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INTRODUCCION

El cancer de pulmén supone la primera causa de muerte por cancer en nuestro pais en el hombre. En
la mujer probablemente debido al aumento en el consurno de tabaco, esta desplazando al cancer
ginecoldgico.

La mayoria de los pacientes acuden cuando los sintomas relativos, y por otra parte inespecificos, al
cancer de pulmén son mas evidentes; cambios en las caracteristicas de la tos, disnea y expectoracion
hemoptoica.

La enfermedad en muchos casos se encuentra en estadios avanzados y el tratamiento en muchos

casos sera solo paliativo. Alrededor del 85% de los que contraen la enfermedad mueren por su causa.

EL LASER

Es una emisiéon luiminosa capaz de interaccionar con los tejidos. En el Aparato Respiratorio, el
laseres utilizado tanto para el tratarniento de la patologia traqueobronquial de crecimiento endoluminar,
tumores malignos y benignos, coimo para las estenosis traqueales benignas. Asimismo el laseres utilizado
también para el diagnoéstico precoz de las enfermedades neoplasicas de la mucosa bronquial visible al
fibrobroncoscopio.

Con fines terapéuticos se aprovecha la capacidad del laser para aurnentar la temperatura del tejido
incidido. Este aumento de temperatura puede provocar en los tumores o en el tejido inflamatorio, cicatricial
etc.... vaporizacion o coagulacion segin se desee. También existe otra modalidad terapéutica en la que el
laser interacciona con los tejidos, pero esta vez sin producir calor, sino favoreciendo que se pongan marcha
una serie de rnecanismos intracelulares que por reaccién fotoquimica puede destruir el tejido neoplasico
selectivamente, es la reaccidn fotodinamica.

Finalmente el laser se utiliza también para el diagndstico precoz del carcinorna broncogénico al
producir y captar la fluorescencia que se desprende de las células malignas situadas en la mucosa
bronquial.

En todas estas funciones, el laser actia dependiendo de su longitud de onda, es decir de su
localizacion en el espectro electromagnético. Asi el laser de Nd-Yag emite a una longitud de onda de
1060nm (nandémetros) en la zona invisible del espectro. El laser de Diodos presenta las mismas ventajas
que el Nd Yag y es mas versatil. Esos laseres tienen la capacidad de producir calor en profundidad
coagulando o vaporizando el tejido tumoral. Son los laseres idéneos para el tratamiento de los tumores
obstructivos de la via aérea.El laser de CO, a una longitud de onda de 10600nm se absorbo muy
rapidamente en la superficie del tejido sin producir efectos en profundidad, esta capacidad lo hace ideal para
el corte pero su utilidad sobre la patologia tumoral queda limitada. El laser de Argén Dye emite en 630nm y

es capaz de estimular la reaccion fotoquimica con los fotosensibilizantes para destruir selectivamente el
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tejido neoplasico. Finalmente otros laseres (entre los 400 y 500nm) como los de Argon, Kripton, Vapores de
Oro etc. son capaces de captar la fluorescencia emitida por la mucosa bronquial en donde exista alguna
sustancia fotosensibilizante..

El ultimo avance en la utilizacion del laser en el Aparato Respiratorio es la detecciéon de la
autofluorescencia (sin necesidad de utilizar fotosensibilizante), que emiten las células malignas desde la
mucosa bronquial. Esta propiedad se utiliza para el diagnéstico precoz del cancer de pulmon.

Las aplicaciones fundamentales del Laser™

intentan, por un lado, tratar con fines curativos o
paliativos, aquellas enfermedades que cursan con obstruccion traqueal o bronquial debido a crecimiento
endoluminar, y por otro ser una herramienta mas en el diagnéstico precoz del cancer de pulmon.

Las indicaciones curativas representan uno de los mayores logros de la cirugia endoscépica con
laser. Los tumores benignos, aunque raros en el arbol traqueobronquial, pueden solucionarse en una sola
sesion sin necesidad de abrir el torax. Algunos como los hamartomas, los condromas o los histiocitomas son
muy féaciles de tratar. Sin embargo otros son como los lipornas, los hemangiomas, las papilomatosis o las
amiloidosis difusa tienen mas dificultad en la fotorreseccion.

En las estenosis traqueales benignas el tratamiento con laser soluciona el problema en casi el 100%
de los casos proporcionando al enfermo alivio inmediato de sus sintomas de asfixia. Desgraciadamente un
porcentaje elevado necesita retratamiento o colocacion de prétesis. En algunos casos con participacion de
la pared traqueal (destruccion cartilaginosa, nialacia) la reseccién quirtrgica puede ser definitiva. Faciles de
tratar son las estenosis concéntricas, que abarcan uno o dos anillos traqueales y no malacicas. En estos
casos la obtencion de un calibre normal con laser es definitiva y la intervencién quirlrgica por toracotomia
se hace innecesaria.

Las estenosis traqueales que abarcan varios anillos, que son sinuosas, que tienen afectacion a varios
niveles y con gran componente inflamatorio, tras el tratamiento con laser presentan una cierta tendencia a la
recidiva, estimandose que aproximadamente un 50% de ellas necesitan mas de un tratamiento o
intervencion quirdrgica.

Recientemente, las protesis endotraqueales han venido a aportar una ayuda importante en la
resolucion de dicho problema, aumentando el porcentaje de curaciones en las estenosis traqueales por
encima del 80%.

Las indicaciones paliativas del tratamiento con laser en el cancer de pulmén estan dirigidas a mejorar
los sintomas de disnea, hemoptisis o sobreinfeccion producida por la obstruccion en enfermos no
quirdrgicos por razones de edad, funcionalismo respiratorio o irresecabilidad tumoral.

En otros casos, después de una exéresis quirtrgica de neumonectomia o lobectomia, pueden existir
recidivas locales o aparicién de un nuevo tumor en otra zona de la mucosa bronquial. En tales casos el
tratamiento quirGrgico suele ser poco viable. De nuevo la desobstruccion bronquial se hace preceptiva.

El Laser también estara indicado en aquellos enfermos con metastasis endobronquiales de tumores
mas distales: renales, tiroideos, digestivos etc..

Los tumores de baja malignidad, también llamados de prondstico incierto, como el turnor carcinoide,
el carcinoma adenoidequistico ocilindroma y el tumor mucoepidermoide pueden también beneficiarse del
tratamiento con laser?. Aungue hay quien defienda el tratamiento con laser en estos tumores con fines

curativos®

, hosotros intentamos ser mas prudentes y recomendamos la reseccion quirdrgica cuando sea
posible. El motivo es la poca selectividad del laser de Nd-Yag en la fotorreseccion por lo que no podemos

asegurar nunca una extirpacion completa de la base tumoral.
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La utilidad de las prétesis en los tumores de la via aérea supone un gran avance en la intervencion
endoscopicat“®. Los pacientes que presentan una obstruccion de la via aérea por compresién extrinseca,
por ejemplo compresion traqueal por cancer de eso6fago, no pueden tratarse con laser, sin embargo la
colocacion de una prétesis de contencion tras la dilatacién con el broncoscopio rigido puede suponer un
gran alivio para el enfermo al repermeabilizar totalmente la zona estendtica. Por otra parte el carcinoma de
células pequefias no es una indicacién de reseccion endoscoépica, cuando se tiene la intencion de efectuar
un tratamiento quimioterdpico. Sin embargo puede haber indicacién de laser en casos urgentes por
afectacion traqueal, o en las contraindicaciones del tratamiento sistémico.

La efectividad del tratamiento con laser viene dada, mas que por el tipo histoldgico, por la situaciéon de
los tumores. En nuestra experiencia hemos observado una correlacion directa entre la situacion de las
lesiones y los resultados inmediatos del tratamiento con laser. Asi los tumores traqueales pueden ser
resecados en una sola sesion con resultado excelente. También los tumores de bronquios principales
representan tienen buenos resultados, si bien los del bronquio principal izquierdo presentan algunos
problemas por su oblicuidad y su vecindad a estructuras vasculares.

En los bronquios segmentarios periféricos, los resultados suelen ser inferiores por dos razones, la
accesibilidad mas dificil y la pérdida de referencias anatdmicas precisas. En la periferia es raro obtener
resecciones completas en una sola sesion. Los contactos anatémicos del bronquio lobar superior izquierdo
con la arteria pulmonar hacen las resecciones a este nivel muy peligrosas.

La antigiiedad de las lesiones es otro factor que influye en las posibilidades de reseccion. Los
tumores antiguos son mas dificiles de tratar. La razén es facil de entender: el grado de obstruccion es
superior en las lesiones antiguas y la extensidn extrabronquial mas importante. Ademas el paciente estara
en peores condiciones generales. Es muy importante, cuando se piensa en realizar tratamiento
radioterdpico o quimioterapico en un carcinoma broncogénico obstructivo, efectuar antes la desobstruccion
con laser por varias razones: una y fundamental es la poca efectividad de la radioterapiaen la
desobstruccién tumoral (alrededor de un 25%)(7), cuando el laser puede alcanzar el 100% los tumores de
trdquea o bronquios principales(s). Otra es que los enfermos, tras la desobstruccion con laser, estaran, sin
duda alguna, en mejores condiciones para el tratamiento radioterdpico. La tercera razén es que tras la
radioterapia los tumores obstructivos son maés friables, absorben menos el laser y pueden tener
complicaciones de perforacion o hemorragia durante la fotorreseccion. Es aconsejable, por tanto, indicar
primero el tratamiento con laser y luego la radioterapia. La quimioterapia, si exceptuamos el carcinoma de
célula pequefia, tiene poca o nula accién en los tumores obstructivos de la via aérea.

Las complicaciones mas frecuentes en la fotorreseccion con laser son la hipoxia y la hemorragia si
bien utilizando el broncoscopio rigido y una buena técnica, estas situaciones pueden solventarse con
seguridad.

Desde los tiempos de Killian® se sabe gue un equipo de enfermeria bien entrenado y una perfecta
compenetracién con el anestesista ayudan a superar con seguridad, los problemas de la broncoscopia
terapéutica.

En resumen, y tras 15 afios de experiencia con mas de 5.000 tratamientos efectuados, podemos decir
gue todo paciente con obstruccion traqueal o bronquial de crecimiento endoluminal de las vias aéreas

puede ser candidato a una reseccion endoscopica con laser.
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TERAPIA FOTODINAMICA

Como hemos dicho mas arriba, la accién del laser en la mucosa bronquial dependera sobre todo de la
longitud de onda utilizada. En el caso de la Terapia Fotodinamica o PDT, la longitud de onda es la emitida a
630nm. A este nivel se produce una reaccion fotoquimica, en donde participa la luz laser, el
fotosensibilizante inyectado 48h antes y el oxigeno tisular. Esta reaccidon conduce inexorablemente a la
destruccion selectiva del tumor, respetando el tejido sano de los margenes turnorales"'?.

La técnica consiste en inyectar por via endovenosa un fotosensibilizante que tras 48h en el organismo
se elimina por via urinaria, pero queda fijada por mas tiempo en algunos sistemas del organismo como el
hematopoyético y el tejido tumoral. Una vez transcurridas esas 48h, el tumor es iluminado con un laser a
630 nm, produciéndose la reaccion quimica mencionada. Durante unos dias la reaccién va actuando sobre
todas las estructuras anatomicas de la célula produciendo lesiones irreversibles que conducen finalmente a
la muerte tisular tumoral. En la semana siguiente el enfermo ira tosiendo y eliminando los detritus tumorales
destruidos por la PDT.

El inconveniente mas importante de esta modalidad de tratamiento es la fototoxicidad del
fotosensibilizante. El enfermo debe permanecer aislado de la luz solar y del calor directo sobre la piel,
durante al menos 30 dias o se produciran quemaduras dérmicas que en algunos casos pueden poner en
peligro su vida.

Los fotosensibilizantes mas utilizados en estos tratamientos son: el HpD (derivado de la

1213) Recientemente se buscan nuevos

hematoporfirina)(ll) y el DHE (diester de hematoporfirina) Photofrin ¢
sensibilizantes menos téxicos como el ALA (acido amino levulanico), cuyos efectos fototdxicos desaparecen

a los pocos dias y se puede administrar también por via digestiva o aerosolica.

CRIOTERAPIA

La aplicacion de temperaturas muy bajas sobre tejidos vivos ha sido utilizada con éxito para tratar una
variedad de lesiones. La crionecrosis que se produce como consecuencia de ésto regenera rapidamente y
asume una arquitectura bastante cercana a la normal. Debido a esas cualidades, la crioterapia gand
popularidad en el tratamiento de diferentes tipos de neoplasias de cabeza y cuello, de tumores precoces o
avanzados de la via aérea y como tratamiento de las estenosis traqueobronquiales benignas debidas a
intubaciones orotraqueales prolongadas o a cualquier otra etiologia, tanto en la poblacion pediatrica como
en adultos, siendo particularmente Util en las estenosis subgléticas(15). También se utiliza en la extraccién de
cuerpos extrafios de la via aérea. Sin embargo, no ha superado al uso del laser NdYag en ninguna de sus
indicaciones y la mayoria de los expertos prefieren el uso del mismo si esta disponible, sobre el uso de la
crioterapia.

canula de nitrégeno liquido. Examenes histolégicos seriados posteriores demostraron ulceracion
temprana de la mucosa en la regién de la crionecrosis, seguida de reepitelizacién con epitelio columnar
dentro de las 72 hs que siguieron a la crionecrosis, con aspecto normal excepto por la ausencia de cilios y
células goblet. A las 4 semanas de la aplicacién, estas estructuras habian aparecido y eran también
normales en aspecto ™.

En 1975 se disefia un aparato que permite realizar crioterapia endobronquial, que consta de una

canula rigida de 57 cm y puntas de varios tarnafios para usar con el equipo de criocirugia standard, y se
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realiza un estudio en un modelo canino que prueba que la técnica transbroncoscoépica de aplicacion de
crioterapia es posible y «puede ser una modalidad satisfactoria en el tratamiento del carcinoma in situ y
tumores broncogénicos pequefios y de estadios precoces, 0 para pacientes de alto riesgo quirdrgico con
alteracion funcional ventilatoria, y tumores accesibles en traquea o bronquios. En la paliacién de tumores
recurrentes, la crioterapia podria ser utilizada para reducir la rnasa tumoral y mejorar la via aérea™”.

Desde esa descripcion la crioterapia se ha utilizado para la ablacién de tumores endobronquiales
como una alternativa al uso del laser Nd-Yag, particularmente en Europa. La accion del frio extremo
produce congelamiento del tejido sobre el cual se aplica, congelando la célula y eventualmente produciendo
muerte celular. También detiene la circulacion, produciendo espasmo arterial y venoso y agregacion
plaquetaria, asi como trombosis intravascularcon lo cual el sangrado que ocurre es minimo. La temperatura
necesaria para la criodestruccién es de aproximadamente -30°C. Después de la crioterapia se forma una
escara necrética que cae aproximadamente a las 2-4 semanas, a veces antes. Muchos tejidos son
criosensibles, incluyendo tejido de granulacion, mucosa, células malignas. Entre los tejidos crioresistentes
se cuentan el cartilago, tejido fibroso, la grasa.

Estudios experimentales han demostrado que la traguea es remarcablemente resistente a la
crioterapia profunda. Siguiendo la aplicacion de temperaturas cercanas a los 80QC durante 60 segundos el
epitelio traqueal se ulcera en superficie dentro de las prirneras 48 hs., pero se reepiteliza por completo en 4
dias y en seis semanas tiene apariencia normal. El cartilago responde con citélisis a la crioterapia,

recuperando completamente su arquitectura en seis semanas 18

BRAQUITERAPIA

Uno de los principales objetivos de la radioterapia es optimizar la dosis aplicada al tumor y minimizar
la dosis alos tejidos circundantes. La braquiterapia (BT) es uno de los mejores medios de conseguir ésta
finalidad. La técnica es bastante conocida ahora, y consiste en la colocacion de una fuente radiactiva
minudscula, soldada a un cable que la

lleva y la ubica por control remoto desde un sitio seguro, en el lugar a irradiar. Este cable pasa por
dentro de un catéter que se ha colocado previamente bajo broncoscopia, y tiene posiciones preestablecidas
gue se han situado ya sea en el interior (BT intersticial) o a lo largo del tumor intrabronquial (BT
endobronquial). El tamafio y forma de la zona irradiada esta definida por el ndmero deposiciones
secuenciales de la fuente de radiacion y del tiempo que se deja en una posicion determinada. Tipicamente,
un volumen de aproximadamente 10 cm de largo y 2 cm de diametro puede irradiarse con un catéter. Si es
necesario se pueden colocar dos o mas catéteres para crear formas mas complejas que se adapten al
volumen tumoral, en cuyo caso la dosis optimizada por computadora es muy (til.

Una de las caracteristicas fisicas de los isétopos radiactivos es que la intensidad de la radiacion
declina en una relacién inversa al cuadrado de la distancia de la fuente, lo que significa que una dosis
determinada desde el punto radiactivo a 2cm sera la cuarta parte de lo que se mide a 1cm. El arreglo tipico
de la fuente radiactiva para BT de cancer de pulmén consiste en una serie de fuentes puntuales de
radiacion, colocadas separadas por 0.5-1cm., para evitar que la caida de la dosis sea abrupta (como seria si
la fuente de radiacion fuera Unica). La desventaja de esto es que tejidos normales que estan adyacentes al
tumor, como mucosa bronquial y vasos sanguineos se ven expuestos a altas dosis. Dependiendo de la

localizacion del tumor, la estas estructuras subyacentes pueden estar a 1 o0 2mm. de la fuente. La BT
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intersticial o endobronquial puede ser temporal o permanente. Los implantes temporales se colocan con la
intencién de retirarlos en un cierto tiempo, que puede ser minutos, horas o dias. Los implantes temporales
pueden administrar dosis baja, intermedia o alta de radiacion, que se definen como sigue: dosis baja (DB)
es menos de 2 Gy por hora, dosis intermedia (DI) es 1 a 12 Gy por hora, y dosis alta (DA) es mayor de 2 Gy
por minuto.

La BT de DB necesita de 1 a 4 dias para ser administrada, se hace con el paciente internado en el
hospital, completandose en una o dos sesiones.

Tipicamente utiliza un alambre de iridio o semillas de Iridio 192 unidas a un cordel de vicryl,
administrando una dosis de aproximadamente 10 Gy por dia. La BT de DI, generalmente utiliza bolitas de
celsio 137 y se completa en varias horas; se fracciona en dosis de 5 - 10 Gy separadas por una a dos
semanas. Por dltimo, la BT de DA se completa en minutos; como la de DI, ésta también se fracciona en dos
o tres dosis de 5 - 10 Gy, requiriendo multiples broncoscopias.

El tratamiento asi aplicado es intenso, pero localizado, respetando el esofago, médula espinal y el
pulmén circundante. Los tiempos de tratarniento son cortos, frecuentemente solo 10 minutos mas o0 menos.

El tratamiento asi aplicado es intenso, pero localizado, respetando el esofago, médula espinal y el
pulmon circundante. Los tiempos de tratamiento son cortos, frecuentemente solo 10 minutos mas o0 menos.

Los implantes se consideran «permanentes» cuando la radiacion se administra en un periodo de
tiempo "infinito". Esta técnica es mas apropiada para tratamientos con muy bajas dosis de radiacion,
colocando la fuente radiactiva intersticialmente en el tumor o regién blanca, donde no existe ninguna luz.

Los diferentes métodos de aplicar BT dependen del estadio y localizacién del tumor, del estado de

performance del paciente, su funcién pulmonar y la utilizacion de radiacién previa.

PROTESIS EN LA VIA AEREA

El uso de prétesis o stent traqueobronquiales es hoy en dia una practica comdn. Es muy frecuente ver
en las revistas médicas especializadas que un stent nuevo ha salido al mercado y ya hay por lo menos 12
tipos de prétesis disponibles en la actualidad. Este es un tema bastante complejo, y como en la mayoria de
los topicos en medicina, todavia no esta todo dicho. Hay consenso, sin embargo, en lo que se ha llamado el
«stent ideal», que debe cumplir las siguientes caracteristicas:

1. Facil de colocar.

Facil de retirar.
Lo suficientemente rigido como para soportar compresion extrinseca.

Baja incidencia de complicaciones.

a > w DN

Dinamismo (adecuacion a los diferentes cambios de diametro de la traquea o bronquios con
los movimientos respiratorios fisiologicos, la tos y los diferentes cambios de presion
intratoracica al hacer ejercicio, comer, etc.)

6. Bordes suaves para evitar irritacién y formacién de granulomas, y superficie rugosa para
evitar migracion.

Superficie interna que no permita la adhesién de secreciones.

8. Que no se obstruya facilmente por crecimiento tumoral.

12
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Con fines practicos, y segun el estado actual de las investigaciones en este campo, el stent ideal no
existe y probablemente no existira nunca. Lo mas frecuente de ver es que el stent especifico para una
situacion se determina en el momento de la endoscopia terapéutica. Cada especialista, por lo tanto, tiene
gue tener su «armamento» de diferentes tipos de stents disponibles y usar el que mas convenga en cada

situacion.

INDICACIONES

La indicaci6bn mas importante para la colocacion de stents es la estenosis inoperable de la via aérea
central, benigna o maligna en origen, cuyo componente principal es compresion extrinseca. En manos
experimentadas los resultados a corto y largo plazo son excelentes.

® es uno de los mas

De todos los stents que hay en el mercado, el disefiado por el Dr. Dumon
ampliamente usado y representa el «standard» que otros modelos tratan de mejorar. Los stents metalicos
expandibles tienen algunas ventajas sobre los stents de silicona, ya que sus paredes delgadas tienen una
excelente adaptabilidad a los diferentes tipos de diametro de la pared de la via aérea.

El desarrollo de stents recubiertos podria hacer posible la combinacion de las buenas caracteristicas
de ambos: buena bio-compatibilidad (silicona) y excelente flexibilidad, sumada a una favorable relacién
pared/diametro interno (metal). El desarrollo continuo de estos elementos los ir4 haciendo mas versatiles
aun para el tratamiento de las lesiones benignas y malignas mencionadas. Otra indicaciéon de los stents es
la oclusion de fistulas en la via aérea. En aquellos pacientes que no tienen componente obstructivo, los
stents metalicos recubiertos parecen ser la indicacion. La traqueomalacia puede a veces beneficiarse de
protesis. El futuro de los stents, seguin algunos autores predicen, pareceria ser un hibrido con componente
metalico con una suave cubierta de poliuretano o silicona.

Sin embargo, y como la mayoria de los expertos en el area, nosotros consideramos que el stent de
silicona disefiado porDumon es el actual «gold standard» y con nuestra practicay experiencia hemos
comprobado las bondades de esta prétesis, de tal modo que el 100% de los stents colocados en nuestro
servicio son Dumon ©?. Sin duda que futuras investigaciones mejoraran, como ya mencionamos, el modelo
disefiado por el Dr. Dumon, pero hasta el momento nuestra recomendacion es usar dicha prétesis como

primera opcién siempre que sea posible.

BIBLIOGRAFIA

1. Diaz-Jiménez J.P., Durnon J.F. Endoscopia Respiratoria y laser. Libro. Technograf 1991.

2. Diaz-Jiménez J.P. Canela Cardona M, Maestre Alcacer J. Laser photoresection of low grade malignant
tumors of the tracheobronchial tree. Chest 1990; 97:920-922.

3. Cavaliere S., Foceoli P., Farina PL. Nd-Yag Laser bronchoscopy: a five year experience with 1396
application in 1000 patients. Chest 1988; 94:15-21.

4. Durnon JE A dedicated tracheobronchial stent. Chest 1990;97:328-332

5. Diaz-Jiménez J.P., Farrero E, Martinez Ballarin et al. Silicone stents in the management of obstructive

tracheobronchial lesions. A 2-year experience. J. Bronchol 1994;1:5-8.

13



NEUMOSUR: REVISTA DE LA ASOCIACION DE NEUMOLOGOS DEL SUR VOL.11, NUMERO 1, 1999

6. Martinez Ballarin J.1., Diaz Jiménez J.P., Castro MJ, 12. Moya Amoros. Silicone stent in the management
of bening tracheal stenosis. Tolerance and carly results in 63 patients. Chest 1996;109: 626-629.

7. Majid O.A., Lee S., Khushalani S., Seydel HG. The response of atelectasis from lung cancer to radiation
therapy.Int Radiation Oncology BritPhys 1986 231-232

8. Diaz Jiménez J.P., Martinez Ballarin J.I., Farrero E., Kovitz K., Castro Serrano MJ. Diagnostic and
Therapeutic Endoscopy 1995;2:79-87.

9. Killian G. Meeting of the Society of ohysicins of Freiburg. Dec 1897 Munchen Med Wschr 1898; 45:378.
10. Henderson B.W., Dougherty T.J. How does photodynarnic therapy works? Photochem and Photobiol .
1992:55J45-157.

11. Cortese DA., Kinsey JH. Hematoporphirin derivative phototherapy for local treatment of the bronchogenic
carcinoma. Chest 1984; 86:8-13 12. Kato H., Konaka C. et al. Five year disease free survival of alung
cancerpatient treated by photodynamic therapy. Chest 1986; 90: 768-770.

13. McCaughan J.S., Williams TE., and Bethel B.H. PhotodynamicTherapy forendobronchial tumors. Lasers
Surg Med 1986;6: 336-345.

14. Sutedja TG, Postmus PE. Bronchoscopy treatment of lung tumors. Lung Cancer 1994; 11; 1 - 17.

15. Rodgers BM, Talbert JL. Clinical application of endotracheal cryotherapy. J Ped Surg 1978; 13:662-8.
16. Thomford NR, Wilson WH, Blackburn ED. Morphological changes in canine trachea after freczing.
Cryobiology. 1970;7:19-26.

17. Gorenstein A, Neel HB, Sanderson DR. Transbronchoscopic cryosurgery: development of a new
technique. Surg Foruni 1975;26:534-7.

18. Neal HB, DeSanto LW, Sanderson DR et al. Cryosurgery of respiratory structures. I. Cryonecrosis of
trachea and bronchus. Laryngoscope 1973;83:1062.

14





