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RESUMEN

El gadolinio es uno de los medios de contrastes cuyo uso, es de mayor frecuencia por su
efectividad. Sin embargo se debe considerar la consecuencia patoldgica que se pueden
desencadenar, debido a la utilizacion del mismo si no se toma cuenta las medidas
necesarias para su uso. Objetivo General: Analizar riesgos y reacciones a la
administracion intravenosa del gadolinio utilizado en estudios de resonancia magnética
nuclear. Metodologia de Investigacion: se basa en una monografia tipo documental
bibliografica. Desarrollo: La resonancia magnética es un estudio no invasivo sin
radiacion del cual se adquiere las imagenes a través del campo magnético, se puede
mejorar la calidad del estudia administrando medios de contrastes, el farmaco mas utilizado
es el gadolinio, el cual es un medio de contraste utilizado en el estudio de la resonancia
magnética. Cuando esta sustancia esta presente en el cuerpo, altera las propiedades
magnéticas de las moléculas de agua cercanas, aumentando la calidad de las imagenes. Sin
embargo el gadolinio puede acarrear reacciones adversas y traer como consecuencias
enfermedades graves como la fibrosis sistemética nefrogénica Conclusiones: el medio de
contraste gadolinio es un farmaco cuya uso es de alta calidad para llevar a cabo estudios de
resonancia magnética nuclear, que permite lograr llegar de una manera mas asertiva al
diagnostico de patologias y al descarte de las mismas, siempre y cuando se tomen las
medidas necesarias ente su uso.

Palabras Claves: Gadolinio, Resonancia Magnética, Insuficiencia Renal, Fibrosis
Sistematica Nefrogeénica.
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ABSTRACT

Gadolinium is one means of contrasts whose use is more frequent for effectiveness.
However, one must consider the pathological result can be triggered due to the use thereof
if not taken account of the necessary measures to use. General Objective: Analyze risks
associated with intravenous administration of gadolinium used in nuclear magnetic
resonance studies. Research Methodology: a monograph based on literature documentary.
Development: Magnetic resonance imaging is a noninvasive study without radiation which
acquires images through the magnetic field, it can improve the quality of studies
administering contrast media, the drug most commonly used is gadolinium, which is half of
contrast used in the study of magnetic resonance imaging. When this substance is present in
the body, altering the magnetic properties of the nearby water molecules, increasing the
quality of images. However, gadolinium can cause adverse reactions and have the
following consequences serious diseases such as nephrogenic systemic fibrosis
Conclusions: Gadolinium contrast medium is a drug whose use is high quality to perform
nuclear magnetic resonance studies, allowing us to achieve reach a more assertively to the
diagnosis of diseases and discarding them, as long as you take the necessary steps being use

Key Words: Gadolinium, Magnetic Resonance, Renal, Nephrogenic Systemic Fibrosis.



INTRODUCCION.

El uso de medios de contrastes para realizar estudios si bien es cierto que son de ayuda al
momento de llevarlos a cabo se debe considerar su uso, tomando en cuenta la condicién
de cada paciente atendido. Durante el proceso que antecede el momento del examen se
valora las condiciones fisicas del paciente llevando a cabo el protocolo de estudios de
laboratorios clinicos simple y de ser necesario especiales y el interrogatorio rutinario a fin
de verificar si el paciente puede o no recibir el medio de contraste a ser utilizado, tal como
es el caso del GADOLINIO, considerado un farmaco muy controlado debido a su alta

toxicidad.

Se puede encontrar medios de contraste como sulfato de bario, los contrastes yodado y el
gadolinio; cada uno puede producir reacciones adversas a un gran porcentaje de pacientes,
ya que los medios de contraste radioldgicos son sustancias quimicas de moléculas
complejas que, inyectadas dentro del torrente sanguineo, aumentan la densidad de vasos y

de tejidos, permitiendo que contrasten de esta forma con las estructuras vecinas

Los medios de contrastes son sustancias extrafias que al cuerpo humano, no siempre es
totalmente inocua y puede producir reacciones no deseadas o inesperadas, cuyos
mecanismos no estdn lo suficientemente aclarados. Cuando estas reacciones generan

manifestaciones clinicas, se consideran como reacciones adversas.

Son tales los beneficios a través del uso de los medios de contrates radiologicos
permitiendo diagnosticos médicos imposibles de obtener con otros métodos, que su
utilizacion, lejos de disminuir, aumenta cada dia, habiéndose desarrollado ya medios de
contraste para ecografia.

En este trabajo documental el objetivo general es analizar riesgos y reacciones a la
administracion intravenosa del gadolinio utilizado en estudios de Resonancia Magnética
Nuclear (RMN), del mismo se derivan las siguientes interrogantes ¢cuéales serian los riegos
que acarrea el uso del gadolinio en la resonancia magnética? ;qué Organos son mas
afectados por el uso del farmaco? y ¢existen patologias producidas posterior a la

administracién de este medio de contraste?



La investigacion desarrollada a continuacion se lleva a cabo tomando en cuenta la
modalidad bibliografia documental. Documental ya que se realizara posterior a la consulta
de documentos (como es el caso de libros, articulos de la web, periddicos, revistas entre
otros. Y bibliografica porque se investiga documentos a fin de poder comprobar la
veracidad de la investigacion que se realiza, ademas de continuar las investigaciones a fin

de ampliar conocimientos.



RIEGOS ASOCIADOS A LA ADMINISTRACION INTRAVENOSA DE
GADOLINIO EN RESONANCIA MAGNETICA.

El gadolinio es un moderno agente de contraste paramagnético utilizado para estudios por
resonancia magnética. El “efecto-contraste” es producido por la sal N-metilglucamina de
gadopentato, el complejo de gadolinio &cido pentético (acido dietilentriaminopentacético =
DPTA). El gadopentetato es inerte y altamente hidrofilico, por ello se aplica por via
intravenosa (IV) sin inconvenientes. Rapidamente difunde al espacio extracelular y se
elimina inalterado por filtracion glomerular (83%). EI compuesto no se difunde a través de

la barrera hematoencefalica y es minimo su fugaz paso por la barrera placentaria. *
Resonancia Magnética Nuclear.

Es un método sensible, no invasivo para la evaluacion de diversas patologias. Las imagenes
de alta resolucion de los tejidos corporales normales y los procesos patoldgicos son
posibles gracias a que se ha conseguido un contraste tisular extraordinario a través de
diversas técnicas. Esta caracteristica es tal vez la Gnica gran ventaja de la resonancia
magnética frente a la radiografia simple, la tomografia axial computarizada y la

gammagrafia 6sea.

La resonancia magnética se define como la absorcion y liberacion de energia por un nicleo
en un campo cuando se estimula mediante energia de radiofrecuencia a una frecuencia
especifica llamada la frecuencia larmor, o resonancia. La resonancia magnetica utiliza los
principios de esta resonancia para crear imagenes del organismo. La abundancia natural y la
fuerza con la cual este interacttan con los campos magnéticos hace que el hidrogeno sea el

nticleo mas adecuado para obtener la imagen clinica’

El campo magnético estatico establece un equilibrio entre los protones de hidrégenos en
alineacion paralela y antiparalela el campo magnético externo. EIl impulso de la energia por
radiofrecuencia se utiliza para excitar protones desde una alineacion paralela de baja
energia hasta la alineacion anti- paralela de energia mas elevada. Al interrumpir las ondas

de radiofrecuencia, los protones excitados pierden su energia extra mediante el mecanismo



de relajacion T1 (longitudinal) y T2 (transversal)... la intensidad de la sefial de resonancia
magnética resultante se determina mediante estos dos factores asi como por un tercer factor,

el nimero de protones de hidrogeno, o densidad de protones. *
Resonancia Magnética Nuclear Contrastada.

Los medios de contrastes aumentan la diferenciacion entre el tejido sano y el tejido
enfermo, ya que consiste en la alteracion en el tiempo de relajacion del proton y esto lo
hace sustancias quimicas que poseen propiedades magnéticas que salen de protones,
neutrones y electrones cargados eléctricamente. Por lo tanto estas sustancias (medios de
contrastes) estando adyacente a otros protones aumentan la relajacion y alteran la
intensidad de la sefial de los tejidos, siendo este su mecanismo de accion. Los compuestos
mas importantes son iones metalicos como el mn*™ y el fe™ o los lantanidos como el
gadolinio (Gd) o el disprosio (Dy). El gadolinio es uno de los méas poderosos porque tiene 7
electrones impares. Los agentes paramagnéticos acortan predominantemente el tiempo de

relajacion de T1 y en altas concentraciones titulares el de T2.

En las imagenes de resonancia magnéticas en caso de T1 se acorta se ve brillante, si el T2

se acorta se ve mas 0scuro.

Por su alto poder paramagnético el gadolinio ha sido elegido como el mejor agente, sin
embargo el gadolinio libre es muy toxico por lo tanto se ha unido en forma fuerte a ligados
resultando en quelatos altamente hidréfilos. ElI gadolinio es el responsable del efecto
paramagnético y el quelante es el responsable de las propiedades farmacocinética. Debido a
la alta hidrofilicidad se difunden rapidamente al espacio intersticial después de la inyeccion
intravenosa. La eliminacion es por via renal con una vida media de 90 minutos. El
compuesto esta eliminado completamente a las 24 horas, la vida media se alargara si hay

alteraciones en la filtracion glomerular. *
Riesgo Al Administrar Gadolinio.

El papel patégeno del gadolinio en la fibrosis sistematica se ha demostrado por la

existencia de depositos de este en los tejidos de pacientes afectados. Tradicionalmente, los

10



medios de contrastes se han utilizado para mejorar la observacion de estructuras anormales
o0 lesiones en varias partes del cuerpo. Los medios de contrastes utilizados en resonancia
magnética son compuestos paramagnéticos que contienen metales i6nicos provenientes de
los elementos de transicion o lantanidos de la tabla periddica de los elementos, como:
manganeso, hierro o gadolinio. Estos metales tiene momentos magnéticos grandes y
pueden acortar los tiempos de relajacion longitudinal (t1) y transverso (t2) de los protones
en el agua de los tejidos. El gadolinio posee el efecto méas fuerte de todos los elementos en

relajacion con el tiempo t1 porque tiene siete electrones pares.

El gadolinio libre (gd3+) es no tejido especifico, no ionico e hiperosmolar (650 mosmol
/kg) in vivo es poco soluble y altamente toxico porque se distribuye en el hueso, ganglios
linfaticos e higado, ademéas puede precipitarse con aniones, como los que se elevan en la

insuficiencia renal llevando el dafio tisular.

El gadolinio, como tal, también obstruye el paso de los iones de calcio en las células
musculares y nerviosas alterando la neurotransmetilacion, fenémeno donde el gd3+

reemplaza metales endégenos como el zinc y el cobre.

Para abatir los efectos dafiinos del gd3+ en los humanos. Se necesita que este sea
estabilizado por sustancias no toxicas. Esto se logra uniendo el gd3+ a otro agente conocido
como quelante. Los quelantes son moléculas organicas grandes que al formar complejos

con el gadolinio, lo hacen mas estable.”

La configuracion de la molécula puede ser lineal o ciclica. En la actualidad, nueve
complejos gadolinio quelante han sido aprobados, de estos ocho se utilizan en Europa y seis
en Estados Unidos. La diferencia entre los diferentes complejos radica en la estabilidad
quimica y capacidad para liberar iones de gadolinio, siendo mas estables las moléculas
ciclicas. Se ha evidenciado que la inestabilidad del complejo es un factor en la patogénesis

de la fibrosis nefrogénica sistematica.

El desarrollo de la fibrosis nefrogénica sistémica se ha reportado tras la administraciéon de

todos los quelantes de gadolinio aprobados para su uso.
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La magnitud del riesgo tras la exposicion en pacientes con insuficiencia renal cronica
avanzada se ha reportado en diversos estudios entre 2.5 y 5% en series de 400 y 450

pacientes en Dinamarca y Estados Unidos.®

Algunos pacientes tienen un riesgo mayor de efectos secundarios negativos que otros. Por
ejemplo, los pacientes con enfermedad renal tienen un riesgo particularmente alto de
complicaciones cuando se utiliza el gadolinio para una resonancia magnética. Esto es
porque la quimica es la intencién de pasar por el cuerpo, pero los pacientes con enfermedad
renal no son capaces de eliminar la substancia quimica rapidamente. Como resultado, se

convierte en capas tratadas y puede conducir a graves problemas de Salud.’

Hay varios agentes de contraste que utiliza el gadolinio, de los cuales cuatro han sido

vinculados con casos de fibrosis sistémica nefrogénica. Estos incluyen:

e Magnevist
e Multihance
e Omniscan
e OptiMARK

A pesar de las demandas que se han presentado y los peligros potenciales asociados con la
resonancia magnética con gadolinio, todavia es utilizado por profesionales de la medicina

al conseguir una resonancia magnética de mejor calidad .°

No estd claro cual es la conexion con los pacientes y el estado en que se desarrollan
después de una resonancia magnética llamada fibrosis sistémica nefrogénica (NSF) y

dermopatia fibrosante nefrogénica (DFN).

Ambas condiciones son muy graves y pueden llevar a la muerte. Estas condiciones no son
de naturaleza genética, lo que significa que las personas no tienen una condicién previa o
tienen predisposicion genética a desarrollar esto. Asi que parece que el uso de un agente de

contraste gadolinio base es la Ginica causa de la NSF y NFD’.
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Reacciones Adversa.
Son de naturaleza de leve a moderada y transitorias.

Frecuentes: ndusea, vomito, cefalea, mareos y reacciones en el lugar de inyeccion (ejemplo,

dolor, enfriamiento, calor).
Ocasionales: disgeusia.

Raras: fibrosis sistematica nefrogénica, convulsiones, parestesia, sensacién de ardor,
temblor, conjuntivitis, taquicardia, arritmia, tromboflebitis, rubores, vasodilatacion; disnea,
irritacion de la garganta, estrechamiento de la garganta, dolor faringolaringeo, molestias de
la faringe, tos, estornudos, sibilancias; dolor abdominal, molestias estomacales, diarrea,
odontalgia, sequedad de la boca, dolor en los tejidos blandos bucales y parestesia. Urticaria,
prurito, erupcion, eritema, dolor en las extremidades, edema facial, dolor del torax, pirexia,

edema periférico, malestar general, fatiga, sed y astenia®.
Organos Afectados Por El Gadolinio

El gadolinio al entrar al cuerpo se distribuye principalmente por el higado, en el cual puede
Ilegar a producir necrosis hepatica. Puede llegar a obstruir el paso del calcio en las células

musculares y nerviosas e interferir en la neurotransmision.

La vida del gadolinio en el organismo de pacientes con insuficiencia renal puede
extenderse de 30 a 120 horas, dependiendo de la funcidn del rifion. Esta persistencia
genera el depdsito del gadolinio en la piel y en los érganos internos. Creando alteraciones

en estos.

El gadolinio es un medio de contraste que aporta mucha Informacién, sin embargo, Deben
conocerse sus limitaciones, especialmente en relacion con paciente que sufren de problemas
renales. No todos los pacientes responden fisiolégicamente igual a este farmaco, siempre
van a estar presente ese porcentaje que desarrolla una reaccion adversa inesperada, pero
estd demostrado por estudios que pacientes que sufren de insuficiencia renal, luego de que

se les administro gadolinio desarrollaron fibrosis sistémica nefrogénica.
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El gadolinio no es necesariamente peligroso para todos los pacientes, pero en algunos tiene
un riesgo mayor de efectos secundarios negativos que otros. Para aquellos con enfermedad
renal, una resonancia magnética con gadolinio puede dar lugar a fibrosis sistémica
nefrogénica, que es una enfermedad que afecta a los drganos internos, los ojos, las

articulaciones y la piel °

El mecanismo fisiopatoldgico es desconocido. Se piensa que el contraste se queda en el
organismo mas tiempo en pacientes con insuficiencia renal, lo que permite la liberacion de
los iones de gadolinio de su quelante mediante el proceso de transmetalacion en el cual el
gadolinio se separa del gquelante y se une a un anion del organismo u otro proceso no
conocido. Una vez separado el gadolinio sale del extravascular y se deposita en el
intersticio de los drganos afectados, donde se piensa que produce la reaccion inflamatoria
que va a producir la fibrosis sistematica nefrogénica. Se desconoce si es necesario un

estado inflamatorio previo o algtn otro cofactor para la aparicion de FSN™.

La Fibrosis sistémica nefrogénica afecta principalmente la piel, ademéas puede afectar

multiples 6rganos y desencadenar, como consecuencia, una falla multisistémica.

Es una alteracion fibrosante sistémica, debilitante, que puede llevar a maultiples

complicaciones.™

En el desarrollo de la fibrosis sistémica nefrogénica los pacientes sufren del endurecimiento
de la piel que contienen placas de fibrosis y nodulos en las zonas afectadas, por lo tanto las

extremidades distales y el tronco son las méas comdnmente comprometidas”.
Fibrosis Sistemica Nefrogenica.

La FSN tipicamente afecta a pacientes con insuficiencia renal en estadio terminal,
incluyendo a aquellos que se encuentran bajo tratamiento regular con dialisis. Esta
enfermedad no tiene predileccion por género, raza o edad, y se observa tanto en nifios como
en adultos. Se ha reportado una incidencia del 3 al 7% en pacientes con una funcién renal
disminuida (VFG < 30mL/min).
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El clearence de creatinina es una prueba muy util, aceptada como medida del filtrado
glomerular. Esta, si se conocen la creatininemia, el peso teérico y la edad del paciente,

puede predecirse a través de la formula de Cockroft- Gault:
Cl cr (hombre) en ml/min= (140- edad) x PCI / (72 x Crs)
Cl cr (mujer) en ml/min= (140-edad) x PCI x 0,85/ (72 x Crs)

Donde: Crs = creatinina sérica (mg/dl), Cl cr = clearence de creatinina, PCI = peso corporal

ideal

Sin embargo, es importante saber que la creatininemia y el clearence de creatinina son
datos indirectos e insuficientes y, en tanto dependen de los factores ya mencionados,
resultan sumamente variables, sobre todo en los grupos de riesgo donde es indispensable la
estimacion del volumen del filtrado glomerular o la tasa de filtrado glomerular. La
prevalencia de Fibrosis Sistémica Nefrogénica aumenta con el grado de disfuncion renal, la
dosis de inyeccién y la cantidad de veces que se haya administrado (supone una dosis

acumulativa).

Los pacientes pueden desarrollar sintomas de esta enfermedad desde el dia de exposicion al
gadolinio hasta muchos meses después (2-75 dias; media: 25 dias). En general, predominan
las manifestaciones cutineas. Estas suelen ser simétricas y afectan en particular las
extremidades y el tronco, y raramente la cara; también es posible observar edema de

miembros inferiores.

La fibrosis es el desenlace final y, ademas de la piel, puede afectar multiples érganos y
desencadenar, como consecuencia, una falla multisistémica. Se ha comunicado una
mortalidad del 31%, pero aun no se conoce la cifra exacta, ya que es probable que existan

menos casos reportados de los que verdaderamente hay.

NSF / NFD puede tomar dias o semanas para desarrollarse. Si la enfermedad progresa

rapidamente, puede ser fatal. Los sintomas incluyen:
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Endurecimiento e inflamacién de la piel, generalmente en las extremidades, a veces
en el tronco del cuerpo.

Engrosamiento de la piel alrededor de las articulaciones, restringiendo el
movimiento.

Manchas rojas en la piel.

La piel que se siente madera, con una textura similar a la de una céascara de naranja.
Ardor, picazén y / o dolores agudos en las zonas afectadas.

Calcificacion de los tejidos blandos.

Lesiones simétricas piel, generalmente en los tobillos y muslos, y entre las mufiecas
y los brazos.

La debilidad muscular.

Dolor profundo en los huesos en las caderas y las costillas.

Placas amarillas, cerca de los ojos.

Hipertension fluctuante antes de la aparicion de las legiones de la piel™.
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Conclusiones Y Recomendaciones

Los medios de contraste permiten, realizar estudios con mejor calidad al momento de ser
requeridos por especialista a fin de detectar o descartar algin tipo de malformacion
patoldgica o patologia como tal , siempre y cuando se tome en cuenta las medidas
necesarias para su debida dosificacion tomando en cuenta la condiciones clinicas del
paciente o usuario, en este caso el gadolinio es un medio de contraste que si bien es cierto
nos ayuda en gran manera al momento de realizar una resonancia magnética nuclear,
también lo es el hecho que, podria causar grandes dafios al organismo hasta el limite de que
estos puedan ser irreversibles y crear consecuencias organicas nefastas si su administracion

no se hace considerando los pardmetros creados para ello.
En cuanto a recomendaciones se debe:

1. Orientar previamente, al paciente sobre el procedimiento que se llevara a cabo
durante el estudio.

2. Solicitar los valores de urea y creatinina y verificar que estén dentro del valor
normal.

3. Observar el estado fisico del paciente durante la entrevista a fin de detectar
caracteristicas, de alguna patologia renal.

4. Considerar los antecedentes patoldgicos del paciente.

5. Tomar en cuenta las dosificaciones del gadolinio.

6. Orientar al paciente sobre las medias a considerar una vez se haya realizado el
estudio.

7. Interactuar con el resto del equipo de salud a fin de discutir los efectos colaterales
que podrian sobrevenir ante el uso del medio de contraste y estar preparados para

solventar una emergencia.
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ANEXO 1

Signos y sintomas de Fibrosis Sistematica Nefrogénica

Articulaciones vy

Fibrosis en otros

Piel ] Ocular ]
musculos drganos
Prurito, papulas, | Artralgia , i _ _
) Higado, miocardio,
placas eritematosas | contracturas con -
o o ) ) ) pericardio, pleura,
hasta violaceas, | pérdida  de la | Diplopia,uveltis, »
. ) . Rifiones, huesos,
coalescentes, movilidad articular | escleritis )
_ ) testiculos,
induracion sobre  todo de
o ) duramadre
derminica manos Y tobillos

Fuente: Rodriguez G.
2009 vol.25.
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