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Resumen

En este trabajo se presentan los fundamentos y los primeros
resultados de aplicacion en Espafia de la nueva tecnologia de
cirugia no invasiva mediante ultrasonidos concentrados guiados
por resonancia magnética (Magnetic-Resonance guided
Focused Ultrasound Surgery, MRgFUS). En la actualidad, esta
tecnologia esta aprobada para el tratamiento de tumores
ginecologicos (fibromas uterinos) y el tratamiento paliativo del
dolor en las metastasis Oseas. Se presentan los primeros
resultados sobre un total de 15 fibromas tratados.

1. Motivacion

Los fibromas uterinos son tumores benignos que se
desarrollan dentro del tejido muscular del Utero, muy
comunes en mujeres en edad fértil. Los tratamientos
convencionales actuales provocan en determinados casos
problemas de fertilidad e, inclusive, la esterilidad de la
mujer si se requiere practicar una histerectomia. Algunos
fibromas pueden quitarse mediante histeroscopia, que es
una técnica minimamente invasiva, con baja morbilidad.
Sin embargo, la extirpacion de los fibromas del interior de
la pared uterina requiere procedimientos quirtrgicos mas
invasivos, como la miomectomia, con riesgos de
morbilidad aumentados, incluyendo infeccion, pérdidas
de sangre, y adhesiones uterinas postoperatorias [1-2].

La tecnologia de cirugia mediante ultrasonidos
concentrados guiados por resonancia  magnética
(Magnetic-Resonance guided Focused Ultrasound
Surgery, MRgFUS) es una nueva tecnologia quirdrgica no
invasiva desarrollada por las compafiias General Electric
(USA) e InSightec (Israel), cuya denominacién comercial
es “Sistema ExAblate”.

La instalacion de Instituto Cartuja, situada en el Parque
Cientifico-Tecnolégico Cartuja 93 en Sevilla, es la
primera y, hasta la fecha, Unica instalacién en Espafia
donde esta disponible la tecnologia ExAblate de cirugia
no invasiva mediante MRgFUS. La puesta en marcha de

esta tecnologia en el afio 2008 se ha realizado en el marco
de una colaboracion institucional entre Instituto Cartuja,
General Electric e InSightec con el Grupo de Fisica
Interdisciplinar de la Escuela Superior de Ingenieros de la
Universidad de Sevilla, formalizada en un Proyecto de
I+D+i llevado a cabo durante los tres Gltimos afios. En el
marco de esta colaboracion se estan desarrollando,
asimismo, nuevas extensiones y aplicaciones de esta
novedosa tecnologia.

2. Material y métodos

2.1. Principales caracteristicas de la tecnologia
MRgFUS

La tecnologia de cirugia mediante MRgFUS es una nueva
tecnologia de cirugia no invasiva que combina una
resonancia magnética (RM) de 1.5T con un transductor
emisor y focalizador de ultrasonidos (tipo phased array) y
un sistema de control combinado.

Esta tecnologia de tratamiento de tumores se fundamenta
en emitir maltiples haces de ultrasonidos (US) que, al
concentrarse en un punto focal (denominado “punto de
sonicacion”) aportan la suficiente energia para producir
un calentamiento local que destruye el tejido situado en el
referido punto focal (Figura 1).

Este procedimiento de focalizaciébn de haces de
ultrasonidos es conceptualmente anadlogo a la
concentracion de energia que se consigue con técnicas
como la radioterapia de intensidad modulada, pero con la
diferencia fundamental de que, con la tecnologia
MRgFUS no se utiliza radiacion sino haces inocuos de
ultrasonidos. El “punto de sonicacion” tiene forma de
pequefio elipsoide, que puede considerarse como un
cilindro recto, con un tamafio regulable por el usuario,
con seccidn transversal de diametro entre 1.0-10.0 mm y
eje longitudinal entre 10.0-30.0 mm. La destruccion del
tumor objetivo se consigue mediante un conjunto de
“puntos de sonicacion” que cubre, con el grado de
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solapamiento definido por el usuario, el volumen ocupado
por el tumor (Figura 2).
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Figura 1.Esquema general de aplicacion de la tecnologia
MRgFUS en el tratamiento de un fibroma uterino
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Figura 2.Forma y distribucion de los “puntos’ (elipsoides) de
sonicacion.
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Asimismo, controlando la energia y caracteristicas de los
pulsos de ultrasonidos emitidos por cada elemento del
transductor se controla la temperatura que se alcanza en el
referido “punto” (elipsoide) focal. Esta temperatura es
suficiente para producir la necrosis térmica del tejido
objetivo y se encuentra en el rango de 60-90 °C,
seleccionable con una precision de 1°C. Tipicamente, las
frecuencias de los transductores estan en el rango de 200
kHz — 2 MHz, con niveles de energia entre 500 — 20.000
W/cm2. Los pulsos pueden durar entre 12 — 20 s con
pausas entre ellos de unos 120 s. El acoplamiento del
transductor emisor de los ultrasonidos y el cuerpo del
paciente se consigue mediante un bafio de agua que
proporciona, asimismo, una disipacion del calor en la
superficie de la piel [3-4].

La planificacion prequirtrgica se realiza sobre una RM
del paciente en la que i) se segmenta —en tres dimensiones
(3D)- el tumor objetivo, vy ii) se realiza un célculo del
namero, localizacion y caracteristicas de los puntos de
sonicacion necesarios para cubrir por completo (en 3
dimensiones) el tumor objetivo y alcanzar la temperatura
deseada para su destruccion. En esta planificacion, se
simulan y visualizan, asimismo, las trayectorias de los
haces ultrasénicos que formaran cada punto de sonicacién

de manera que es posible confirmar que no se alcanzaran
niveles elevados de concentracion de energia en los conos
incidentes y emergentes (tras la focalizacién) sobre
elementos u érganos sensibles, como por ejemplo, asas
intestinales (Figura 3). Durante la aplicacion del
tratamiento, la RM (en secuencia de termometria) permite
visualizar, en tiempo real, el estado de la zona tratada asi
como la temperatura alcanzada en cada punto del tejido,
tanto en la zona objetivo como en la adyacente, de manera
que el facultativo que controla el sistema puede confirmar
gue se ha alcanzado el nivel deseado para la destruccion
del tumor objetivo sin superar niveles perjudiciales en los
tejidos adyacentes. Al finalizar la aplicacion del
tratamiento se realiza una resonancia convencional, sin y
con contraste, que permite confirmar los resultados
obtenidos.

Figura 3.Planificacién de un punto de sonicacion simulando las
trayectorias (conos) de los haces de US convergentes y
divergentes desde el punto de sonicacién (punto focal)
para confirmar que no se alcanzan niveles elevados de

energia en zonas no deseadas.

Como no se produce ningdn tipo de “efecto acumulativo”
ni existe el concepto de “dosis limite”, el procedimiento
puede repetirse el nimero de veces necesario para
conseguir el efecto deseado. En los casos de pacientes con
fibromas muy grandes (didmetro superior a 10 cm), el
tratamiento puede aplicarse en varias fases, separadas
unos dias o semanas, para conseguir una reduccion
progresiva de la lesion que mejore significativamente las
condiciones clinicas del paciente

En cuanto a las ventajas de la tecnologia MRgFUS frente
a la cirugia convencional, aparte del uso de ultrasonidos
en vez de radiacion y de que no es necesario abrir ninguna
incision, destacan que facilita disminuir el empleo de
farmacos y que no necesita aplicar a la enferma anestesia
convencional, gracias a que es una técnica no invasiva,
siendo la paciente ingresada en régimen ambulatorio
durante unas horas, en lugar de ser hospitalizada.

2.2. Diferencias con otras tecnologias de ablacién
mediante ultrasonidos

Existen otras tecnologias de aplicacién médica para la
destruccién de elementos  “objetivo”  mediante
ultrasonidos. Entre ellas las méas conocidas son la
litotricia, para la destruccién de calculos renales y la mas
reciente, de destruccién de tumores mediante ultrasonidos
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concentrados guiados por ecografia, como opcion
“alternativa” frente a la tecnologia MRgFUS. Esta
tecnologia es referida en diversas publicaciones como
tecnologia de ultrasonidos concentrados de alta
intensidad, o “tecnologia HIFU” (High Intensity Focused
Ultrasound) y ha sido principalmente desarrollada en
China. Las principales diferencias entre ambas se derivan
del uso de la resonancia magnética en la MRgFUS para i)
la segmentacion y planificacion 3D del tratamiento y los
puntos de sonicacion necesarios, con mayor precision,
capacidad y calidad de visualizacion y fiabilidad que la
proporcionada por la ecografia y ii) el control con
precision y en tiempo real de la aplicacion del
tratamiento, posible mediante el uso de la RM en la
secuencia de termometria y que permite la medida en
tiempo real de la temperatura que se va alcanzando en
cada punto del tejido, tanto en la zona objetivo del
tratamiento como en las zonas adyacentes.

Por otra parte, la tecnologia MRgFUS esté aprobada por
la Unién Europea (marca CE) y la FDA (Food and Drug
Administration) nortemericana para el tratamiento de los
fibromas uterinos y el tratamiento paliativo del dolor en
metastasis dseas (en Fase Il de la FDA). En la actualidad
se estan llevando a cabo numerosos Ensayos Clinicos en
Europa y Estados Unidos (Ensayos CE y FDA) para otras
aplicaciones, como el tratamiento de tumores de mama
(Fase I1), tumores hepaticos, tumores cerebrales (Estudios
Piloto) y otras aplicaciones [3] [5-6].

2.3. Pacientes

Los casos de fibromas uterinos tratados con la nueva
tecnologia MRgFUS son un total de 15 pacientes,
mujeres, en un rango de 27-44 afios de edad. Los
fibromas tenian un didmetro (mé&ximo) comprendido en el
rango 20.5-200.8 mm. La media de fibromas por paciente
ha sido 1.3.

3. Resultados y discusion

En la Figura 4 se muestra la aplicacion de la tecnologia
MRgFUS al tratamiento de un fibroma. Las iméagenes de
RM muestran la planificacion volumétrica en los tres
planos del espacio (coronal, axial y sagital). En cada
corte, la linea roja define el limite de la lesion definida
por el equipo médico (ginecdlogo y radi6logo) y las lineas
verdes sefialan los puntos de sonicacidn necesarios para
destruir completamente la lesiébn con el margen de
seguridad requerido.

Los resultados han sido positivos en casi la totalidad de
casos (14/15), consiguiéndose una ablacion completa del
fibroma en un 75% de los casos y una reduccion notable
(en torno a un 40% del volumen) en los otros, con una
mejora muy significativa de las condiciones clinicas y la
remision de la sintomatologia asociada. En 2 casos, ha
tenido lugar el embarazo de las pacientes posterior al
tratamiento, y, en la actualidad, se estd realizando un
estudio de la preservacion de la fertilidad de las pacientes
sometidas a este tratamiento.

Figura 4. Planificacion de los puntos de sonicacion (verde)
necesarios para tratar un fiboroma (rojo) en los tres planos
del espacio (A=coronal, B=axial y C=sagital).
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4. Conclusiones

La nueva tecnologia de cirugia no invasiva mediante
ultrasonidos concentrados guiados por resonancia
magnética permite la ablacién térmica de tumores
(fibromas uterinos) de forma no invasiva y ambulatoria.
Sus principales caracteristicas son que

e no utiliza radiacion, sino ultrasonidos

e no requiere abrir la zona del tumor, siendo
completamente no invasiva

e no requiere anestesia (sino sedacién consciente) ni
hospitalizacién del paciente (sino estancia de varias
horas en una sala de despertar). Al dia siguiente al
tratamiento puede reincorporarse a su actividad
normal.

e presenta un bajo indice de complicaciones. Puede
producirse una sensibilizacion de la piel (similar a
una quemadura solar) que se trata mediante
procedimientos convencionales.

e el proceso se planifica, controla y visualiza, en
tiempo real y en tres dimensiones, en una resonancia
magnética

Los resultados de aplicacién a los primeros casos de
fibromas uterinos tratados en Espafia han sido muy
satisfactorios, habiéndose logrado la  reduccién
significativa de la lesion y la mejora clinica de las
pacientes en la practica totalidad de los casos tratados.
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