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RESUMEN

Antecedentes: Las simulaciones de Monte Carlo son una de las técnicas mas utilizadas en el contexto de modelacidon de geometrias
de sistemas heterogéneos, como puede ser la piel humana. Ademas uno de los principales retos modernos en biofotonica es la simu-
lacion del comportamiento dptico y la propagacion de la luz en tejidos. Objetivos: Analizar la respuesta optica de la piel, y aportar
informacién para el diagnéstico de posibles alteraciones en la piel con la presencia de un basalioma. Material y Método: Un progra-
ma comercial, contrastado y fiable de simulacion basado en técnicas de Monte Carlo, que permite estudiar el comportamiento de la
piel frente a una radiacion Optica; la aproximacion a la trayectoria que sigue la luz en su interaccion con el tejido se obtiene a partir
de las propiedades opticas conocidas a priori. Piel modelada y simulacion numérica. Resultados: Los resultados expuestos son datos
innovadores, hasta donde conocen los autores, sobre patrones de radiacién en unidades de irradiancia como de reflectividad y trans-
mitividad de la piel. Conclusiones: Este trabajo ofrece un método para distinguir entre piel «sana» y piel con carcinoma basocelular,
lo que podria facilitar un procedimiento de identificacion de lesiones cancerosas de la piel.
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Study and optical characterization of a Basal Cell Carcinoma by numerical laser simulation

SUMMARY: Background: Monte Carlo simulations are one of the most used techniques in the context of modeling geometry such
as human skin. One of the main challenges in biophotoncs is the simulation of light spread in biological tissues. Objectives: to analyze
the optical response of the skin, and to contribute information for the diagnosis and treatment of possible alteration in the skin. Ma-
terial and methods: A commercial, proven and reliable simulation program based on Monte Carlo techniques, which allow studying
the behavior of the skin from optical radiation. The approximation to the path followed by the light in its interaction with the tissue
is obtained from known-optical properties. Modeling and numerical simulation of skin. Results: The results presented are innovative
data about radiation patterns in units of irradiance as reflectivity and transmissivity of the skin. Conclusions: This work provides a
method to distinguish between “healthy” skin and skin with basal cell carcinoma, which could provide a method for identifying skin
cancer, allowing state that can later be extrapolated to other types of cancers and skin diseases.
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INTRODUCCION

Los tejidos bioldgicos como la piel son medios de dificil estu-
dio y caracterizacion in vivo ya que ante radiaciones electromag-
néticas se comportan como estructuras y composiciones unifor-
mes que presentan distintas propiedades segtin la direccion del
tejido. Es decir que son medios no homogéneos y anisotropicos!,
entendiendo la anisotropia como la propiedad del material se-
gln la cual la propagacion de la luz se comporta de distinta ma-
nera en funcion de la direccion en que es examinada.
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El analisis con radiacion luminica no invasiva para el co-
nocimiento de las propiedades Opticas de la piel se utiliza para
muchos fines, entre los que se destaca la concentracion en la
piel de componentes cromoéforos como la hemoglobina o la me-
lanina?.

El scattering (esparcimiento o dispersion) y la absorcion, son
los responsables del ensanchamiento del patron de radiacidén
del laser primero y de la disminuciéon de la densidad de poten-
cia posterior a medida que viaja a través del tejido. El scattering
ocurre en la piel debido a la diferencia en el indice de refraccion
de los organulos subcelulares y el citoplasma que los envuelve.
La luz incidente es redireccionada en multiples caminos con an-
gulos distintos, mientras que la absorcion es el fendmeno fisico-
quimico que tiene lugar en la piel debido a los cromoéforos y que
atenuan la densidad de potencia de la radiacion incidente.

Por lo tanto, la propagacion de luz dentro de la piel depende
de las propiedades de absorcion y de scattering y de sus compo-
nentes: células, organulos, y capas®. La forma, el tamano, y la
densidad de estas estructuras, asi como su indice de refraccion,
y los estados de polarizacion de la luz incidente, juegan un papel
muy importante en la propagacion de la luz en los tejidos*.
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Tabla 1. Clasificacion de la piel segun Fitzpatrick™.

Tipo Accion del sol sobre la piel Caracteristicas pigmentarias
Fototipo I Presenta intensas quemaduras solares, casi no se  Individuos de piel muy clara, ojos azules, pelirrojos
pigmenta nunca y se descama de forma ostensible y con pecas en la piel. Su piel habitualmente no estad
expuesta al sol y es de color blanco-lechoso.
Fototipo 11 Se quema fécil e intensamente, pigmenta Individuos de piel clara, pelo rubio, ojos azules, y pecas
ligeramente y descama de forma notoria cuya piel no esta expuesta habitualmente al sol y es
blanca.
Fototipo III Se quema moderadamente y se pigmenta Razas caucdsicas (europeas) de piel blanca que no estd
correctamente expuesta habitualmente al sol
Fototipo IV Se quema moderada o minimamente y pigmenta  Individuos de piel morena o ligeramente amarronada,
con bastante facilidad y de forma inmediata al con pelo y ojos oscuros( mediterraneos, orientales)
exponerse al sol
Fototipo V Raramente se quema, pigmenta con facilidad Individuos de piel marrén (drabes, hispanos)
e intensidad (siempre presenta reaccion de
pigmentacién inmediata)
Fototipo VI No se quema nunca y pigmenta intensamente Razas negras

La piel es a menudo modelada como conjuntos multicapas®
con distintos elementos homogéneos de particulas esféricas con
distintas propiedades de no homogeneidad radial, anisotropia y
actividad optica.

El método de Monte Carlo (MC) encuentra su aplicacion a los
tejidos bioldgicos, a principios de los ochenta y parece ser espe-
cialmente satisfactorio en este contexto; ademas esta siendo muy
usado para solucionar de forma numérica la ecuacién de trans-
porte radiativo en diferentes campos de conocimiento (astrofisi-
ca, la atmosfera, la dptica del océano, etc.). El método se basa
en la simulacion numérica y aplicando conceptos estadisticos de
transporte de fotones en los medios de difusion. La posicion del
foton depende exclusivamente de la posicion anterior, y se generan
caminos aleatorios que pueden describirse mediante cadenas de
Markov (proceso estocastico en el que la probabilidad de que ocu-
rra un evento depende exclusivamente del evento anterior).

A partir de que en 1983°, se incorporaran de forma innovado-
ra las simulaciones MC en las interacciones de los sistemas hete-
rogéneos con los laseres, su uso ha ido aumentando, llegandose a
utilizar en interacciones con sistemas biologicos convirtiéndose en
el método mas utilizado y preferido por la comunidad cientifica’
ya que llega a proporcionar resultados comparables con los expe-
rimentales®®. El método MC proporciona una solucién al trans-
porte de la luz por medios difusos y anisotropicos, como el caso
de la piel. Este método se utiliza para, calcular y solucionar ex-
presiones matematicamente complejas que no pueden resolverse
analiticamente o que son dificiles de evaluar con exactitud.

Este trabajo presenta un estudio con un programa comercial
que es un simulador de MC para el transporte de fotones en teji-
dos heterogéneos como la piel. Se ha de tener en cuenta que el per-
sonal que participa en operaciones militares realiza la mayor parte
de su actividad al aire libre estando expuesto a radiaciones actini-
cas por largos periodos de tiempo, en diferentes zonas con latitud
y longitud geograficas diferenciadas, lo que afecta a las intensida-
des de radiacion. Ademas cada vez los dispositivos electronicos y
materiales adquiridos por el Ejército como los nuevos lanzadores
de misiles, caAmaras de vision nocturna y muchos mas incorporan

telémetros y dispositivos laseres. Un conocimiento mas exhausti-
vo sobre la radiacion electromagnética, especialmente la radiacion
laser dotaria a nuestros efectivos de una mejor forma de protec-
cién y de prevencion de problemas de piel.

Cada capa de tejido esta descrita por los siguientes parame-
tros: indice de refraccion, grosor, el coeficiente de scattering ps,
el coeficiente de absorcion pa y el factor de anisotropia g, siendo
el factor g la medida de la anisotropia de un medio que se puede
caracterizar como el valor medio del coseno del angulo de scatte-
ring'®.

El simulador MC utilizado en el presente trabajo ejecuta el
transporte de varios fotones de un laser incidentes sobre distintas
pieles sanas, y sobre una piel con basalioma obteniendo un mé-
todo para la caracterizacion y diagnosis de dicha enfermedad en
las pieles.

Un ejemplo de uso de simulacion lo podemos observar en
la figura 1, donde se muestran los distintos caminos que siguen
varios fotones cuando interaccionan con un sistema biologico en
estudio'’.
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Figura 1. Trayectoria posible de varios fotones simulados por MC
en un tejido.

Sanid. mil. 2015; 71 (2) 85



J. Campoy Fernandez, et al.

La melanina, la hemoglobina y los carotenos son tres pigmen-
tos que otorgan a la piel una gran variedad de colores distintos.
La melanina, en funcién de su cantidad consigue que la piel varie
de amarillo palido a rojo y de pardo a negro. Debido a que el nu-
mero de melanocitos es aproximadamente el mismo en todos los
individuos, los diferentes colores de la piel son consecuencia de la
cantidad de pigmento producido y transferido por los melanoci-
tos a los queratinocitos).

Todo ello ha llevado a clasificar el tipo de pieles segun su color
mediante la clasificacion de Fitzpatrick!? (tabla 1).

MATERIAL Y METODO

Los parametros opticos introducidos en el programa de
simulacién son los coeficientes de absorcion, scattering, y fac-
tor de anisotropia de cada capa de piel simulada, mientras
que las propiedades 6pticas que vamos a calcular seran, la
transmitancia, reflectancia, y la densidad de potencia en uni-
dades de irradiancia, para comparar su valor en cada piel y
observar las diferencias que presentan con la piel con carci-
noma basocelular.

Hemos simulado el foton p con el siguiente vector (p,w,x,t,C)
que representan el peso, la posicion actual, el tiempo, la longitud
de onda (M) y el sistema de coordenadas (i,j,k), siendo k la direc-
cién de propagacion del foton.

El principal inconveniente del método MC es el alto tiempo
de calculo necesario para su ejecucion ya que si se quiere una
variacion aceptable en el modelado estadistico, necesita analizar
un gran numero de fotones. El programa utilizado para nuestra
simulacion es el comercial TracePro® version 7.0 en un ordena-
dor portatil Intel® Pentium® Dual CPU 1.73 GHz y 2 GB de
RAM.

Respecto a la funcion de probabilidad, el método MC es un
método para simular el transporte de la luz por el tejido por el
envio de fotones o paquetes de fotones (muchos fotones) por un
camino aleatorio sobre una muestra virtual de tejido en un orde-
nador. El camino de cada paquete de fotones se simula sobre si
emerge o se absorbe.

La funcion de probabilidad de una interaccion del foton vie-
ne dada por:

p(X)=pe

Donde es el coeficiente de atenuacion total, es decir la suma
de los coeficientes de absorcidn y scattering.

La propagacion de fotones en los tejidos contintia hasta que
la intensidad del fotén se reduzca al 5% de su intensidad inci-
dente o hasta que el foton es emitido por retrodispersion hasta
la superficie del tejido.

El trabajo experimental que presentamos utiliza el simulador
de MCP y esta basado en la interaccion laser con tres tipos de
pieles sanas como una piel caucasica, una piel hispana, una piel
africana y una piel con lesion cancerosa. Las propiedades Opti-
cas de cada tipo de piel han sido obtenidas del analisis bibliogra-
fico, asi como en publicaciones y otros trabajos'+!°,

Como elemento diferenciador para su caracterizacion se rea-
liza un estudio del patrén de incidencia en las distintas pieles asi
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como la transmitancia y reflectancia, lo que nos permite clasifi-
car e incluso diagnosticar el tipo de piel que se ha expuesto.

La fuente excitante utilizada es una fuente circular de 0.01
milimetros de radio, con una potencia total de 1 Vatio de ra-
diacioén, y situada a 0.1 mm de la piel, lo que equivale a una
radiacion laser monocromatica (emplearemos una longitud de
onda distinta en cada simulacion). Su patrén de reticula (grid-
pattern) es circular, lo que determina un total de 2791 rayos de
luz en cada simulacion. El angulo de incidencia es perpendicular
y se ha ido variando la frecuencia de 50 en 50 nandémetros para
observar las propiedades de irradiancia de cada uno de los teji-
dos expuestos.

Se utilizan 10 ejecuciones por cada simulacion, lo que hace
un total de casi 30000 fotones totales. Esto entra dentro de las
publicaciones de referencia!”!s.

Cuanto mayor nimero de fotones utilicemos mayor es la
exactitud y menor la incertidumbre pero el tiempo de compu-
tacion requerido es mayor. En nuestro caso hemos realizado un
total de 440 simulaciones (10 por cada 11 longitudes de onda y
cuatro tipos de pieles distintos) que en tiempo empleado equi-
vale a:

» Simulaciones realizadas con 103 fotones : 15 segundos

+ Simulacionves realizadas con 104 fotones: 5 minutos

 Simulaciones realizadas con 105 fotones: 45 minutos

 Simulaciones con 106 fotones: 8 horas

Y la variacion en los datos obtenidos para una simulacion de
transmitancia y reflectancia no son excesivos teniendo un por-
centaje de error de media del 0.8% respecto a utilizar nuestro
numero de fotones en lugar de 106 fotones y del 0,55% en la
reflectancia.

Ademas lo que mostramos en la publicacion es la diferencia
observada en los distintos tipos de piel mas que el valor exacto a
una determinada longitud de onda.

La eleccidon de estos parametros y no otros ha sido la bus-
queda de una monocromaticidad en la radiacion laser asi como
el compromiso entre el tiempo de ejecucion del programa y la
exactitud en los fotones siendo estos parametros validados por
la comunidad cientifica'.

Las pieles que van a ser ra-
diadas se modelizan como la
figura 2, en la que se observa
la estructura de multicapa que
presenta la piel.

Todo modelo formal es
una abstraccion de la realidad
no exenta de un margen de
error. El trabajo presentado se
trata de una simulacién en la
que se han afiadidos propieda-
des opticas publicadas en bi-
bliografia obtenidas de forma
real que se han incorporado a
la simulacion.

Los autores han toma-
do la distribucién multicapa
que presenta la piel de for-
ma resumida y esquematica,
formada por una epidermis,

Figura 2. Piel simulada. Simu-
lacion de un tejido epitelial con
varias capas. De izquierda a
derecha: Epidermis (amarilla),
dermis (lila), region papilar
(roja), region reticular (mora-
da) e Hipodermis (naranja).
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dermis, plexo superficial

de la dermis, dermis reti-
~+ cular, hipodermis, foliculos
y fluidos en una piel de 1
milimetro de altura por 0.5
milimetros de profundidad
basandose en bibliografia
existente®.

En el programa de simu-
lacion hemos agregado una
capa anterior a la epidermis
con las propiedades opticas
de dicho carcinoma basoce-
~ lular?® que mostramos en la
figura 3.

Dicha simulacion se co-
rresponde con el caso de un
carcinoma basocelular su-
perficial en el que las células tumorales sustituyen parcialmente
las células epiteliales.

Figura 3. Simulacion de piel con
carcinoma basocelular.

Figura 4. Carcinoma basocelular superficial.

El patron de radiacion de la fuente incidente, viene descri-
to en la figura 5 en la que los colores representan la densidad
de potencia de la radiacion (azul mayor, fucsia menor). Se va a
observar el cambio del patron en la superficie de la raiz capilar.
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Para la recogida de informacion de transmitancia y reflec-
tancia en la simulacién se emplearon 2 fotodetectores idénticos
colocados a 0.3 mm antes de la piel para obtener la reflectancia y
otro a una distancia de 0.1 mm posterior a la piel para medir su
transmitancia. El detector presenta las propiedades de InGaAs
tipo PT521.

La viabilidad del método de MC puede encontrarse en la
bibliografia asi como la del programa comercial?2. Ademas los
autores han validado igualmente el programa comercial® estu-
diando las diferencias en reflectancias y transmitancias de varios
tejidos adiposos y del corazén encontrando mintsculas diferen-
cias entre el programa y otras referencias.

RESULTADOS

Se han realizado simulaciones con distintos tipos de pieles
sanas, en concreto tres tipos de pieles como la caucasica (tipo
I11), hispana (tipo V) y africana (tipo VI) asi como con una piel
con carcinoma basocelular. Los resultados obtenidos se corres-
ponden con los patrones de radiacion en unidades de irradiancia
en la raiz del foliculo.

A continuacién se muestran los resultados representativos
para cada tipo de piel asi como el analisis comparativo de todas
las simulaciones realizadas.

Entendemos por reflectancia, la relacion entre la potencia
electromagnética incidente con respecto a la potencia que va a
ser reflejada en la interfase aire-tejido, mientras que transmitan-
cia es la relacion entre la potencia incidente respecto a la poten-
cia transmitida a lo largo de todo el volumen.

Piel “sana”

Entendemos por piel sana, aquella correspondiente con cual-
quiera de las pieles estudiadas en la clasificacion de Fitzpatrick!
que no posea un basalioma.

El patrén de radiacion del laser va cambiando al interceder
con los distintos tipos de pieles a distintas longitudes de onda.
En las siguientes figuras observamos el patron de radiacion en
unidades de irradiancia en el detector de la izquierda. En las fi-
guras 6-7 se representa el patron de radiacion en unidades de
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Figura 5. Patrén de radiacion de la inci-
dencia laser en la piel. Luz pulsada coli-
mada que se emitira por la fuente radiante.

Figura 6. Patron de radiacion en unidades de irradiancia de ¥ = 500 nm, de una piel caucd-
sica, hispana y africana respectivamente en la superficie de la raiz del foliculo.
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sentamos el patron de radiacion del laser incidente sobre
el carcinoma basocelular, mientras que en la figura 10 se
observa los distintos parametros de reflectancia y trans-
mitancia de una piel con carcinoma basocelular.

DISCUSION

El método y el programa que hemos utilizado, defi-

Figura 7. Patron de radiacion en unidades de irradiancia de \ = 750 nm,
de una piel caucdasica, hispana y africana respectivamente en la superficie

de la raiz del foliculo.

irradiancia (es decir la distribucién de la densidad de potencia
del haz incidente) en la raiz del foliculo, mientras que en la figura
8 se representa el comportamiento en reflectancia y transmitan-
cia para una piel caucasica.

ne los parametros de propagacion del fotén en forma de
funciones de densidad de probabilidad, que describen la
probabilidad de absorciéon o de una determinada direc-
cion con el angulo de scattering.

En una publicacion previa?, los autores validaron y
compararon con otros programas de simulacion, el estu-
dio de diferentes propiedades Opticas y tejidos compro-
bando la validez de los resultados con el simulador em-
pleado en el presente trabajo®.
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Figura 8. Relacion de transmitancia y reflectancia para piel caucad-
sica respecto a su longitud de onda (\).
Piel con carcinoma basocelular

Se radia sobre una piel con carcinoma basocelular (basalio-
ma) y obtenemos los siguientes resultados. En la figura 9 repre-

Figura 10. Transmitancia y reflectancia de piel con cancer respecto
a la longitud de onda (\).

En las figuras anteriores hemos presentado las dis-
tintas formas que el patron de radiacion presenta en la
superficie de la raiz del foliculo. En ellas observamos
importantes diferencias en cuanto a la forma y distribu-
cion de la irradiancia a lo largo de distintas longitudes de
onda, en las distintas pieles debido a las caracteristicas
opticas de la piel y a la cantidad de hemoglobina y mela-

T T3 03 02 07 0 41 47 43 44 0%
05 07

 Trlimeters)

¥ Trihmeters)
lmhimeters)

EE 07 od
05 04 03 02 01 0 01 02 43 44 05 05 04 03 02 01 O

'
0 02 03 04 05 .
frliretes| [} A imimess!

Xriliners)

R R A AR LR CAR L)
07

08! 05
05 04 03 D2 DI D 01 02 43 04 <

nina presente en cada una de ellas.

Se observa, aunque no se muestren a todas las longi-
tudes de onda, que el patron de radiacion va variando en
A del espectro visible (400-650 nm), esto es debido prin-
cipalmente a que el espectro de la hemoglobina y me-
lanina presentan actividad a estas longitudes de onda.
Un dato importante a tener en cuenta es que aunque
la absorcion sea mayor a longitudes de onda mas bajas

Figura 9. Irradiancia en piel con basalioma a 500,750 y 1000 nn respecti-

vamente.
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(por la hemoglobina y melanina), no quiere decir que
tengamos mayor irradiancia a estas longitudes de onda
en el foliculo en cuestion ya que cuanto menores sean las



Estudio y caracterizacion optica de un Carcinoma Basocelular mediante simulacién laser numérica

longitudes de onda mayor va a ser el scattering y todo sera un
compendio entre los dos procesos.

Respecto a la transmitancia y reflectancia, se puede observar
una diferenciacion entre los distintos tipos de pieles con una piel
con basalioma debido principalmente a la absorcién por parte
del basalioma.

La caracterizacion de reflectancia y transmitancia en el
caso de pieles con basalioma tenemos que a longitudes de onda
mas bajas predomina la reflexion sobre la transmisién y a lon-
gitudes de onda de 500 nm la reflectancia es 3 veces mayor,
mientras que en ningin momento la transmitancia supera a la
reflectancia como en los casos de las pieles “sanas”. De aqui
podemos sacar uno de nuestros resultados, si en un tejido no
domina la transmitancia para longitudes de onda de en torno
1000 nm, no es un tejido “sano” y puede presentar una anor-
malidad como un cancer.

En las figuras 8 y 10 vemos como el cancer del basalioma a
500 nm presenta un 15% mas de reflectancia que una piel cauca-
sica normal, un 16% a 550, un 18% a 600 nm y un 20% a 650 nm,
consiguiendo un método eficaz para la deteccion de anomalias
en la piel. De las figuras mencionadas anteriormente también
se deduce que es mucho mas facil detectar un basalioma sobre
una persona con piel hispana que sobre una muestra caucasica
mediante la interaccion del laser.

Observamos que todas las pieles presentan las mismas carac-
teristicas opticas de reflectancia, siendo mayor la diferencia entre
ellas a longitudes de onda bajas.

TRABAJOS FUTUROS

Los datos expuestos necesitan complementarse con una ex-
perimentacion practica y un analisis de resultados clinicos que
validara la presentacion simulada. El siguiente paso del traba-
jo es su implementacion de forma fehaciente en la realidad con
pacientes. Este estudio puede complementar a las nuevas técni-
cas de deteccion de imagen en el diagnostico de las queratosis
actinicas como la luz fluorescente, la tomografia de coherencia
optica o la microscopia confocal de reflectancia ya que presenta
una simplificacion en el herramental y el utillaje. Ademas puede
utilizarse como complemento a la dermatoscopia para tener ele-
mentos que faciliten el screening de una piel enferma.

Investigaciones en marcha, con la colaboracion del Servicio
de Dermatologia de Hospital Central de la Defensa, permiti-
ran validar el sistema frente al estudio histolégico de las piezas
neoplasicas extirpadas. Se piensa que unas pruebas de valida-
cién consistentes en aplicar sobre un grupo piloto de 10 pacien-
tes para posterior establecer un grupo de N igual a 35 en la que
se le aplicaria una radiacion laser para observar su patrén de
radiacion serian suficientes.

Ademas la incorporacion de una herramienta asequible para
el diagnostico no invasivo in vivo en los Hospitales de Campana
que discriminara la aparicion de un cancer de piel sobre la piel
sana seria un herramental que complementaria a la dermatoscé-
pia de manera barata y sencilla.

Uno de los trabajos futuros inmediatos es utilizar muestras
in vivo o in vitro de distintas pieles y su desarrollo experimen-
tal. Pero si nos limitamos al tipo de simulacion realizada el si-

guiente paso seria describir una geometria de fronteras entre
capas internas de la piel mas compleja que la representada en
la figura 2y 3.

Por tultimo, indicar que las simulaciones permiten disponer
de informacién previa a la experimentacion.

CONCLUSION

Este estudio presenta un método de analisis con datos in-
novadores, hasta donde conocen los autores, en la deteccion de
canceres de piel especificos (basaliomas). Al menos, en lo que se
refiere a la simulacion del patron de radiacion en la superficie de
la raiz de un foliculo.
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