Imagen Diagn. 2013;4(1):29-32

b diagnostica

Imagen Gl w

" 2 s diagnéstica L@
E%)SOEY\/I\EI%R www.elsevier.es/imagendiagnostica =
REVISION

Gadolinio y fibrosis sistémica nefrogénica

Ivan Fisa Ramos*, Ana Soler, Teresa Bonet, Ménica Escacena y Jonathan Duch

Servicio de Resonancia Magnética, Hospital Vall d’Hebron, Barcelona, Espafa

Recibido el 20 de mayo de 2012; aceptado el 14 de enero de 2013
Disponible en Internet el 27 de febrero de 2013

PALABRAS CLAVE
Gadolinio;

Fibrosis sistémica
nefrogénica;
Resonancia
magnética

KEYWORDS
Gadolinium;
Nephrogenic systemic
fibrosis;

Magnetic resonance
imaging

Resumen

Introduccion: El gadolinio es un medio de contraste utilizado en resonancia magnética. Los com-
puestos de gadolinio se diferencian en su composicion quimica estructural. La administracion
de este tipo de compuestos se ha asociado a la aparicion de una enfermedad rara pero grave
llamada fibrosis sistémica nefrogénica, caracterizada por una afectacion predominantemente
cutanea.

Material y método: Servicio de diagndstico por la imagen (resonancia magnética); se utilizan
distintos compuestos de gadolinio.

Resultados: En el presente articulo se analizan las pautas de la administracion de los distintos
compuestos de gadolinio. Se resumen las precauciones y las actitudes en diferentes situaciones.
Se consideran factores de riesgo para la aparicion de fibrosis sistémica nefrogénica todos los
procesos que producen una disminucion del filtrado glomerular y, en consecuencia, de la funcion
renal.

Conclusiones: El gadolinio es un medio de contraste en resonancia magnética que aporta mucha
informacion. Sin embargo, deben conocerse sus limitaciones, especialmente en relacion con la
fibrosis sistémica nefrogénica.

Recomendaciones en el uso del gadolinio. Adultos: se realizara una encuesta dirigida por el
técnico o radidlogo valorando los factores de riesgo de insuficiencia renal. Si es posible, se
obtiene el filtrado glomerular. Nifios: informacion a la madre lactante y a los padres del riesgo
del gadolinio y su acumulacion.
© 2012 ACTEDI. Publicado por Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Gadolinium and nephrogenic systemic fibrosis

Abstract

Introduction: Gadolinium is a contrast medium used in MRI. Gadolinium compounds differ in
their chemical structure. The administration of these compounds has been associated with the
emergence of a rare but serious disease called nephrogenic systemic fibrosis, predominantly
characterized by skin involvement.

Materials and methods: In our center we have three MRI scans of 1.5T and 3T MRI and use
different gadolinium compounds.

* Autor para correspondencia.
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Results: This article will discuss the guidelines for the administration of the different com-
pounds of gadolinium. It summarizes the precautions and procedures in different situations. All
processes that produce a decrease in glomerular filtration rate and affect renal function, are
considered risk factors for the development of nephrogenic systemic fibrosis.
Conclusions: Gadolinium is a contrast medium in MRI that provides much information, but we
must be aware of its limitations, especially in relation to the nephrogenic systemic fibrosis.
Recommendations on the use of gadolinium. Adults: A questionnaire will be used by the
technician or radiologist to assess risk factors for kidney failure, and if possible, the glomerular
filtration rate is obtained. Children: Information for nursing mothers and parents on the risk of
gadolinium and its accumulation.
© 2012 ACTEDI. Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El gadolinio es un compuesto quimico perteneciente al grupo
de las tierras raras (lantanido); es la Unica de estas que es
ferromagnética, y se utiliza como medio de contraste en
resonancia magnética.

De forma aislada es altamente tdxico, por lo que se
debe quelar con sales con el fin de poder usar el com-
puesto como material de contraste'. Los compuestos de
gadolinio se pueden clasificar en funcion de la estructura
quimica del quelato, obteniendo gadolinios lineales o cicli-
cos, en funcion de su carga y en funcion de su viscosidad
y osmolaridad. La osmolaridad es el niUmero de particulas
disueltas por litro de solucion. A diferencia de los medios
de contraste iodados, la osmolaridad de los compuestos de
gadolinio no desempefia un papel importante en el des-
arrollo de reacciones adversas debido a que, con las dosis
utilizadas habitualmente (bajas en comparacion con otras
pruebas diagnosticas), la carga osmolar que se administra al
paciente es muy baja. Sin embargo, en dosis isoosmolares
(osmolaridad igual a la del plasma) la nefrotoxicidad es atn
mayor que la de los medios de contraste iodados. La viscosi-
dad es la resistencia que ofrecen los fluidos a la circulacion;
tiene relacion inversa aunque no lineal con la osmolari-
dad y la temperatura, y relacion directa con el tamano
de las moléculas, lo que influye en la quimiotoxicidad del
contraste. Por otro lado, se ha descrito una asociacion entre
el gadolinio y la fibrosis sistémica nefrogénica (FSN)%. La
FSN es una entidad que se caracteriza por una reaccion pro-
gresiva, principalmente en la piel, con formacion excesiva
de tejido conectivo que produce un edema inicial y fibrosis
subsiguiente. La FSN se desarrolla en un periodo de dias a
meses (de 2 dias a 18 meses) tras la administracion de estos
contrastes.

Como consecuencia, se produce hinchazon, engrosa-
miento, rugosidad y aspereza que progresa a contracturas
incapacitantes y disminucion de la movilidad articular.

En el 5% de los casos tiene un desarrollo rapido, progre-
sivo y fulminante, pudiendo llegar a ser fatal. El diagndstico
es clinico-patologico.

Se ha descrito una asociacion entre la administracion
de contrastes basados en gadolinio (paramagnéticos, extra-
celulares e inespecificos de uso principal en resonancia
magnética) y la FSN, si bien la mayoria de casos se han des-
crito con gadolinios lineales no idnicos, considerados como
los mas inestables.

Todos los casos de FSN se han producido en pacientes
con enfermedad crénica renal en estadios avanzados (1-2%
en estadio4; 85% en estadio5, el 70% en hemodialisis) o
con insuficiencia renal aguda (12%)3“. La diferente relacion
entre el tipo de agente de gadolinio y el riesgo de desarro-
llo de FSN parece deberse a diferencias en la estructura del
compuesto (el lineal mas riesgo que el ciclico; el no ionico
mas que el idnico).

Algunos estudios han analizado la incidencia publicada de
la FSN en pacientes con insuficiencia renal grado 5:

e Gadodiamida: 150 pacientes, 27 (18%) casos®.
e Gadoteridol: 141 pacientes, 0casos.
e Gadoterato de meglumina: 175 pacientes, 0casos®.

A pesar de que todos los agentes de gadolinio se consi-
deran muy estables, se ha demostrado una relacion entre
el desarrollo de la FSN y la dosis acumulada de gadolinio.
Esta enfermedad no tiene curacion, pero puede mejorar con
la mejoria de la funcion renal. Diversos estudios en anima-
les han demostrado la acumulacion en la piel de gadolinio;
también existe depdsito de gadolinio en hueso, demostrado
tanto de forma experimental en ratas como en biopsias de
hueso humano. Por otro lado, también se ha propuesto la
aparicion retardada de FSN por movilizacion del gadolinio
acumulado en el hueso.

Material y método

Se analiza la administracion de gadolinio. Los contrastes
de gadolinio en los que se basa el estudio son: Gd-DOTA,
Gd-DTPA y Gd-BOPTA, y su administracion se encuentra pro-
tocolizada basandose en la enfermedad renal crénica (ERC),
la edad de los pacientes y el tipo de exploracion a realizar
(tabla 1)2.

Resultados

Se recoge de forma prospectiva el uso de gadolinio durante
un mes.

De 1.501 pacientes, en 583 se empled gadolinio (495 adul-
tos y 88 pediatricos). De los 583, el 91% (530 pacientes)
tenian un filtrado glomerular (FG) superior a 30 ml/min, el
9% (53 pacientes) inferior, y se obtuvieron los resultados que
se muestran en las figuras 1y 2.
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Tabla 1 Caracteristicas de los diferentes compuestos de gadolinio
Nombre comercial (nombre genérico) Estructura quimica Carga Nivel de riesgo

Gd-DTPA-BMA Omniscan® (gadodiamida) Lineal No i6nico Alto
Gd-DTPA-BMEA Optimark® (gadoversetamida) Lineal No i6nico Alto

Gd-DTPA Magnevist® (gadopentetato dimeglumina) Lineal lonico Alto
Gd-BOPTA Multihance® (gadobenato dimeglumina) Lineal l6nico Moderado
Gd-DTPA-DPCP Vasovist® (gadofosveset trisodium) Lineal lonico Moderado

Gd EOB-DTPA Primovist® (gadoxetate disodium) Lineal No ionico Moderado
Gd-DOTA Dotarem® (gadoterato meglumina) Macrociclico l6nico Bajo
Gd-HP-DO3A Prohance® (gadoteridol) Macrociclico No i6nico Bajo
Gd-BT-DO3A Gadovist® (gadobutrol) Macrociclico No-ionico Bajo

Adultos tienen creatinina normal (se requiere cierto tiempo para

0O Gd-BT-DO3A
B Gd-DOTA
B Gd-BOPTA

Figura 1  Contraste utilizado en nuestra unidad en pacientes
adultos.
Pediatricos

O Gd-BT-DO3A
B Gd-DOTA
B Gd-DOTA Nifios 0-2

Figura 2
pediatricos.

Contraste utilizado en nuestra unidad en pacientes

Se exponen los protocolos de administracion de gadolinio
de nuestro servicio en base a las recomendaciones inter-
nacionales, y se resumen las precauciones y actitudes en
diferentes situaciones.

Se consideran factores de riesgo los procesos que produ-
cen una disminucion del FG y, en consecuencia, de la funcion
renal.

La clasificacion es la siguiente:

e Riesgo elevado: ERC grados4y 5 (FG <30 ml/min), pacien-
tes en dialisis o pacientes con funcion renal disminuida
que han sido sometidos o lo seran a trasplante hepatico.

e Riesgo bajo: ERC grado 3 (FG 30-59 ml/min), nifos meno-
res de un ano (funcion renal inmadura).

e Insuficiencia renal aguda: en el fallo renal agudo puede
no identificarse con una medida Unica de FG. Debe
tenerse en cuenta que pacientes con fallo renal agudo

que se eleve), por lo que tienen una medida de FG que
puede ser normal (este grupo de pacientes representa el
12% de los casos declarados de FSN). En esta situacion
serian necesarios otros datos clinicos y otros datos de
laboratorio, ademas de la creatinina.

e Lactancia materna: pese a que el 1% del gadolinio se
secreta por la leche y el 1% del gadolinio ingerido
se absorbe por el sistema digestivo, la no existencia
de un claro riesgo/beneficio en el lactante (no existe
beneficio en la absorcion de gadolinio por el bebé) y el
desconocimiento de la acumulacién real confieren un
especial riesgo a la lactancia.

Conclusiones

El gadolinio es un medio de contraste en resonancia mag-

nética que aporta muchas ventajas. Sin embargo, deben

conocerse sus limitaciones, especialmente en FSN.
Recomendaciones en el uso del gadolinio:

Adultos

Se realizara una encuesta para valorar los factores de riesgo
de insuficiencia renal. Hay que tener en cuenta que hasta el
50% de pacientes con ERC en estadios avanzados descono-
cen que la padecen. La poblacion mayor de 65 afos se debe
considerar como ERC grado 3.

Hay que obtener el FG en pacientes con antecedentes de:

Encuesta de sospecha.

Insuficiencia renal aguda o cronica conocida.

Tributarios a trasplante hepatico o renal.

Pacientes > 65 anos en los que se use gadolinio de alto
riesgo.

Nifios

Informacion a la madre lactante (interrumpir la lactancia en

las 24 h siguientes a la administracion del contraste) y a los

padres del riesgo del gadolinio y su acumulacion.
Obtencion del FG:

e FG<30ml/min: no se administra gadolinio.
e FG 30-60 ml/min: se administra gadolinio de riesgo bajo.
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e Ajustar lo maximo posible la dosis administrada.
Discusion

Las ventajas que aporta el gadolinio creemos que estan
fuera de discusion. El conflicto esta en pacientes con fil-
trado cercano a 30 ml/min; en estos casos valoraremos el
riesgo/beneficio que aporte el contraste y, en caso de optar
por administrarlo, emplearemos contrastes macrociclicos
ionicos.
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