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Puntos clave

e La resonancia magnética de magnetos de 3 teslas (3tRM) es una inno-
vacion sobre una tecnologia preexistente. El aumento de la fuerza de
los campos magnéticos es un desarrollo tecnoldgico que ha sucedido
de forma simultdnea e inseparable a otros avances de la resonancia
magnética, como nuevas secuencias de pulso y mayores gradientes de
campo. Se han publicado estudios con dispositivos entre 0,5 y 14 teslas.

e Las ventajas tedricas respecto a los campos magnéticos de inferior
fuerza son: menor ruido, menor tiempo de exploracién, uso de menor
volumen de sustancia de contraste, mejor resolucion y mayor contras-
te en la imagen.

¢ A través de estudios de valoracién técnica de las imagenes, se ha com-
probado que los magnetos de 3 teslas conducen a imagenes mds niti-
das y exactas. Dichos estudios se realizaron en regiones anatémicas y
patologias concretas y, por tanto, sus resultados no son libremente
extrapolables al resto.

e El otro patrén de estudios recuperados describe la aplicacion de la
3tRM a patologias y pacientes segtn la tradicién de la resonancia mag-
nética con campos magnéticos menores. En especial se ha aplicado al
manejo de la patologia del sistema nervioso y tumoral. En ellos se
muestran posibilidades diagndsticas y de manejo, pero no es posible
realizar comparaciones directas con la resonancia magnética de mag-
netos inferiores. Por tanto, no se puede asegurar que la mejora en la
calidad de las imdgenes se traduzca en mejoras para los pacientes.

¢ No se han encontrado estudios que permitan evaluar la repercusion
econdmica o social.
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Descripcion de la tecnologia

Nombre de la tecnologia

Resonancia magnética con magnetos de 3 teslas (3t RM).

Descripcion de la tecnologia

La resonancia magnética de magnetos de 3 teslas (3tRM) es una innovacién
sobre una tecnologia preexistente: la resonancia magnética nuclear. Esta se
basa en las propiedades magnéticas que poseen los nucleos atomicos. Los
nucleos del hidrogeno del organismo se encuentran orientados aleatoria-
mente en el espacio. Al ingresar en el aparato de resonancia, su campo mag-
nético hace que los d&tomos se ordenen en direccion a €l. Posteriormente, al
organismo se lo estimula con secuencias de radiofrecuencia (RF), "modifi-
cando" la orientacién espacial de los nucleos atomicos. Cuando se suspende
la aplicacién de los pulsos de RF, los dtomos tienden a retomar su posicion
de reposo, orientdndose en direccién al campo magnético mayor. En este
proceso, se produce liberacion de energia que se procesa matemédticamente
y se traduce en imédgenes de resonancia.

Un equipo de resonancia magnética tiene varios componentes princi-
pales'. El magneto, que es normalmente un superconductor, produce un
campo magnético estdtico cuya fuerza se mide en teslas. La fuerza de los
campos magnéticos de las diferentes generaciones de aparatos ha ido
aumentando hasta 14 teslas (450,000 veces superior a la de la Tierra). Por
esta razon, los magnetos de 3 teslas se clasificaron en un principio como de
fuerza superior y actualmente de fuerza moderada. Este campo necesita ser
homogéneo y estable en el tiempo, ademds de ser suficientemente grande
como para que quepa un ser humano. Los amplificadores de gradiente con-
ducen la corriente dentro de unas bobinas, llamadas bobinas de gradiente,
que estan dentro del calibre del imédn y producen los gradientes del campo
magnético. El desarrollo del sistema de gradientes determina la rapidez de
ejecucion de la resonancia magnética. Cada bobina de radiofrecuencia o
antena estd emparejada a un amplificador de radiofrecuencia que aplica los
pulsos de RF al paciente y que a su vez estd emparejado al receptor de las
sefiales que llegan desde el paciente.
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Por otra parte, una secuencia de pulso es una combinacién de pulsos de
radiofrecuencia, tiempos de espera y gradientes de campo magnético. Las
secuencias bdsicas son T1, T2 y gradiente eco. Las imagenes de T1 expresan
los cambios de orientacion de los 4&tomos en el plano longitudinal, mientras
que las de T2 lo hacen en el transversal. Cada tejido responde de manera
diferente ante un mismo estimulo de RF y comparando los cambios en cada
secuencia se puede lograr la tipificacion tisular que caracteriza a esta técni-
ca. Para adquirir cortes topogréficos de la regién anatomica en infinitas
orientaciones y presentar las imdgenes en movimiento se usan las secuencias
de gradiente eco.

Estado de desarrollo de la tecnologia

A juzgar por los estudios recuperados, esta tecnologia se encuentra en la fase
de introduccién en la practica médica tras haberse asumido su eficacia y segu-
ridad. En esta fase se ha de evaluar el grado de efectividad, asi como el impac-
to clinico, econdmico y social derivado de la introduccion de la misma.

Difusion

La difusion de la tecnologia esta condicionada a la disponibilidad de disposi-
tivos con campos magnéticos de 3 teslas de atraccion. Es una tecnologia apro-
bada por la FDA 510 (K).

Tecnologias alternativas

La prueba de referencia con la que se compara es la resonancia magnética
con campos de atraccion de 1,5 teslas (1,5tRM).
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Caracteristicas clinicas

Tipo de Tecnologia

Prueba diagndstica.

Ambito de aplicacién de la Tecnologia

Hospitalario.

Indicaciones

Los otros estudios recuperados describen la aplicacion de la 3tRM a muy
diversas patologias y pacientes; en especial, al manejo de patologias de los
sistemas nervioso y tumoral.

A principios de 2004, habia 300 dispositivos de resonancia magnética
en el territorio espafiol®
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Objetivos

Los objetivos generales de los informes de sintesis de tecnologias emergen-
tes son:
e Detectar precozmente nuevas tecnologias —o cambios en las existen-
tes— con impacto potencial sobre el Sistema Sanitario.
e Sintetizar la informacién disponible sobre las tecnologias detectadas.
e Elaborar recomendaciones dirigidas a los diferentes niveles de deci-
sion del Sistema Sanitario.
En este caso, los objetivos especificos se centran en valorar la seguridad
y la utilidad de la resonancia magnética con magnetos de 3 teslas.
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Metodologia

La metodologia se basé en una busqueda estructurada en bases prefijadas,
lectura critica de la literatura localizada, sintesis de los resultados y valora-
cién de los mismos en relacién al contexto del Sistema Nacional de Salud.

La biisqueda se centrd en la localizaciéon de ensayos clinicos aleatori-
zados y estudios de pruebas diagnoésticas, y las bases de datos usadas fueron:
MedLine, EMBASE vy el registro de ensayos clinicos de la Cochrane
Library. También se buscé en la Agencia Europea del Medicamento
(EMEA), la Food and Drug Administration (FDA), la Red Internacional de
Agencias de Evaluacion de Tecnologias (INAHTA), la Red Europea de
Deteccion Precoz de Tecnologias (EuroScan) y el registro de ensayos clini-
cos norteamericano ClinicalTrials.gov (http://clinicaltrial.gov/) .

La estrategia de buisqueda se muestra en el Anexo 1.

Se realizé un andlisis critico utilizando la escala de Jadad y CASP
(Critical Appraisal Skills Programme).
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Eficacia, efectividad y
seguridad

Efectividad clinica

La implantacién del uso de la 3tRM ha sucedido antes incluso de probar su
superioridad respecto a la tecnologia previa. El aumento de la fuerza de los
campos magnéticos es un desarrollo tecnoldgico que se ha producido de
forma simultdnea e inseparable a otros avances de la resonancia magnética
como nuevas secuencias de pulso y mayores gradientes de campo. Las ven-
tajas tedricas de unos campos magnéticos respecto a otros de inferior fuer-
za (aunque, posiblemente, con gran influencia de los otros avances de la
resonancia) son*: menor ruido, menor tiempo de exploracién, uso de menor
volumen de sustancia de contraste, mejor resolucion y mayor contraste en
la imagen.

A través de estudios de valoracion técnica de las imdgenes (realizados
en regiones anatémicas y patologias concretas, en general, con escaso nime-
ro de sujetos), se ha comprobado que la 3tRM conduce a imagenes mas niti-
das y exactas respecto a la 1,5tRM. No obstante, las tradicionales limitacio-
nes de la resonancia magnética dificultan la extrapolacién de resultados de
una regién anatémica a otra. A continuacion se exponen los resultados de
los principales estudios recuperados.

Segun Sasaki‘, el aumento comprobado de la tasa sefial/ruido en explo-
raciones del SNC conllevaria una supresion mds uniforme del efecto grasa,
menor necesidad de sustancia de contraste y mejor resolucion. En el estu-
dio de Tanenbaum’, se comprobd un aumento de la supresion de la grasa de
1,8, de la tasa sefial/ruido de 1,95 y de la tasa contraste/ruido de 2,26 veces.

En el estudio de Leiner®, realizado en vasos infrarrenales, se demostré
que las tasas de contraste/ruido y de sefal/ruido eran similares (variacion
del 9%) en los proximales independientemente del uso de la 1,5tRM o la
3tRM. En los popliteos, la variacion de la tasa sefial/ruido iba de 36 a 97%
y la tasa contraste /ruido de 44 a 127% mas altos en la 3tRM.

En un grupo de pacientes con cdncer de préstata (n=25), Chen’ demos-
tré un aumento de la tasa sefial/ruido de 2.08 + 0.36 veces y una mejora de
la resolucion de 0.34-cm3 a 0.16 cm3. Estas diferencias permitirian una dis-
minucion del efecto volumen, y se espera que una mejor deteccion de posi-
bles metabolitos anormales. El estudio de Sosna® comprobaba que las im4-
genes prostaticas con 3tRM de gran campo de visién (25 cm) tenfan mayor

RESONANCIA MAGNETICA CON MAGNETOS DE 3 TESLAS 17



calidad que las de pequefio campo (14 cm) y similar a las de 1,5tRM. Se
hicieron mediciones del borde posterior prostético, vesiculas seminales,
nudos neurovasculares y tasa general de calidad en la imagen (n=20).

El otro estudio de Sasaki’, que apoya la menor necesidad de sustancias
de contraste, se realizé con androides y gadolinio. Se comprob¢ el alarga-
miento de la secuencia T1 entre un 8,9 y un 10,7%.

Una de las desventajas de las 3tRM es su mayor tasa de absorcion
especifica, que ha sido cifrada por Fukatsu" en torno a 4 veces superior.
Esta caracteristica dificulta el uso de diversas secuencias de pulso y alarga
las exploraciones.

Otro inconveniente es el aumento de artefactos. Las secuencias usadas
hasta ahora en la zona de créaneo y cuello eran secuencias ecoplanares y cre-
aban gran distorsion. Asi, al aumentar la fuerza del magneto y con ello el
numero de artefactos, se obtenia una calidad de imagen inaceptable. El estu-
dio de Xu' analiza la 3tRM en la regién de craneo y cuello usando nuevas
secuencias para superar este problema: secuencias de spin eco. Con ellas se
consigue igualar la calidad de la imagen de 1,5tRM con menos distorsion.

En una revision no sistematica Voss®?, se resumen las ventajas y des-
ventajas de las imdgenes funcionales de 3tRM frente a las de 1,5tRM. A
continuacion se exponen en forma de tabla.

Ventajas y desventajas de las imagenes funcionales de resonancia magnética segun
la fuerza del magneto

15T 30T

Tasa sefal/ruido - +
Tasa contraste/ruido dinamico - +
Tasa contraste/ruido sustancia blanca/gris + -
Tasa especifica de absorcion + -
Resolucion y tiempo de imagen - +
Susceptibilidad ante los artefactos, o _
especialmente por contigliidad con tejidos aireados

Artefactos por modificaciones quimicas + -
Ruido + -

+ ventaja - desventaja
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El resto de estudios recuperados responden a otro patron. Se trata de
descripciones de aplicacion de 1la 3tRM a muy diversas patologias y pacien-
tes, segln la tradicion de la resonancia magnética con campos magnéticos
menores. Se trata, en general, de articulos de “estado del arte” o revisiones
no sistemdticas y en ocasiones series de casos con N menor de 40. Estos
estudios exploran posibilidades diagndsticas pero no permiten comparacio-
nes directas con la resonancia magnética de magnetos inferiores. Por tanto,
no se puede asegurar que la mejora en la calidad de las imdgenes se traduz-
ca en mejoras para los pacientes.

En especial, se ha aplicado a la investigacion del manejo de patologias
de los sistemas nervioso y tumoral. Algunas de las publicaciones del tltimo
afio tratan los siguientes temas:

Importancia de los des6rdenes metabdlicos en el trastorno bipolar®.
Parece que la espectroscopia que utiliza la 3tRM podria mejorar el conoci-
miento sobre este tema.

Diagnostico de los desérdenes esquizofrénicos™ a través del mapeado
de la perfusion cerebral (n=11). Se encontré una correlacién de la “puntua-
cién de la escala de sintomas positivos y negativos” negativa con la perfu-
sion local en la cingula subgenual y positiva con la perfusion media.

Localizacion de la membrana de Liliequist’s®”, estructura importante
para la evaluacién prequirtrgica de algunas patologias neuroldgicas.

Dibujo del angiograma coronario extracraneal* y caracterizacién de
las placas de ateroma.

Estadiaje del cancer rectal. Segin una serie de 20 casos con 3 observa-
dores y concordancia moderada': la tasa media de eficacia era de 92%, la
eficacia diagnostica en T1 era de 97%, en T2 de 89% y en T3 de 91%. La
sensibilidad y especificidad media para la deteccion de las metdstasis del
mesorrecto fue de 80% y 98%.

Estadiaje del cancer prostatico. Se realiz6 una serie de 32 casos™ (con
dos observadores expertos y uno novel y concordancia moderada). En ella,
la efectividad, sensibilidad y especificidad para el estadiaje local fueron 94,
88y 50% en el caso de los expertos, y 81,50 y 92% para el novel.

Se han publicado experiencias de uso en el transcurso de intervencio-
nes quirdrgicas®”. Se trataba de biopsias cerebrales, craneotomias, drenajes o
colocacién de reservorios para liquido cefalorraquideo.

Ademids de en las patologias referidas, la 3tRM estd siendo utilizada en
la investigacion de multitud de otros procesos, entre las que destacamos:

Diagnostico preoperatorio (n=29) de los desgarros parciales en los
tendones del manguito de los rotadores®”. Muestran una sensibilidad de
44%.

La exploraciéon del drea abdominal. Muestra en general imédgenes de

RESONANCIA MAGNETICA CON MAGNETOS DE 3 TESLAS 19



gran calidad” salvo en las embarazadas de segundo o tercer trimestre o los
portadores de ascitis, debido al aumento de conductividad del liquido. Por
otro lado, la identificacion del aire libre o pneumobilia parece resultar espe-
cialmente sencilla.

Riesgos y seguridad

Entre las contraindicaciones generales de la resonancia magnética, se
encuentran la presencia de marcapasos, desfibriladores, angioproétesis
recientes o prétesis metdlicas. En general, cada protesis se prueba y clasifi-
ca como ferromagnética (hace que la exploracién con equipos de resonan-
cia magnética no sea segura) o no ferromagnética.

Concretamente con la 3tRM, se han probado la mayoria de los clips
vasculares™. Todos ellos pasaron los tests minimos de seguridad, aunque
solo los de titanio resultaron ser completamente seguros. Ademads, se ha pro-
bado que los dispositivos de estimulacion eléctrica del nervio Vago® y las
protesis de cierre de los defectos septales cardiacos* son seguros. Las ulti-
mas pueden, sin embargo, crear artefactos en la imagen.

Estudios en marcha

Hay varios estudios en marcha que utilizan la 3tRM y que se exponen a con-
tinuacion.

e Optimization of Spectroscopic Imaging Parameters and Procedures
for Prostate at 3 Tesla Using an External Probe. NCT00314535.

e Safety of Cardiac Pacemakers in 3 Tesla MRI. NCT00356330

e Fatigue in Multiple Sclerosis: Evaluated With 3 Tesla MRI and
Transcranial Magnetic Stimulation. NCT00342381.

e High Field Magnetic Resonance Spectroscopy Imaging for Follow Up
of Prostate Cancer Post Brachytherapy Implantation. NCT00126854.

e Magnetic Resonance Imaging at Different Levels of Magnetic
Intensity. NCT00001619.

¢ (Clinico-Pathologic Correlative Study of 3T Magnetic Resonance
Spectroscopy in the Localization of Prostate Cancer. NCT00310479.

e MRI in Autosomal Dominant Partial Epilepsy With Auditory
Features. NCT00072813.
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e Magnetic Resonance Spectroscopic Imaging (MRS) and Tumor
Perfusion of Human Glioblastoma Treated With Concurrent
Radiation Therapy and Temozolomide. NCT00250211.

e Magnetic Resonance Imaging (MRI) of Brain Iron in
Neurodegenerative Disease. NCT00249080.

e Optimization of Spectroscopic Imaging Parameters and Procedures
for Prostate at 3 Tesla Using an External Probe. NCT00314522.

e Phase IV, Rater-Blinded, Randomized Study, Comparing the Effects of
250 Mg of Betaseron With 20 Mg of Copaxone in Patients With the
Relapsing-Remitting or Clinically Isolated Forms of Multiple Sclerosis
Using 3 Tesla MRI With Triple-Dose Gadolinium. NCT00176592.

¢ Brain Activation During Simple Vocal Behaviors. NCT00071734.
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Aspectos econOmicos

Estudios de Evaluaciéon econémica

No se han encontrado estudios de evaluaciéon econdémica

Coste por unidad y precio

En un informe del Comité d'Evaluation et de Diffusion des Innovations
Technologiques de 2004, se estima el coste de un equipo de 3tRM en 2,25
a 3 millones de euros, 1,5 a 2 veces superior a la 1,5tRM. Igualmente, se le
atribuye un coste anual adicional de 200 a 320 000 euros. La explotacion
contemplada en estas estimaciones es de 4500 exploraciones al afio.
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Anexos

Anexo 1. Estrategia de busqueda

MEDLINE

#1.  (high- field MRI) in ti,ab

#2. (tesla) in ti,ab

#3. (signal-to-noise ratio) in ti,ab

#4. (high resolution) in ti,ab

#5. (field strength) in ti,ab

#6. (ultra-high field) in ti,ab

#7. (3 t)in ti,ab

#8.  #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7

#9. "Nuclear magnetic resonance imaging"/ diagnosis, economics,
mortality, radiography

#10. "Image processing"

#11. #9 or #10

#12. #8 and #11

EMBASE

#1. (high- field MRI) in ti,ab

#2. (tesla) in ti,ab

#3. (signal-to-noise ratio) in ti,ab

#4. (high resolution) in ti,ab

#5.  (field strength) in ti,ab

#6. (ultra-high field) in ti,ab

#7. (3 t)in ti,ab

#8.  #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7
#9. explode "magnetic resonance imaging"
#10. explode "Computer assisted diagnosis "
#11. explode "Image reconstruccioning "
#12. #9 or #10 or #11

#13. #8 and #13
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Key points

e 3 Tesla Magnetic Resonance Imaging (3tRM) represents an
innovative form of a pre-existing technology. Higher magnetic field
strengths have emerged as a technological development that has
occurred alongside and closely related to other advances in magnetic
resonance techniques, such as new pulse sequences and larger field
gradients. Studies have been published on devices using between 0.5
and 14 Tesla.

e In theory, the advantages of this technology compared to lower
magnetic field strength are reduced noise, shorter examination times,
smaller amounts of contrast agents, improved resolution and greater
image contrast.

e Trials designed to conduct technical assessment of the images have
demonstrated that 3 Tesla magnets yield sharper and more accurate
images. However, these trials have focussed on specific anatomical
areas, and on specific diseases. As a result outcomes cannot be
extrapolated broadly to other scenarios.

e The other batch of trials retrieved describe the application of 3tRM to
study diseases and patients following the rationale of magnetic
resonance imaging using lower magnetic field strengths. In particular,
the trials focus on management of nervous system diseases and
tumours. They showcase diagnostic possibilities and management
options, but they do not allow for direct comparison with lower field
strength MRI. Hence, there is no evidence to suggest that improved
image quality will lead to improvements for patients.

¢ No studies have been identified to assess economic or social impact.
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Description of the technology

Name of the technology

Magnetic Resonance Imaging at 3 Tesla (3tRM).

Description of the technology

Magnetic Resonance Imaging at 3 Tesla (3tRM) is an innovative form of a
pre-existing technology, namely nuclear magnetic resonance imaging which
is based on the magnetic properties of atomic nuclei. The hydrogen nuclei
in the human body are randomly oriented in space. When entering the MR
device, the magnetic field forces atoms to realign parallel to it.
Subsequently, the body is stimulated using radiofrequency sequences (RF),
which “modify” the spatial alignment of atomic nuclei. When RF pulses are
interrupted, atoms tend to adopt their quiescent position, aligning parallel
to the higher magnetic field. The energy released during the process is
processed mathematically to yield resonance images.

A magnetic resonance device includes several primary components’. A
magnet— generally a superconductor — produces a static magnetic field
whose strength is measured in Tesla. The magnetic field strengths of the
various generations of devices have gradually increased to up to 14 Tesla —
i.e. 450,000 times more powerful than the Earth’s magnetic field. Hence, 3
Tesla magnets were initially classified as having the highest field strength
but are currently labelled as moderate in strength. The field must be
homogenous and stable in time, and should be sufficiently large to
accommodate a human being. Gradient amplifiers lead the current to a
series of coils called gradient coils which are inside the body of the scanner,
and yield magnetic field gradients. The degree of gradient system
development determines the speed at which magnetic resonance imaging
can be carried out. Each radiofrequency coil or antenna is coupled with a
radiofrequency amplifier which sends RF pulses to the patient, and this in
turn is coupled with a signal receptor receiving incoming signals from the
patient.

Furthermore, a pulse sequence is the combination of radiofrequency
pulses, waiting times and magnetic field gradients. The basic sequences are
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T1, T2 and echo gradient. T1 images express changes of atom orientation
along the longitudinal plane, whereas T2 images express shifts along the
transverse plane. Each tissue responds differently to the same RF stimulus
and by comparing the changes that occur in each sequence it is possible to
typify tissue, i.e. the ultimate aim of this technique. Echo gradient sequences
are used to acquire slices of an anatomical region, with an infinite number
of orientations, in order to view moving images.

Development status of the technology

The studies retrieved highlight the fact that this technology is being
introduced in medical practice, following efficacy and safety checks. At this
stage, it is necessary to assess the technology’s degree of effectiveness, and
the clinical, economic and social impacts that stem from its introduction.

Distribution

Distribution of the technology hinges upon the availability of devices
equipped with 3 Tesla magnetic fields. This technology is FDA approved —
510 (K).

Alternative technologies

The benchmark with which to compare this technology is Magnetic
Resonance Imaging at 1.5 Tesla (1.5tRM).
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Clinical features

Type of technology

Diagnostic test.

Scope for application of the technology

Hospital setting.

Indications

The remaining studies analysed describe the application of 3tRM to a broad
range of diseases and patients, focussing especially on the management of
nervous system diseases and tumours.

In early 2004, there were 300 Magnetic Resonance devices in Spain®
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A1ms

This series of abridged reports on emerging technologies aims to:

e Pinpoint new technologies —or changes in existing technologies— that
may have a potential impact on the Healthcare System as early as
possible.

eDraft a summary of information available on newly detected
technologies.

¢ Draw up recommendations for different decision-making levels within
the Healthcare System.

In this instance, the specific aims focus on evaluating the safety and
usefulness of magnetic resonance at 3 Tesla.
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Methodology

The method used entails a structured search in pre-determined data bases,
a critical review of the literature retrieved, summary of the outcomes and
evaluation of results within the context of the National Health System.

The search focused on pinpointing appropriate randomised clinical
trials from the following data bases: MedLine, EMBASE and the Cochrane
Library Clinical Trials Register. A search was also run on the European
Medicinal Products Agency (EMEA), Food and Drug Administration
(FDA), The International Network of Agencies for Health Technology
Assessment (INAHTA), The European Network for Early Technology
Detection (EuroScan) and the North American Clinical Trials Registry
ClinicalTrials.gov (http://clinicaltrial.gov/).

The search strategy used is shown in Appendix 1.

A critical appraisal was performed using the Jadad and CASP scales
(Critical Appraisal Skills Programme).
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Efficacy, effectiveness and
safety

Clinical effectiveness

3tRM has been implemented even before seeking evidence regarding its
superiority vis-a-vis a previously existing technology. The availability of
higher magnetic field strengths is a technological advancement that has
emerged alongside other major steps in magnetic resonance imaging, such
as new pulse sequences and larger field gradients. In theory, reduced noise,
shorter examination times, lower amounts of contrast agents, improved
resolution and image contrast are the advantages of some magnetic fields
over other less powerful fields — although advances in the field of resonance
imaging have probably also exerted a great influence’.

Trials conducted for technical evaluation of the images (on specific
anatomical regions and to assess specific diseases, in general using small
numbers of patients) have demonstrated that 3tRM yield sharper and more
accurate images compared to 1.5tRM. However, the conventional
limitations of magnetic resonance imaging hinder extrapolation of the
outcomes for one anatomical region to another. Below are outlined the
results of the main trials retrieved for the present analysis.

According to Sasaki the proven increase in signal-to-noise ratio
(SNR), in MRI tests on the central nervous system, appears to yield more
uniform fat suppression, reduced need for contrast agents and improved
resolution.’ The study published by Tanenbaum demonstrates increases of
1.8 for fat suppression, 1.95 for SNR, and 2.26 for contrast/noise ratio.’

The study by Leiner, centred on infra-renal vessels, showed that the
contrast/noise ratio and SNR were similar (9% variation) at proximal
points, regardless of whether 1.5tRM or 3tRM were used.® At popliteal
points, SNR variations ranged from 36% to 97%; contrast/noise ratio
variations oscillated between 44% and 127%, i.e. higher for 3tRM.

Studying a group of prostate cancer patients (n=25), Chen reported
SNR increases of 2.08 + 0.36 and improved resolution between 0.34 cm3 and
0.16 cm3.” These differences would allow reduced volume effect and, it is
hoped, improved detection of possible metabolite abnormalities. Sosna
conducted a study to check whether 3tRM prostate images with a large field
of view (25 cm) were of better quality than those obtained using smaller
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fields (14 cm) and similar in quality to those obtained via 15tRM.* The
authors measured the posterior prostatic border, seminal vesicles, bundles,
and general image quality rates (n=20).

Another study by Sasaki - who advocates using lower amounts of
contrast agents - was conducted using phantoms and gadolinium.’ The study
shows elongation of the T1 sequence by between 8.9% and 10.7%.

Among the disadvantages posed by 3tRM are increased specific
absorption rates, which have been estimated by Fukatsu at around four
times higher." This feature hinders the use of various pulse sequences and
extends test duration.

Another disadvantage is the appearance of a larger number of
artefacts. The sequences used to date for the skull and neck area were echo
planar sequences that created considerable distortions. By increasing
magnet strength and hence the number of artefacts, the resulting images
were of unacceptable quality. The study conducted by Xu analysed 3tRM
for the skull and neck region, using new sequences to overcome this
problem." These so-called spin echo sequences provide the same image
quality as that yielded by 1.5tRM, but with less distortion.

A non-systematic review conducted by Voss summarises the pros and
cons of functional 3tRM vs. 1.5tRM imaging."” The results are tabled below.

Pros and cons of MR functional imaging according to magnet strength

15T 30T

Signal- to-noise ratio (SNR) - +
Contrast/dynamic noise ratio - +
Contrast/noise white/grey matter ratio + -
Specific absorption rate + -
Resolution and image exposure time = +
Susceptibility to artefacts, especially due o _
to tissue-air interfaces

Artefacts caused by chemical changes + -
Noise 0 -

+ pros -cons
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The remainder of the studies retrieved follow a different pattern. They
provide descriptions of 3tRM applications for a broad range of diseases and
patients, following traditional magnetic resonance imaging approaches
based on lower field strength. In general, these studies are state-of-the-art
papers, or non-systematic reviews, and in some cases studies are conducted
with samples of less than 40 subjects. These trials explore diagnostic
possibilities but do not allow direct comparison with magnetic resonance
imaging using lower strength magnets. Hence, there is no evidence to
suggest that improved image quality will lead to improvements for patients.

Management of diseases affecting the nervous system and tumours was
the principal focus of most of the studies found. Some of the articles that have
appeared in the literature over the past year broach the following topics:

The relevance of metabolic disorders in bipolar disorder.” It appears
that 3tRM spectroscopy could improve current understanding of this area.

Diagnosis of schizophrenic disorders via mapping of cerebral
perfusion (n=11)." The study found a correlation between the “score for
positive and negative symptoms”; negative for local perfusion of the
subgenual cingulated cortex cingulum, and positive for intermediate
perfusion.

Location of Liliequist’s membrane, which is highly relevant for pre-
operative assessment of certain neurological diseases.

Extracranial carotid MR imaging and characterisation of atheroma
plaques.”

Rectal cancer staging. According to a series of 20 cases, using 3
observers and moderate consistency: average efficacy rate was 92%,
diagnostic efficacy was 97% for T1, 89% for T2 and for 91% for T3."” Mean
sensitivity and specificity for detecting mesorectal metastases was reported
at 80% and 98%.

Prostate cancer staging. A study was conducted with a series of 32
cases (with two experts and one inexperienced observer, and moderate
consistency)."® Effectiveness, sensitivity and specificity for local staging were
reported at 94%, 88% and 50% respectively in the case of experts, and 81%,
50% and 92% for the inexperienced observer.

A number of experiences have been published on intraoperative use;
brain biopsies, craniotomies, drainages or placing of cerebrospinal fluid
reservoirs. "

In addition to the diseases mentioned above, 3tRM is also being
applied in research on a plethora of other conditions and processes. Most
noteworthy are the following:

Pre-operative diagnosis (n=29) of partial rotator cuff tear with 44%
sensitivity. *

3 TESLA MAGNETIC RESONANCE IMAGING 45



Exploration of the abdominal area. In general, the quality of images is
excellent except in the case of pregnant women in the second or third
trimester, or ascites patients, due to increased liquid conductivity.* Also,
especially straightforward is the identification of free air or pneumobilia.

Risks and safety

Among the general contraindications for magnetic resonance imaging, is the
presence of pacemakers, defibrillators, recent angioprostheses, or metal
implants. In general terms, each prosthesis is tested and labelled as
ferromagnetic (so exploration with magnetic resonance devices is unsafe) or
non-ferromagnetic.

More specifically, most vascular/aneurysm clips have been tested with
3tRM.” Although they all passed minimum safety tests, only titanium clips
are proven to be totally safe. In addition, trials demonstrate that vagus nerve
electrical stimulation devices and septal repair implants are also safe.”*
These may, however, produce image artefacts.

Trials underway

A number of studies are being conducted using 3tRM. They are cited below.

e Optimization of Spectroscopic Imaging Parameters and Procedures
for Prostate at 3 Tesla Using an External Probe. NCT00314535.

e Safety of Cardiac Pacemakers in 3 Tesla MRI. NCT00356330

e Fatigue in Multiple Sclerosis: Evaluated With 3 Tesla MRI and
Transcranial Magnetic Stimulation. NCT00342381.

e High Field Magnetic Resonance Spectroscopy Imaging for Follow Up
of Prostate Cancer Post Brachytherapy Implantation. NCT00126854.

e Magnetic Resonance Imaging at Different Levels of Magnetic
Intensity. NCT00001619.

¢ (Clinico-Pathologic Correlative Study of 3T Magnetic Resonance
Spectroscopy in the Localization of Prostate Cancer. NCT00310479.

e MRIin Autosomal Dominant Partial Epilepsy with Auditory Features.
NCT00072813.
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e Magnetic Resonance Spectroscopic Imaging (MRS) and Tumor
Perfusion of Human Glioblastoma Treated with Concurrent Radiation
Therapy and Temozolomide. NCT00250211.

e Magnetic Resonance Imaging (MRI) of Brain Iron in
Neurodegenerative Disease. NCT00249080.

e Optimization of Spectroscopic Imaging Parameters and Procedures
for Prostate at 3 Tesla Using an External Probe. NCT00314522.

e Phase IV, Rater-Blinded, Randomized Study, Comparing the Effects of
250 Mg of Betaseron with 20 Mg of Copaxone in Patients with the
Relapsing-Remitting or Clinically Isolated Forms of Multiple Sclerosis
Using 3 Tesla MRI With Triple-Dose Gadolinium. NCT00176592.

¢ Brain Activation During Simple Vocal Behaviors. NCT00071734.
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Economic 1ssues

Economic assessment studies

No economic assessment studies have been identified.

Cost per unit and pricing

A report released in 2004 by the Comité d'Evaluation et de Diffusion des
Innovations Technologiques estimated the cost of a 2.25 3tRM device at 3
million Euros, i.e. between 1.5 and twice the cost of a 1.5tRM device.”
Likewise, an additional amount of between 200,000 and 320,000 Euros per
annum has to be factored in for maintenance. These estimates are based on
performance targets of 4,500 tests per year.
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