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Resumen

La interaccion de la radiacion dptica con los medios biolégicos
puede producir diversos efectos sobre los mismas, en funcion de
los parametros correspondientes a la fuente de radiacion, y
aquéllos propios del tejido bioldgico de interés. Uno de ellos son
los efectos ablativos inducidos por la radiacion laser, de
creciente empleo en cirugia minimamente invasiva. Estos efectos
son fuertemente dependientes de parametros como la longitud de
onda de emision del laser, el tiempo de exposicion del tejido a la
radiacion laser, su energia y el tamafio del spot de iluminacion
Uno de los laseres més versatiles y que pueden presentar mejores
resultados quirdrgicos es el laser de Nd: YAG. En este trabajo se
presentan los resultados experimentales de la aplicacion de dicho
laser de estado sdlido, con diferentes configuraciones
paramétricas, a diferentes tipos de tejidos bioldgicos basicos
como el epitelial, muscular y adiposo. Los efectos termoablativos
resultantes de dicha interaccion son determinados vy
cuantificados en funciéon de los parametros del laser. Esta
cuantificacién se puede realizar mediante algoritmica especifica
de tipo machine learning.

1. Introduccién

El uso del laser en la cirugia del aparato digestivo ha
experimentado un crecimiento importante. Gracias a las
grandes ventajas que estos procedimientos ofrecen frente a
la cirugia convencional, podemos tratar y diagnosticar las
enfermedades del aparato digestivo de una manera no
invasiva.

El uso del laser para la ablacién biolégica de tejidos es una
técnica muy empleada hoy en dia, ya que ofrece maltiples
ventajas como la precision, la minimizacion de cicatrices y
una recuperacién mas corta [1]. Uno de los laseres mas
utilizados para realizar este tipo de procedimientos es el
Nd: YAG, aunque existen también otros con aplicaciones
especificas. EI empleo de fuentes dpticas en aplicaciones
de cirugia proporciona ventajas frente a otros tipos de
radiaciones, e incluso frente a procedimientos de corte de
tipo mecénico, tales como la ausencia de contacto, el
caracter no ionizante o la posibilidad de ser integradas en
sistemas no invasivos 0 minimamente invasivos.

Uno de los aspectos criticos en el disefio y aplicacion de las
técnicas de cirugia basadas en fuentes dpticas, consiste en
el adecuado control del volumen ablacionado. Este aspecto
es particularmente interesante en la aplicacion a
intervenciones localizadas en zonas con posible dafio a
tejido sano adyacente de especial sensibilidad, tales como
intervenciones en la zona del cuello o colonoscdpicas, en
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este Gltimo caso con el riesgo de perforacion. La adecuada
planificacién quirdrgica requiere, por lo tanto, de un
conocimiento apropiado del efecto de la interaccidn, de tal
forma que pueda estimarse el volumen ablacionado a partir
de los pardmetros del sistema de generacién de radiacion
Optica, asi como de los propios del tejido bioldgico
afectado.

En este trabajo se establecen, en primer lugar, los
mecanismos de interaccién entre la radiacion Optica y los
tejidos bioldgicos, con particular atencién a los de tipo
ablativo. Posteriormente, se realizan experimentalmente
ablaciones sobre diversas muestras de tejidos bioldgicos,
con diferentes parametros de la fuente Optica Nd: YAG,
con el fin de analizar el volumen ablacionado, asi como los
posibles efectos de desnaturalizacion o carbonizacion, en
su €aso.

2. Mecanismos de interaccion luz-tejido

Los mecanismos que pueden ocurrir al aplicar luz laser en
un tejido bioldégico son mdaltiples debido a sus
caracteristicas especificas y a los parametros del laser [2].
En estos mecanismos de interaccion, son importantes las
propiedades odpticas del tejido, concretamente los
coeficientes de reflexion, absorcion y esparcimiento o
scattering, que determinan la transmisién total del tejido a
una determinada longitud de onda. Ademas, debemos tener
en cuenta las propiedades térmicas del tejido, como la
conducciodn del calor y la capacidad calorifica, asi como la
radiacion del laser, que nos proporciona pardmetros como
la longitud de onda, tiempo de exposicion, energia
aplicada, tamafio del punto focal y la densidad de energia
y potencia.

En general, se pueden establecer cinco categorias de tipos
de interaccion con efecto sobre el tejido biolégico:

o Interacciones fotoquimicas

¢ Interacciones térmicas

¢ Fotoablacion

e Ablacién inducida por plasma

e Fotorruptura

Todos los tipos de interaccién comparten un dato comun:
la densidad de energia puede variar entre 1J/ cm? a 100
Jlem?, Ademas, estos procesos se distinguen y pueden
controlarse mediante un Gnico parametro: la duracion de la
exposicion laser.
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Figura 1. Mapa de interacciones laser-tejido bioldgico;
adaptado de [2].

En el diagrama de la Figura 1 estan representados los cinco
tipos bésicos de interaccién. En el eje de ordenadas esta
expresada la densidad de potencia aplicada (W/cm?) y en
el eje de abscisas tenemos el tiempo de exposicion (s). Las
dos diagonales muestran los flujos de energia constantes a
1 Jem? y a 100 J/cm?. La escala de tiempo se puede
dividir en cinco secciones: ondas continuas o tiempos de
exposicién > 1s para interacciones fotoquimicas, 1 ms
hasta 1 ps para interacciones térmicas, 1 ps hasta 1 ns para
fotoablacion y < 1 ns para ablacién inducida por plasma y
fotorruptura [3], [4].

2.1. Interaccién fotoquimica

La luz puede inducir efectos y reacciones quimicas dentro
de macromoléculas o tejidos dando lugar a las
interacciones fotoquimicas, que se producen a bajas
densidades de potencia y en tiempos de exposicion que van
desde segundos hasta ondas continuas.

2.2. Interaccion térmica

La interaccion térmica representa un grupo de interaccion
donde el aumento de temperatura local es el cambio
significativo de los pardmetros. Los efectos térmicos
pueden ser inducidos por radiacion laser y, dependiendo de
la duracion y del valor maximo de temperatura del tejido
alcanzado, se pueden distinguir diferentes efectos:

e Coagulacion

e Vaporizacion

e Carbonizacion

e Fusion
Durante la coagulacién, las temperaturas alcanzan al
menos 60°C y el tejido se vuelve necrético. En el proceso
de vaporizacién se eliminan capas que contienen un
namero elevado de moléculas de agua, que absorben
fuertemente la longitud de onda del laser logrando asi la
vaporizacién. Cuando ya aplicamos demasiada energia y
logramos aumentar la temperatura del tejido més de 100°C
conseguimos la carbonizacion. Y, por Jdltimo, si
aumentamos adn mas la temperatura se produce la fusion
debida al estrés térmico inducido por ese gradiente de
temperatura local.

2.3. Fotoablacion

La fotodescomposicién ablativa significa que el material se
descompone cuando se expone a una irradiacion laser de
alta intensidad. Los valores de umbral tipicos de este tipo
de interaccion son 107 — 108 W/cm? con duraciones de
pulso laser en el rango de nanosegundos. La profundidad
de la ablacion, es decir, la profundidad de eliminacion del
tejido por pulsos estd determinada por la energia del pulso
hasta un cierto limite de saturacion.

2.4. Ablacion inducida por plasma

Mediante la ablacién inducida por plasma podemos lograr
una extraccion muy limpia y bien definida eligiendo los
parametros laser apropiados.

El parametro mas importante es la intensidad del campo
eléctrico local, E, que cuando supera un cierto umbral se
logra la ruptura Optica. Para pulsos de picosegundos, las
intensidades de umbral tipicas son 10** W/cm? , por lo
tanto, el campo eléctrico correspondiente es de 107 V/cm,
que proporciona la condicién necesaria para la ionizacion
del plasma, denominandose este proceso, ruptura
dieléctrica. Este término enfatiza que los rayos UV, visible
y la luz infrarroja son absorbidos fuertemente por el
plasma. Ademas, la caracteristica mas importante de la
ruptura Gptica es que hace posible una descomposicién de
energia no solo en el tejido pigmentado, sino también en
medios de absorcién débil, debido al aumento del
coeficiente de absorcion del plasma inducido. Por lo que el
campo de aplicaciones médicas del laser se amplia [5], [6].

2.5. Fotorruptura

Cuando hablamos de la ablacion inducida por plasma
descuidamos cualquier efecto secundario del plasma. A
energias de pulsos mas altas y por lo tanto a energias de
plasma maés altas, las ondas de choque y otros efectos
secundarios mecanicos se vuelven mas significativos y
pueden incluso determinar el efecto global sobre el tejido.

Para duraciones de pulso de nanosegundos, la extensién
espacial de los efectos mecénicos es del orden de
milimetros, asociando la ruptura éptica con la formacién
de ondas de choque, siendo a menudo un sintoma
indeseado ya que el tejido adyacente puede ser dafiado.
Esto se puede evitar con duraciones de pulso de
picosegundos o femtosegundos donde se puede lograr
todavia la ruptura Optica reduciéndose significativamente
la energia del plasma.

Como podemos ver no es facil distinguir este mecanismo
de la ablacién inducida por plasma. Pero en esta Gltima, se
limita a un rango bastante estrecho de duraciones de pulso
de hasta 500 ps ya que con duraciones de pulso mas largas
ya inducimos los efectos secundarios mecénicos.

Entonces, podemos considerar la fotorruptura como un
efecto mecanico de mdltiples causas-efectos a partir de la
ruptura Optica. Siendo los mecanismos primarios la
formacion de ondas de choque, la cavitacién y la formacién
de chorros, que tienen lugar cada uno de ellos en una escala
de tiempo diferente.
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3. Procedimiento experimental

El laser que vamos a utilizar para estudiar los efectos
causados en diferentes tipos de tejidos ante la radiacion
Optica es el Nd: YAG de clase cuatro. Este tipo de laser
tiene dos modos de funcionamiento, el FR y el Q-
SWITCH, en nuestro trabajo experimental hemos utilizado
este Gltimo debido a que tiene pulsos de haz y energias
mayores que el FR. Trabajaremos a la longitud de onda de
532 nm (luz verde, fundamental del Nd: YAG doblado).

Los valores maximos a los que puede trabajar el laser son
20 J de energia de bombeo y 15 Hz de frecuencia de
repeticion de pulsos. Por lo que, teniendo en cuenta estos
datos maximos, los valores de los parametros que
variaremos para tomar cada medida son de 15J, 17J y 20J
para la energia de bombeo, que corresponden a 50 mJ, 85
mJ y 120 mJ de energia de los pulsos respectivamente. El
tiempo de exposicidn sera de 120 seg, 180 seg y 720 seg,
y, por ultimo, la frecuencia de repeticion de pulsos la
variaremos entre 10 Hz y 15 Hz.

Para obtener los diferentes tipos de tejidos utilizamos
muestras de carne animal in vitro, concretamente carne
porcina. Cortamos varias muestras de las diferentes partes.
En primer lugar, donde se encuentra el tejido muscular,
cortamos de manera transversal y longitudinal cuatro
muestras diferentes dos a dos. Después, en la parte donde
se encuentra la piel, sacaremos dos muestras y, por altimo,
donde esta el tejido con mas grasa extraeremos dos
muestras de tejido con grasa y otras dos Unicamente de
grasa.

Después de obtener todas las muestras de tejido, las
colocamos en placas que limitan la zona de accién donde
vamos a aplicar la radiacién, por lo que podemos tomar un
total de nueve medidas por muestra (Figura 2).

a8 c )

Figura 2.Diagrama de ubicacion de los diferentes puntos de
accion

Una vez colocadas todas las muestras en las diferentes
placas procedemos a aplicar la radiacion laser en cada
tejido variando los diferentes parametros. El montaje
experimental basico se muestra en la Figura 3. Por Gltimo,
cuando ya hemos obtenido todos los resultados tomamos
imagenes correspondientes usando un microscopio, con
lentes de 10 mmy 4 mm, en el que est& incluido una cdmara
para poder visualizarlas en el ordenador.

- .

Figura 3. Esquema del procedimiento para la obtencién de los
resultados.

4. Resultados y discusion

Después de aplicar la radiacion laser en los nueve puntos
de accion de cada tejido, podemos observar varios efectos
dependiendo del tiempo de exposicion, energia de los
pulsos y la frecuencia de repeticion de pulsos. Algunos de
ellos son la desnaturalizacion de las células, cambio de
color y textura del tejido, la carbonizacién y la ablacién.
Ademas, dependiendo del tipo de tejido utilizado y dentro
del mismo tejido al ser medios no homogéneos
observaremos efectos muy diferentes.

Un ejemplo de estos efectos lo podemos ver en el tejido
muscular cortado de manera transversal, Figura 4 y Tabla
1.

Figura 4.Muestra de tejido muscular cortado de manera
transversal.

Tabla 1. Resultados de la muestra tejido muscular cortado de
manera transversal, frecuencia de repeticion de 15 Hz.

Energia Tiempo_ .

Punto pulsos (mJ) exposicion Efecto
(seg)

Punto A 50 mJ 120 seg Desnaturalizacion
Punto B 50 mJ 180 seg Desnaturalizacion
Punto C 50 mJ 720 seg Desnaturalizacion
Punto D 85 mJ 120 seg Desnaturalizacién
Punto E 85 mJ 180 seg Desnaturalizacién
Punto F 85 mJ 720 seg Carbonizacién
Punto G 120 mJ 120 seg Carbonizacién
Punto H 120 mJ 180 seg Carbonizacion
Punto | 120 mJ 720 seg Ablacién
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Figura 5. Diagrama de barras comparando las medidas de las
profundidades (mm) en funcion de la energia de pulsos (mJ) de
la muestra de tejido muscular transversal y longitudinal.

Como podemos ver en los resultados obtenidos en la Figura
5, la profundidad de ablacion provocada por la exposicion
laser aumenta a medida que aumentamos la energia de los
pulsos (mJ) y el tiempo de exposicion laser (seg).

Si comparamos este tejido muscular cortado de manera
transversal con el cortado de manera longitudinal (Figura
5) vemos que este Ultimo tiene menor resistencia. Esto es
debido a que cuando lo cortamos de manera transversal
estamos rompiendo el conjunto de fibras haciendo que el
tejido libere agua. Este agua va a actuar como “capa de
proteccion” frente a la radiacion laser debido a que va a
mantener el tejido a una temperatura de 100°C hasta que se
evapore, por ello en vez de asarse y aumentar la
temperatura, nuestro tejido se estd cociendo. Asi que, los
efectos aparecerdn mas tarde y con menor intensidad.

Ademas del tejido muscular, hemos obtenido resultados de
las profundidades de ablacién y de los efectos provocados
en la epidermis (Figura 6) y en el tejido adiposo (Figura 7).
En ambos logramos la ablacion del tejido, pero tanto en la
epidermis como en el tejido adiposo los efectos térmicos se
muestran mas tarde que en el caso del tejido muscular.

Nheritrs o et

Figura 6. Diagrama de ba;"i:é‘é”é'dmparando las medidas de las
profundidades (mm) en funcion de la energia de pulsos (mJ) de
la muestra de tejido epitelial.
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Figura 7: Diagrama de barras comparando las medidas
de las profundidades (mm) en funcién de la energia de
pulsos (mJ) de la muestra de tejido adiposo.

5. Conclusion

A través de los resultados obtenidos, sabemos que el tejido
adiposo es el tejido que mas resistencia ofrece al aumento
de temperatura (Figura 7) y que no obtenemos muestras
fisicas de desnaturalizacion de las células, ni
carbonizacion, pasamos directamente a la ablacién del
tejido cuando usamos los valores maximos de los
parametros. El tejido epitelial (Figura 6) ofrece mayor
resistencia que el tejido muscular, pero una vez se rompe
la capa superficial (la epidermis), actian de una manera
similar logrando facilmente en los dos tipos de tejido la
ablacion. Por lo que, ademas del tipo de tejido utilizado y
la forma de corte del tejido, los valores de la energia de
pulsos y el tiempo de exposicion son determinantes para
conseguir la ablacién, ya que debemos llegar a un umbral
de temperatura concreto para lograrlo.

La valoracion del efecto de la ablacion se puede
automatizar mediante algoritmos de machine learning
aplicados sobre el andlisis espectral de las diferentes
muestras. Esto permitiria valorar de forma automatizada el
resultado de la intervencidn, incluso en tiempo real y de
forma integrada en un dispositivo quirdrgico.
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