkoznapi
gyakorlatban. Infra-lampat sokszor hasznélunk orvosi eléirdsra is, ha egy-egy helyen lokélis meleg
alkalmazdséra van sziikségiink. Sajnos az onkoldgiai felhaszndldst az infravords-sugarak igen kicsi
behatoldsi mélysége (kb. 0.5 mm) akaddlyozza. Ennek megfelelden ez a mdédszer nem sokban
kiilonbozik a diffiziés melegitéstdl. Kivétel: az infravords-sugarak egy jol meghatdrozott
tartomanya, az IR-A (0,8 - 1,4 um, un. ,,vizablak”) képes viszonylag mélyre hatolni, elérni a
kapilldris erekkel stirin 4atszott szubkutdn réteget. Ez lehetdévé teszi, hogy a vér in-situ
felmelegitésével olyan teljes-test termoterdpidt alkalmazzunk, mely minimadlisra szoritja a feliilet
égetésének kockazatat. Igy kikiiszobolheté a kondukciés melegitési médszerek legnagyobb
probléméja.
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Mikrohullam

A magasabb frekvencidjud, rovidebb hulldmhosszi, mikrohulldmii kezelések alapvet6 hatranya a kis
behatoldsi mélysége. (Ebbdl a szempontbdl kevéssé kiilonbozik a diffizids melegitéstdl.) Hatranyt
jelent még a melegitési folyamatot kisérd roncsolds lehetOsége, amely az ionizdlé sugidrzashoz
hasonléan az egészséges szovetekre is karos befolydssal van a nagy fajlagos energia bevitel és a
vizmolekuldkra szelektiv energiaabszorpcié kovetkeztében. Mint a konyhai mikrohulldmd siitd
hasznédlata is demonstrdlja, a mikrohulldimd melegités nyitott mikrohullimi forrdsa komoly
egészségiigyi veszélyekkel jarhat. Ugyanakkor a mikrohulldmu kezelés viszonylag j6l irdnyithato,
fokuszalhatd, de sajat szelekcids hatdsa nincs, egyformdn melegiti a szoveteket.

A mikrohulldimd melegités nagy hétranya, hogy az alkalmazott elektromédgneses hatds Onmagdban minden
homérsékletemelkedés nélkiil is okozhat HSP ndvekedést, és nem kivanatos tolerancia kialakuldst [34], és hatdssal

lehet az immunrendszer reakcidira is [35]. (Természetesen nem termikus hatdsok is stresszel jarnak, és igy sejten
beliili HSP szintézist okozhatnak [36].)

Radiohullamok
A radidhulldmu kezelések kb. 1 MHz-t6] 30 MHz-ig fedik le az elektromdgneses tartoményt. A
frekvencia csokkenésével a mikrohulldmra jellemzd veszélyes és bizonytalan effektusok
jelentdsen csokkenek, mig a behatoldsi mélység erfsen nd, a specifikusan leadott energia is
homogénebb eloszldst mutat. A radiéfrekvencids tartomdnyban harom kiilonb6z0 mddszer all
rendelkezéstinkre:

e alapvetdéen magneses modszer,

e alapvetden elektromdgneses sugarzasi (Poynting-vektoros) modszer,

e alapvetden elektromos médszer.

Magneses energiakozlés

A mdgneses mezd behatoldsi mélysége rendkiviil nagy. Ez a mélység el6nyei mellett, egyben az ilyen mezdvel torténd
kezelés hatranya is, hiszen a nagy behatoldsi mélység a magneses mez0 és az anyag kolcsonhatdsanak nagyon gyenge
voltardl tanuskodik. (A bioanyag kifejezetten magneses jellegli veszteségei elhanyagolhatéak.) A magneses mez6 éltal
szallitott energiabdl a szovetek dltal elnyelt energia éppen ezért az orvénydramos, vagy indukdlt dramos, vagyis az
anyag vezetOképességével ardnyosak. Ilyen értelemben a magneses mezdvel torténd kicsatolds gyenge, viszonylag
nehezen kézben tarthatd, szelektivitdsa csak a vezetoképesség fliggvényében biztosithato.

A mdgneses melegités citoplazmdt és a sejtkozi elektrolitot egyardnt j6l melegiti. Mivel a mdgneses mez0 behatoldsa a
citoplazmdba akaddlymentes, az dltala okozott stressz hatdsok fokozott HSP szintézis inditanak el, vagyis a szovet
hajlamossa valik a kezelési tolerancidra.

A kezel6 berendezés elvi rajza az 2. dbran lathato.

kezelid tekercs

2.dbra. A mdgneses kezelés elrendezésének vdzlata.

A tekerccsel torténd melegitésnél az atadott hételjesitmény a frekvencidtdl fiigg, fontos tehat meghatdrozni a tekercs
hatdrfrekvencidjat. Ez az a frekvencia, melyen a tekercs rezgdékorként, e folott pedig kondenzatorként viselkedik.
Tehdt eltoldsi (kapacitiv) dram gerjeszti a mdgneses mez6t. Ezt a tartomdnyt nem érdemes haszndlni, mivel igen
gyenge mezdk gerjeszthetk, melyek irdnya sem megfeleld. A rezonanciafrekvencia észszerli feltételekkel és kezelési
elrendezéssel szamolva (0=1/ 27z,/L,C, képlettel kozelithetd (ahol L, és C, a menetkapacitds és Onindukcid),

amibdl a hatarfrekvencia f =238 MHz-nek adédik. A szdmitdsokat a 3. dbra alapjdn végezziik.
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3. dbra. Az indukcios melegités paramétereinek szamitdsdhoz

Feltételezziik, hogy a probléma hengerszimmetrikus, azaz a magneses mezderdsség parhuzamos a tekercs tengelyével,
az elektromos térerdsség pedig erre merdleges €s mindkettd csak a sugartdl fiigg. Mivel a magneses mezdnek csak z-
irdnyu, az elektromos mezdnek pedig csak azimut koordinétdja van és mindkettd csak az r-koordinatatdl fiigg, ezért a
szinuszos tdpldlds esetén a Maxwell egyenletek egyszerlibb alakra redukdlédnak. Az energetikai hatdsfokot a
n="P /(pf _ p) =P/P, képlettel definidljuk, ahol P, a céltartomdny éltal felvett, P;pedig a tekercs 4ltal felvett hatdsos
teljesitmény. Elsdszor a Py teljesitményt szdmitjuk ki. Az egyszerliség kedvéért a mezOmennyiségek indexét
elhagyjuk. A Poynting-vektor atlagértéke szinuszos tdpldlds esetén az R sugari besugirzott tartomdny hatdrdn
S=1/2 Re(E (R )H *(R )) alakban szdmithat6 [37], ahol a csillag a konjugdlds jele. A cél tartomany 4ltal felvett

teljesitményt abbdl hatdrozhatjuk meg, hogy a két térmennyiség folytonosan megy &4t a hatarfeliileten. Ezeket
felhaszndlva:

-1
R o, [ acr . . J,(p,R)
="t [ Re (j-1) 2L 75 (p,R, ), (piR, ) Re| (1)
Rl \ p,0, pip2 O Ju(sz)

ahol ¢ a vezetéképesség, o a tdpldlds korfrekvencidja, L migneses permeabilitds.

Egyszerli fizikai megfontoldsokbdl adédik, hogy novekvd permeabilitds esetén nd a hatdsfok. Ez azzal fiigg Ossze,
hogy nagyobb permeabilitds esetén nd az indukcié a cél-tartomdnyban, ezzel né az indukélt elektromos térerdsség,
mely a Joule hét okozza. Igy a magneses mezGvel nem érdemes foglalkozni, mivel a szévetek relativ permeabilitdsa
igen kozel van az 1-hez. A hatdsfok javitdsdra és a mezd fokuszaldsdra tehdt a cél-tartomanyt célszer(i ferromdgneses
anyaggal feltolteni. Ez pl. ferromdgneses folyadék bejuttatdsdval érheté el [38]. Az igy prepardlt cél-tartominy
permeabilitisa Maxwell mddszerével szamithat6 [39]:

Moy =p1+C)N1-C,)"

Itt C, a ferromdgneses folyadék térfogati koncentracidja a cél-tartomdnyban. Az Osszefiiggést szamitégépen értékeltiik
ki. Olyan esetet vizsgdltunk, amikor a hatékonyabb kezelés érdekében a cél-szovetet ferromdgneses folyadékkal 60
térfogat-szazalékban telitett. Ekkor a relativ permeabilitds elobbi Osszefiiggésiink szerint: n,=3. A szovet elektromos
vezetOképességét 6=0,6 Qm-re valasztottuk. A hatdsfokot a hatarfrekvencidig terjed6 tartomdnyban a 4. dbra mutatja.

0.01 T T

0005 = ———— - —

4. dbra. A josdgi tényezo és a normdlt hoteljesitmény vdltozdsa a frekvencia fiiggvényében

A cél-szovet 4ltal elnyelt teljesitményt gy norméltuk, hogy a josdgi tényezdvel egy dbrdn 4brazolhaté legyen.
Latszik, hogy nagy cél szovet dltal elnyelt teljesitményekhez csokkend josdgi tényezd tartozik. Megédllapithatd, hogy
ésszerii dtadott teljesitmények esetén a hatdsfok, még ilyen magas magneses prepardlds mellet is csekély. Ertéke
kisebb, mint 0,5%.

Dipolus antennardl lesugarzott, (Poynting-vektoros) melegités
A Poynting-vektoros (antennardl lesugarzott) esetben az exponencidlis mélységi elnyelés egyszerii
szabdlyként kontrolldlja a bevitt ,,mély-meleg” hatdsokat. Ez egy antenna rendszer alkalmazasaval
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fokuszdlhatéva teszi (az ionizdciés sugarzdsi kolimatorokhoz hasonléan) ezt a nemionizald
sugarzast.

Ennél a hevitési modndl a beavatkoz6 szerv egy hengerfeliilet paldstjan szimmetrikusan
elhelyezett rovid dipdlus antenndk rendszere (5. dbra). Az antenndk altal generalt elektromagneses
hullim hulldmhossza leggyakrabban 3m koriill van. A beavatkozds tdvolsidga atlagosan
megkozelitéen 0,4 m, tehat az antenna-rendszer kozel-tér izemmaddban dolgozik. Ez dipdl esetén
azt jelenti, hogy az nyitott kondenzatornak tekinthetd tehat nagy elektromos és kis magneses tere
van, ami kedvez6. A masik kovetkezménye a kozeltér tizemmoddnak az, hogy az antenna arama
fazisban van a gerjesztett mezdvel. A rendszert dgy hangoljak (fékuszaljak), hogy a cél-szovet
helyén az egyes antenndk elektromos mezdi erdsitsék egymast.

A szamitasokat a 5. dbrdn lathaté elrendezésre végezziik el, ahol az egyszertiség kedvéért feltételeztiik, hogy a cél-
szovet a beavatkoz6 szerv geometriai kozéppontjdban van. A kezelt tartomdnyban az antenndk mezdje 4ltal indukdlt
toltések és dramok mezdjét a szdmitdsokndl nem vessziik figyelembe. Ez a Maxwell egyenletek szukcessziv
approximdcidval torténd megolddsdnak els6 kozelitése. Ezzel a valésdgosndl nagyobb mezdket és hatdsfokot fogunk
eredményiil kapni. Ennek oka az, hogy a kezelt tartomany toltései és dramai az energia-megmaraddsbdl kovetkezo
stabilitdsi elv miatt csokkentik a kiils¢ forrdsok daltal keltett teret. A behatoldsi mélységgel ezt a hatast lehet
figyelembe venni. Masrészrol ezek 4ltal a forrdsok altal keltett mez6k a tdvolsdggal gyorsan lecsengenek tehat a tavoli
mez6 jo kozelitéssel, megegyezik a kiilsé forrdsok (antenndk) mezejével.

target-szivet

antenna-array

dipdl antennak

5. dbra. Az antenna-rendszer josdgi tényezdjének szdamitdsdhoz
Azonos fazisban gerjesztett antenndk és tengelyben fekvd cél-tirgy esetén a legnagyobb amplitidéji azimutélis
térerdsségek Osszegzddnek, mig a tobbi kioltja egymadst, ahogy azt két antenndra a 6. dbra mutatja.

1-es I -

I
N ﬁlr B

Eos

6. dbra. Két dipolus dltal keltett térerosségek
A hatdsfok

n= R

2
(I
Iy
" J[gfzzefR}J ‘o 1 oV, (ﬂjzla\/, (/1)4

> Secf A\R) 11 A
(nI)ZSOEZ( % j 8064 7° (g,¢)

Ba-l s

R

ahol A a beavatkozd szerv korkeresztmetszetének felillete, ¢ a fénysebesség, I az antenna drama, / a hossza, € a
dielektromos permittivitds, f a tdpfrekvencia és R a cél szovet tdvolsdga, V, a cél-szovet térfogata és G a

vezetOképessége, A a hullimhossz. Legyenek az adatok:A=0.5 m?, V,=0,1 liter, a hullimhossz A=3 m, és a
vezet8képesség 6= 0.6 Qm.. Ekkor a josagi tényezd

n=P/P. =345107

ami a tekercs beavatkozé szervi hipertermids modszer hatdsfokdval azonos nagysagrendii.

Hangsilyozzuk, hogy a bemutatott becslés a valésdgosndl nagyobb értéket ad. Rosszabb érték abbdl szarmazik, hogy

a besugdrzott tartomdnyban indukalddott dramok Lenz-torvénye szerint kiszoritjdk az elektromdgneses teret. A
kiszoritds mértéke a behatoldsi mélységgel vehetd figyelembe, mely ebben az esetben 10 cm koriili érték.
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Ennek a rendszernek a szelektivitisa a fokuszdlds mindségében rejlik, igy a kezelés sikere a
fokuszalas sikerével ardnyos. Ez a moddszer egyenletesen melegiti a szoveteket, nem szelektal
annak mindsége szerint, még a sejtmembrdn sem jelent akaddlyt a bevitt energia
egyenletességének.

Elektromos modszer

A domindnsan elektromos mezdvel torténd energia-kicsatolds (kapacitiv vagy kondenzétoros
elrendezés) mds eldnyoket nyujt és mas problémadkat vet fel. A behatoldsi mélység ugyan csdkken
a magneses modszerhez képest, de az elnyelt energia jelentdsen megnovelhetd és a rendszerbe
extra szelektivitdsi faktorok is bekapcsolhatdak.

Feltételezziik, hogy a szovet dielektromos tulajdonsdgai id6tdl fiiggetlenek, és a polarizdcid linedris médon fiigg a
térerdsségtol. Altaldnos esetben a

!
D=g)E+P=D=¢gkE+&[k(t—1)E(t)dT

0
Az egységnyi élhosszusdgu kockdban hové alakulé villamos teljesitmény
p= EX(o+ weytgaRee,),

ahol 1ga=Ime /Ree, —- Az egyenlet elsd tagja a Joule-hé a mdsodik a dielektromos hiszterézis okozta hd. Ez

r

utébbit a permittivitds képzetes része okozza (veszteségi permittivitas).

1 dD E*?
=—Re|E(j+—)|=— (c+e,wIme.
)4 ) [ 6] dt)} 2( 0 )

ahol j a vezetési dramstiriiség és ¢ a dielektrikum vezetdképesség, melyek az Ohm-térvényen keresztiil kapcsolédnak
az elektromos térerdsséggel j=cE. A kovetkezdkben azt az esetet targyaljuk, amikor a kezelt rész egy nagyfrekvencias
fesziiltségforrdssal tapldlt kondenzdtor fegyverzetei kozott helyezkedik el (7. dbra). Feladatul azt tlizziik ki, hogy
meghatdrozzuk a kezelt tartomanyban a hdvé alakulé elektromos teljesitményt.

U, £ O 2 b&r [P
u, E4.0 4 zsir M
£,0.C 0 izom
v /B\ZH e
@ u kezelt us,, &
tartoméany

7. dbra. A dielektromos hevités elve

A szamitdsok sordn egyszeriisitd feltevésekkel kapjuk, hogy a tartomdny térfogategységében hové alakulé elektromos
teljesitményt szinuszos tdplalds €s stacioner tizem esetére

(01 + jwe oy + jwe,)

2
p=U] y . . X
A iy (og + jweg)+ 1l (o) + jwe)+ Lo (o + joey)
o+ jwe -
o + JOE
x(1=207I2%0 ) (654 wrgaRes)
o+ jwe
o\ + JWE,

ahol U off generdtor fesziiltségének effektiv értéke.

Az elébbi 6sszefiiggésbdl latszik, hogy a térerdsség dllando a kezelt tartomdnyon beliil, és akkor nagyobb a kérnyezet
térerdsségénél, ha a zdrdjelben 1évo kifejezés mdsodik tagja kisebb zérusndl.

Ahhoz, hogy fékuszalds jojjon 1étre, fenn kell allni a

(&)2 +1 ,
wE, Bwe,) -1
o+20, ., +1 0)2(€+280)2
(€ +2¢,)
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reldciénak. Mivel a rdkos szovet permittivitdsa nagyobb, mint a kornyezeté, ezért a masodik tényez6 egynél kisebb. A
kovetelt relacié igy csak akkor 4ll fenn, ha
(&)z +1
0

( o+20, ) 41

w(€+2€,)
Ebbdl kovetkezik, hogy

c £
9o £

O-() 8()
Ha a rdkos cél-targy vezetoképessége j6 kozelitéssel megegyezik a nem rdkos szovetével, akkor fokuszalds 1ép fel.
Egyszerli beldtni, hogy a térer8sség novekedés a fokuszalds kovetkeztében maximdlisan mésfélszeres lehet.

>>1

A bemutatott elmélet a nagy behatoldsi mélységii hipertermia egyszertsitett fizikai modellje. Ennél a tdpfrekvenciat
gyakran valasztjdk 13.5 MHz-re. Ennek oka az, hogy a sejfalhoz kotott viz veszteségi permittivitisa ezen a
frekvencian maximalis [2]. (8.4bra.)

8. dbra. A kotott viz veszteségi permittivitdsdnak frekvenciafiiggése

A kondenzitoros beavatkozé szervili nagy behatoldsi mélységli hipertermids berendezésnél nem kell szdmolni az
aram-kiszoritasi jelenséggel. Ez azt jelenti, hogy a fegyverzetek alatt az elektromos mez0 és ezaltal az dram eloszldsa
a szélek hatdsatol eltekintve egyenletesnek tekinthetd.

A fentiek alapjan becslést adunk a kondenzitoros berendezés hatdsfokara vonatkozéan. A cél-szovet nagy
dielektromos permittivitisa miatt az elektromos mez6 fokuszalédik a cél-szovetben, ennek eredményeként megné a
térerdsség. Ennek értéke, ahogy azt megmutattuk a kornyezd térerésség mdsfélszerese lehet. A becslést a 9. dbra
alapjan végezziik.

besugarzott

tartomany |

targetszidwvet

9. dbra. A kondenzdtoros melegités hatdsfokdnak szdmitdsdhoz

A képlet utolsé tagjdnak szdrmaztatdsdndl feltételeztiik, hogy a cél-szovet térfogata kicsiny. Legyen E, a kiilsd
térerdsség o, a kiilsé anyag és G, a cél-szovet vezetoképessége, ekkor

_ARz(gE,) (o, +2xfe, Imle, ) ,V, o

T 3R7dEl o, +2nfe,Imle, )  © V, o,
ahol V; a cél-tartomdny és V; a kezelt tartomdny térfogata, g a térerdsség erdsités a cél szovetben. A szdmitdsokndl
elhanyagoltuk a képzetes permittivitdsokbdl szdrmazo tagokat, mivel azok két harom nagysdgrenddel kisebbek (lasd
2.4bra). Legyen V=3 liter , V,=0,1 liter, a vezetoképességek egyezzenek meg, tovabba legyen g=1,4, akkor

n=g> =02
Vi Ok
Osszehasonlitas

A kovetkezOkben tdbldzatosan (2.tablazat) Osszevetjilk az egyes kezelési modszereket az alabbi
szempontok alapjan
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- Tipus-frekvencia. A berendezésre jellemzd frekvencia, mely kondenzitoros kezelésnél és
antenna-rendszer esetén a tapldlds frekvencidja, indukcids hevités esetén pedig a tekercs
hatarfrekvencidja. Ez a frekvencia szabja meg, hogy elektromos beavatkozds esetén az
dramvonalak csak a sejtkozi térre korldtozddnak-e vagy behatolnak az intracelluldris térbe is. Az
erre vonatkoz6 frekvencia hatir: 15 MHz. A tekercses- és a nagy behatold képességli
kondenzatoros beavatkozd szervli melegitésnél nagyobb mértékben torténik a sejtkozi folyadék,
kisebb mértékben a sejtfal melegitése.

- Hatasfok. Az energia hasznositasra jellemzé mennyiség. Ebbdl a szempontbdl a kondenzator
beavatkozé szervli melegités a legjobb.

- Térfokuszalds moddja. Az a mechanizmus, mely a célzott-szovetben erdsiti a mezot.
Kondenzatoros esetben a rakos cél-szovet nagy dielektromos permittivitisa biztositja a
fokuszalast. Ez az oOnfékuszdlds esete. Antenna-rendszer esetben mesterségesen
interferencidsan, indukciés esetben pedig ferroelektromos fluidum bevitelével miivi tdton
torténik a fokuszdlds. Tehat mindhdrom melegitési médnal lehetséges fokuszalas.

- Migneses mez6 jelenléte. Fontos, mivel a migneses mezd stresszfehdrjéket kelt a sejt
belsejében, ezzel novelve a sejt ellendlloképességét. EbbOl a szempontbdl a tekercses
beavatkozé szervli melegités a legkedvezbtlenebb, mig a masik kettd egyenértéki,

- A hokeltés helye. Ett6l fiigg a roncsoldsi mechanizmus. Ha az extracelluldris tér a hokeltés
helye, akkor a hdmérséklet gradiens termoelektromos és terméozmézis effektusokat kelt. Ez
utébbi a sejt duzzaddsahoz és mechanikai roncsoléddsiahoz vezet, mely a rakos sejt esetén
nagyobb mértékil. Ha az egész cél-tartoméany a hokeltés helye, akkor a termikus megfutas a
roncsolé mechanizmus.

- Prepardlés, el6készités igénye. Ez a folyamat erdsen lecsokkenti a mddszer alkalmazhatdsdgat.
A hosszadalmas és bonyolult el6készités, valamint az esetleg magneses szuszpenzidval torténd
tumorpreparalds hatdrozott hitranyt jelentene.

Az egyes hipertermids moddszerek e szempontok szerinti 0sszehasonlitisa az 2. tiblazatban
lathatd.

2. tabldzat: Hipertermids mddszerek dsszehasonlitdsa

Beavatkoz6 szerv Tipus frekvencia | Josagi | Térfokusza- | Magneses HG keltés helye
tipusa [MHZz] szam | las médja tér
Kondenzator 13,56 0,225 on csekély | Extra-celluldris tér + sejtfal kiilsé
Tekercs <25 0,0024 miivi jelentds extra- és intra-celluldris tér
Antenna-rendszer 100 0,0345 miivi csekély extra- és intra-celluldris tér

A felsorolt 6sszehasonlitds szerint a bevitt teljesitmény alapjan a kondenzator beavatkozé szervii
hipertermids moddszer a kiemelkedéen kedvezo.

Onkotermia

Az elektro-hipertermia (onkotermia) a konvenciondlis hipertermia problémdit kikiiszobolve, a
hagyomanyos hatdsok mellett olyan djabb lehetdségeket nyujt, ami jelentésen megnoveli a
moédszer hatékonysdgat, alkalmazhatdsdgat és megbizhatésdgat. Az onkotermia elektromos
mezdvel torténd (kapacitiv) energiakicsatoldson alapszik. Ahogy megmutattuk, ez a lehetd
legnagyobb energiabevitelt teszi lehetové.

A bemutatott onfokuszalé hatas mellett az elektromos mezd szelektiv hatasat lehet alkalmazni,
mivel a tumoros szovetek daltalanos rendezettsége alacsonyabb, mint az egészségeseké, igy
komplex dielektromos permittivitisa és komplex impedancidja is megkiilonboztetik ezeket a
szovetrészeket. (Ezt a szelekciés moddszert ma mér a rdk diagnosztikdjdban is alkalmazzak
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[impedancia tomograifia].) fgy a kapacitiv kicsatolds a dielektromos permittivitds kiilonbségek
illetve a rend-rendezetlen allapotok megkiilonboztethetdsége kapcsdn szelektiv. Az elektromos
energia abszorpcidja ardnyos a szovetek komplex vezetOképességével. A tumoros szovetek
vezetOképessége haromszorosa az egészségesekének, [40], [41], és a dielektromos permittivitds az
sejt-kozi elektrolitban az adott frekvencidn a szintén jelentdsen magasabb a tumoros szdvetekben
[40], [42]. Ehhez hozzijarul, hogy a dielektromos permittivitds messze nem homogén. A malignus
szovetek sejtmembran kozeli sejt-kozi elektrolitja kiemelkedéen magas ebbdl a szempontbdl.
Megfeleld frekvencia vélasztdsa esetén szelektivitds fokozdsdra a kotott viz rezondns energia-
elnyelése is felhaszndlhaté a. A a rdkos daganatok ilyen nem homogén tulajdonsdga NMR-rel is
jol mérhetd [43], [44], [45] és elméletileg is megfelelden aldtimaszthato [46]. fgy a malignus
sejtek kornyezete jelentdsen tobb energidt abszorbedl az elektromos térbol, mint az egészséges
sejteké. A jol hangolt és megfelelden kialakitott onkotermia ©nfékuszdlé mechanizmussal,
koherens elektromos hulldimokkal spontin mddon tori meg a polarizacids szimmetridt a malignus
sejtek kornyezetében [47], [48], [49].

Masik kihasznélhat6 elény, hogy az elektromosan kicsatolt energia (ha az alkalmazott frekvencia
nem tdlsdgosan nagy) dontden az sejt-kozi elektrolitban nyelddik el, hiszen a nagy térerdsséget
(tobb mint egy milli6 V/m) képviseld kb. 10 mF/m? kapcitist képvisel6 membrinon az
alkalmazott elektromos mez6 nem tud jelentds mértékben keresztiilhatolni (10.dbra). Igy a
kozvetleniil melegitett tartomdny az csak a sejt-kdzi folyadék (11.4bra). Ugyanakkor az
energiaabszorpcid igen Iényeges a sejtmembranban és a sejt-kozi folyadékban.

D)

i Sejtmembran 2

I 7-10 nm, 50-90 mV
[ ~1.000.000 V/m ]

i@

10.dbra. A sejtmembrdn elektromos mezot drnyékolo hatdsa

sejt (2- 10 um)

® Sejjmmbrzine
—’/ r .
0
%

\ -
Q =

E [500 V/im =5 V/icm=5 mV/sejt]

Sejt-kozi
métrix
vezeti az dramot)
Sejten beliili
mitris
(“kapszuldzott”
lectrolit)

Sejt-koézi melegités

Karakterisztikusan 2-81

11. Elsésorban a sejt-kozi folyadék melegszik

12.dbra. Az energiaabszopcio az alkalmazott frekvencia (13 MHz) esetén kicsi a sejt belsejében [50].

Ilyen technikai megval6sitds mellett a sejt citoplazmdjat a membrdnon keresztiil torténd hédiffizié melegiti. Ez a
domindnsan sejt-kozi melegités a a személyre és betegségre szabottan egyedileg automatikusan hangolt onkotermia
eljaras 6 eldonye. Mivel a HSP-k feladata az aktudlis ,status-quo” megérzése, a membranban és a sejt-kozi

, S:\inwork\OWN Papers\3 Published\0 Publications - by years\Year 2001\fiz.szeml.EHY.docPage 10 of 14



Szasz A., Szasz O, Szasz N.: Onkotermia s Page 11

elektrolitban jelenlévé HSP a kollektiv jelek visszadllitisdban a normadlis sejtkozosségi 16t megvédésében kap szerepet
[51], [52]. Megmutattdk, hogy ezek a stressz fehérjék jelentds szerepet jatszanak az apoptdzis (programozott sejthalal)
jel kialakitdsdban [53].

A sejt-kozi folyadékban keletkezett honek at kell hatolni a sejtmembran feliiletén. Ez a hddifftizio
sérti a membranfunkcidkat, és a sejt integritisdnak megsziintetéséhez vezet. A viszonylag kis
térfogatu sejt-kozi folyadék hamar felmelegithetd, és igy a membran kornyezete gyorsan eléri a
kritikus 43 °C-t. Termostatikusan a melegitésnek nincs membranroncsol6 hatdsa nincs: a kb. 10
ms alatt egyensulyba keriil6 folyadékrészek —0.22 mV/K membranpotencial valtozast idéznek elo.

A gyors kiegyenlitddés ellenére a hdgradiens a membranon extrém magas: 1 K/um. Ez az hdaram
1500 nW/um?, ami a normal metabolikus hédram (20 nW/um?) tobbszorose. A sejtbe hatol6
hédram és az ezt létrehozd gradiens mint termodinamikai hajtéerd (Onsager reldcidk), hatdrozott
dramok kialakitdsat teszi lehetdvé. melyek a természetes iondramokkal nem egyeznek meg, erésen
csokkentvén a sejtmembran dinamikus stabilitdsat. Ez a sejt belseje felé¢ irdnyul6 kényszeritett
dram 150 pA/umz, dontéen natrium-ionokbdl all. (Normadlis esetben a natrium aram kifelé irdnyul,
értéke 12 pA/um2 koriil van.) Ez er6sen rontja a membran dinamikus stabilitdsat. Ugyanakkor a
kényszerfeltételek a sejt citoplazméjanak nyomadsit is er6sen megnovelik, (a novekedés 1.32 MPa)
ami tovabbi szelekciét jelent a mutans sejtek roncsoldsiaban. Ismert, hogy a malignus sejtek
membranjaban a foszfor-lipidek koncentriciéja megnd [54], a membrin rideggé valik, a
megnovekedett nyomdsnak képtelen ellendllni. Tovabbi membranroncsolé hatds a kettds lipid
réteg didda-szerli viselkedése, mely az abszorbealt hohatést lavinaszeriien noveli.

Az ilyen médon melegitett malignus szovet sejtjeinek héreakcidja mdsodlagos: a védekezd mechanizmus, a HSP
szintézis mar csak a membran roncsoldsa utdn kezd6dhet meg. Az extra-celluldris folyadékbdl, mint héforrasbdl
kiindulé és a sejtmembranon keresztiilhatold hédram és a kdvetkezményeként fellépd folyamatok a hésokk fehérjék
szintézisét irdnyité folyamatok szelekcidjat jelenti. Vagyis a sejt adopticiés mechanizmusai kevésbé aktivalddnak,
mint a citoplazmét direkt médon melegité és térerdsséggel jardé stressz-hatdst produkdlé eljardsok esetében.
Ugyanakkor a sejt belsejét intakt médon nem befolyasolé elektromagneses tér tovabbi extra HSP szintézist nem indit
el.

Fontos tovabbi hatds, hogy az extrém moddon szelektiven melegitett membran és extra-celluldris kornyezete a
citoplazmén kiviili, a membranba iil6 HSP szekréciot hoz 1étre, melyek segitik az apoptozis jelek erdsitését. A sejt-
kozi HSP90-ou segiti a lymphoid sejtek novekedését, és az extra-celluldris dajkafehérjék novelik az immun-
mechanizmusok effektivitdsat.

Az onkotermia kivaldan egésziti ki a hagyomanyos tumor-terdpidkat, olyan lehetséget kindlva,
mely az egyes terdpidk hidnyossdgainak kikiiszobolését teszi lehetévé. A hipertermia jol
egylittmiikodik a sugdar- és gydgyszeres-kezelésekkel, hatarozottan fokozza azok hatdsat, a tumor-
szovetet érzékenyiti ezekre a médszerekre. Igy a heterogén tumor-szovet egymdssal kiegészito
modszerekkel optimdlisabban kezelhetd, vagyis jelentésen homogénebb sejt-pusztitas érheto el.

Az egymdst szinergikusan kiegészitdé moddszerek Osszehasonlitdsat a 3. és 4. tdbldzatban adtuk
meg.

Effektus/modszer Az ionizalé sugarzas hatasa A hipertermia hatasa
Hatas a sejtosztodasra az M+G, fazisokban jelentds az S fazisban jelentGs
pH-fiiggés relativen ligos kornyezetben hat | relativen savanyu kornyezetben hat
oxigenizacio JjOl oxigenizalt szovetben hat hypoxikus szovetben hat

3.tabldzat A sugdrkezelés és a hipertermia egymadst kiegészito hatdsai

Effektus/Modszer

A kemoterapia hatasa

A hipertermia hatasa

Sejtosztodasban

az M+G, fazisokban hat

az S fazisban hat

Gyoégyszerfelszivodasban

a nagy nyomdas miatt alacsony

elektro-ozmézissal novelt

Gyogyszermetabolizacié alacsony magas
A hatas helye az artériak kozelében az artéridktdl tdvol
Reakcio sebesség kicsi nagy
Aktivitas nem hat a G, fazisban ,.kiloki” a sejtet a Gy fazisbol

4. tabldzat. A gydgyszeres kezelés és a hipertermia kiegészito effektusai
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Olyan esetekben, amikor a kivant sugdr- vagy kemoterdpia alkalmazasdnak valamilyen komoly
ellenjavallata van, a hipertermidval kombinalt kisebb sugar- [55] vagy kemo-dozis [56] esetenként
ugyanazt a hatést érheti el, mint az eredetileg igényelt.

Ezen a szinergizmuson til, tovabbi, a tumor-szovet heterogenitasat figyelembevevo lehetdségeket
kindl az onkotermia és a hagyomdnyos kezelési eljardsok kombinéciéja. Er-kozlei helyeken j6 az
oxigénellatottsag, tavolabb egyre nagyobb az oxigén-hidny, hiszen az intenziven metabolizald
tumoros szovet gyorsan elhaszndlja a rendelkezésre 4ll6 oxigént. A kemoterapia elsdsorban az
artéria kozelében hat, hiszen a vérarammal keriil be a tumorba, az ionizal6 sugarzas is a vér-ér
kozelében, (relative jol oxigenizdlt szovetekben) hatékony. Az onkotermia az oxigénhidnyos
szovetekre hat elsdsorban, igy az inhomogén tumor-szovet minden része jol kezelhetd az
onkotermia és az ionizdl6 sugarzads és/vagy kemoterdpia kombinacidjaval. A vérmelegitéses (teljes
test hipertermia) eljardsok szintén jol kiegészitik a kemoterapidt, hiszen a melegen adott gydgyszer
kémiai reakcidképessége nd, a kemo-metabolizacié hatékonyabb.

Az onkotermia magvaldsitasa

Az onkotermia [57] olyan technikai megoldas, mely a fenti problémdk megoldasara iranyult, hogy
a felsorolt elonyok maradéktalanul érvényesiilhessenek.
A kifejlesztett berendezés-egyiittes a fenti elvek megvaldsitdsdnak alapjan késziilt. Kizardlag

magyar fejlesztéssel és elddllitdssal kialakitottuk az onkotermids késziilékek teljes csalddjat,
melyet az 13. dbrdn mutatunk be.

LR L

13. dbra. Az onkotermids berendezések csalddja

ECT: Feliileti, lokdlis, invaziv médszer, mely a bérfeliilethez kozel es6 malignus és benignus tumorok kezelésére
alkalmas. Alapvetden az alkalmazott elektromos térerésség dominal.

PCT: Kavitéacios (testiiregi) onkotermia mddszer, mely édltaldban (a megfeleld katéter-applikator segitségével)
kiilonbozo testiireg kezelésére (pl. prosztata, végbél, szigma, nyeldcsd, hiively, méhnyak) szolgal.

ICT: Kisérleti stddiumban van egy felszini kezelés, mély szovetkozi, hatdrozottan hével torténd kezeléseket tesz
lehetdvé, akdr nyilt operdciéban is.

EHY: Regionilis onkotermia médszer mélyen fekvd, altaldban szervi daganatok kezeléséhez (agy, mdj, vese, tiido,
gyomor, hasnydlmirigy, stb.). Ez a késziilék univerzilis, egyszeriien kezelhetd, nem igényel bonyolult miiveleteket.
Nincs ellenjavallt lokaliz4cio.
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WBH: Kidolgoztuk a teljes test hipertermia-moédszerét is, mely azokban az esetekben ajanlott, amikor a tumor diffiz,
nem lokalizalhat6 egy vagy néhdny régidra.

Az onkotermia mindegyik formdjat igen széles terdpids korben alkalmazzdk, olyan esetkben is,
melyre sem a hagyoményos tumorkezelési mddszerek, sem pedig a klasszikus hipertermia nem
jelent megoldast. Példaul az agy-tumorok (asztrocitoma és glioblasztéma) kezelésében. Az
onkotermia hatdsmechanizmusdbdl kovetkezden, a klasszikus hipertermidval ellentétben a
legkomolyabb komplikaciét jelentd 6déma nem novekszik, hanem kifejezetten csokken. Ez a
gyogyuldsi folyamatban és a beteg életmindségében is hatalmas elény. A primér és attételes maj-
tumorok kezelésében is jelentdsen jobbak az eredmények mint a klasszikus hipertermianal.

Az Onmagiban alkalmazott EHY onkotermia eredményei is igen megnyerdk. 72 végéllapotd
betegnél (Wolfson Center, TelAviv, Israel) 4.2% teljes response, 11.1% parcidlis vélasz, 12.5%
minimélis valasz és 8,3% stabilizalt allapot (Osszesen 36.1% vélasz ardny) volt elérhetd, nem
homogén betegcsoport esetén.

Konkluzio

A hipertermia egyre jobban terjedd, hatdsos kezelési eljards az onkoldgiai gyakorlatban. A
technikai és biofizikai fejlesztések jelenlegi szinvonala hozta létre az elektro-hipertermiat
(onkotermidt), ami a legkorszertibb eljardsnak szdmit. Az onkotermia fdjdalommentes
elhanyagolhat6 ellenjavallattal. Az életmindséget javitd, a hagyomdnyos terdpidkat kiegészito,
biztonsdgos eljards, mely a hagyomdényos terdpidkkal egyiitt alkalmazva megnoveli azok
effektivitdsat, és a hossziidejli tilélést jelentds mértékben javitja. Az onkotermia azokban az
esetekben is komoly segitség a praktizdlé orvos szdméra, mikor mér a beteg hagyomdanyos
mddszerekkel mar nem kezelhetd tovabb.
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