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RESUMEN

Fundamento. Determinar la incidencia de nefropatia
inducida por contraste (NIC) en un grupo de pacientes
diabéticos en tratamiento con metformina a los que se
realiza un estudio de tomografia computarizada (TC)
con contraste yodado intravenoso (civ)

Material y Métodos. Estudio prospectivo de pacientes
diabéticos incluidos en el protocolo para la prevencion
de la acidosis lactica a los que se hace seguimiento cli-
nico y analitico tras la realizacién de una TC con civ.

Resultados. Se recogieron 98 casos. En los pacientes sin
insuficiencia renal previa la incidencia de NIC es del 0%.
En los pacientes con insuficiencia renal previa la inci-
dencia de NIC es del 4,7%.

Conclusiones. El riesgo de NIC en pacientes diabéticos
sin insuficiencia renal a los que se administra contraste
yodado es minimo. Las recomendaciones de retirar la
metformina para evitar la acidosis lactica en pacientes
a los que se administra civ se podria limitar a los pa-
cientes con alteracion de la funcién renal.

Palabras clave. Nefropatia inducida por contraste. To-
mografia computarizada. Contraste yodado. Metformina.
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ABSTRACT

Background. To determine the incidence of contrast-
induced nephropathy (CIN) among diabetic patients
treated with Metformin who underwent computerized
tomography (CT) scan with iodinated contrast media.

Methods. Prospective study of diabetic patients enro-
lled in a lactic acidosis prevention protocol in whom
clinical and analytical follow up after CT scan with in-
travenous contrast was performed.

Results. In this study, 98 cases were collected. The in-
cidence of CIN in diabetic patients without prior renal
failure was 0%. In patients with previous renal failure
the incidence of CIN was 4.7%.

Conclusions. The risk of CIN in diabetic patients with
no renal failure undergoing intravenous contrast admi-
nistration is minimal. Recommendations to stop Met-
formin to avoid lactic acidosis in patients undergoing
intravenous contrast administration may be restricted
to patients with abnormal renal function.

Key words. Contrast-induced nephropathy. Computed
tomography. lodinated contrast. Metformin.

1. Servicio de Radiologia. Complejo Hospitalario
de Navarra. Pamplona.

Recepcién: 2 de noviembre de 2012
Aceptacion provisional: 17 de enero de 2013
Aceptacion definitiva: 8 de febrero de 2013

An. Sist. Sanit. Navar. 2013, Vol. 36, N° 2, mayo-agosto

Correspondencia:

Helena G6mez Herrero

Servicio de Radiologia

Complejo Hospitalario de Navarra
C/ Irunlarrea, 3

31008 Pamplona

E-mail: hgomezhe@navarra.es

197


mailto:Agilseta@cfnavarra.es

H. Gémez Herrero y otros

INTRODUCCION

La primera referencia de la nefropatia
inducida por contraste yodado (NIC) es de
1954}, y se define como “la condicién en la
cual hay un empeoramiento de funci6n re-
nal en los dias inmediatamente posteriores
a la administracién intravascular de con-
traste en ausencia de otra causa de disfun-
cién renal”. Su incidencia en la bibliografia
oscila entre el 0,6 y el 50%2. Se considera a la
nefropatia, sobre todo asociada a diabetes,
el mas importante factor de riesgo para el
desarrollo de NIC3*. Otros factores de ries-
go que se postula que tienen un papel en
el desarrollo de NIC son la deshidratacion,
la insuficiencia cardiaca, la edad avanzada,
el uso concomitante de otras drogas nefro-
toxicas, la inestabilidad hemodinamica, la
hipotensién y la anemia®. La NIC es una alte-
racion reversible en la mayoria de los casos,
desconociéndose la repercusion exacta so-
bre la morbimortalidad.

El criterio mas aceptado para valorar si
existe NIC es un aumento de la creatinina sé-
rica >0,5 mg/dl (segin criterios absolutos) o
>25% (segun criterios relativos) respecto a
las condiciones basales. Estan por determi-
nar otros criterios como la disminucién de
la tasa de filtracion glomerular (TFG)®.

La mayoria de los datos de NIC que se
disponen son de estudios de cardiologia
intervencionista y hay pocos estudios que
valoren la NIC en estudios de tomografia
computarizada (TC).

Con el gran desarrollo de las pruebas de
imagen médicas se han extendido de for-
ma considerable el uso de pruebas como
la TC, muchas de ellas realizadas con con-
traste yodado intravenoso (civ). También
han evolucionado considerablemente los
contrastes yodados, hasta los empleados
actualmente, no iénicos o hipoosmolares,
con la disminucién de sus reacciones ad-
versas, nefrotoxicidad incluida.

Por todos estos motivos la NIC ha sido
altimamente motivo de revisién en la bi-
bliografia médica.

Como efecto adverso secundario a la
nefrotoxicidad del contraste yodado, en
pacientes diabéticos en tratamiento con
metformina, esta descrita la posibilidad de
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acidosis lactica, por la acumulacién de este
farmaco al reducirse su eliminacién renal
en el caso de que se produzca NIC.

La acidosis lactica asociada a la met-
formina es una condicién metabdlica poco
frec (8 casos/100.000 pac/aio) pero grave,
con mortalidad de 20-50%9, de ahi la im-
portancia de establecer recomendaciones
para su prevencién. Existe una gran varia-
bilidad en las recomendaciones respecto
a la retirada de la metformina previa a la
administracién de contraste’.

La mayoria de las pruebas que requie-
ren civ actualmente son estudios de TC en
pacientes ambulatorios, muchos de ellos
diabéticos en tratamiento con metformina,
por la alta incidencia de esta enfermedad y
este farmaco en la poblacién general.

Se contrastan los resultados con las re-
comendaciones de la ultima edicion de la
Guia para el Manejo de los Contrastes de la
European Society of Urogenital Radiology
(ESUR)%.

La necesidad de valorar la incidencia
de NIC en estos pacientes asi como identi-
ficar a la poblacién de riesgo sobre la que
realizar medidas de control y preventivas
ha sido la motivacion inicial para la realiza-
cién de este estudio.

MATERIAL Y METODOS

Estudio prospectivo de pacientes con-
secutivos a los que se realiza un estudio de
TC con civ en un centro médico para pa-
cientes ambulatorios en el periodo de ene-
ro a agosto del 2012,

Se recogieron datos de 102 estudios de
TC con contraste. Cuatro se desestimaron
porque los pacientes no se realizaron la anali-
tica posterior, quedando un total de 98 casos.

Los pacientes eran diabéticos en tra-
tamiento con metformina, incluidos en el
protocolo de metformina y contraste reali-
zado en nuestro centro para evitar la acido-
sis lactica. A los pacientes se les daba infor-
macién verbal y escrita del protocolo que
consistia en suspender este medicamento
tras la administracién de civ y decidir su
reintroduccion tras la realizaciéon de una
analitica de funcién renal. Si la funcién re-
nal del paciente estaba alterada previo a la
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realizacion de la TC, la metformina se sus-
pendia 2 dias antes de la prueba.

Previo a la realizacién de la TC se reco-
gieron datos de funcién renal de los pacien-
tes la cifra de creatinina y la tasa de filtra-
cién glomerular (TFG), que se valor segiin
la férmula MDRD-4IDMS.

Tras la realizacién de la TC se les indi-
caba a los pacientes que se realizaran una
analitica de control de funci6n renal (crea-
tinina y TFG) aproximadamente 2 dias tras
la prueba.

Se recogieron los datos demograficos
de los pacientes y la cantidad de contraste
empleado. El tipo de contraste utilizado fue
el ioversol 320 mg/mL (Optiray®).

El seguimiento se hizo con la historia
clinica informatizada valorando los datos
de la analitica postprueba, complicacio-
nes médicas en el plazo de un mes tras la
prueba que motivaran consultas médicas,
hospitalizacién o visitas a urgencias en re-
lacién con alteracién de la funcién renal o
alteracion de la glucemia.

El criterio de alteracién de funcién re-
nal previa fue de creatinina mayor de 1,2
mg/dL y/o TFG <60 ml/min/1,72 m. El crite-
rio de NIC empleado fue el de la elevacién
de la cifra de cr >0,5 mg/dL.

Ninguno de los pacientes recibié medica-
cién de profilaxis de nefrotoxicidad. La pau-
ta de hidrataciéon consiste en hidratacion
oral. Al paciente se le insisti6 sobre la inges-
ta de liquidos en las 24 horas posteriores.

RESULTADOS

Se estudiaron 98 casos, con una me-
dia de edad de 67,7 (DS 12) y una relacién

hombre/mujer de 57/41. La media de la
cantidad de contraste que recibieron fue
de 100 mL, no superando en ningtn caso
los 150 mL. La fecha de la analitica pre-
prueba fue muy variable, con una mediana
de 52,5 dias. La fecha de la analitica post-
prueba se realiz6 con una mediana de 2,5
dias.

De los 98 casos, 77 tenian la funcién re-
nal normal previa a la prueba y 21 alterada.
De esos 21 pacientes, 15 tenian alterada la
creatinina y la TFG y 6 s6lo la TFG. En los
casos de funcién renal alterada, la media
de los valores de creatinina fue de 1,5 mg/
dL y de TFG de 47. La alteracion de la fun-
cién renal de los pacientes no fue en nin-
gun caso de cr>2 o TFG <30.

Se dividi6 a los pacientes en dos gru-
pos: grupo 1, funcién renal normal, y gru-
po 2, funcién renal alterada. Los datos de
la analitica postprueba de los dos grupos
se exponen en la tabla 1 donde se reflejan
los pacientes que no empeoraron la fun-
cion renal, los pacientes que empeoraron
la funcién renal sin cumplir los criterios
de NIC (elevacion de los niveles de cr <0,5
mg/dL) y los que cumplieron criterios de
NIC.

En el grupo 1, pacientes con funcién re-
nal normal (n=77), el 96,1% de los pacientes
no empeoraron la funcién renal, un 3,8% su-
frieron una leve alteracién y no hubo nin-
gun caso de NIC.

En el grupo 2, pacientes con funcién re-
nal alterada (n=21), el 47,6% no empeora-
ron la funcién renal, un 47,6% sufrieron una
leve alteracién de funcién renal y hubo un
caso de NIC.

Tabla 1. Datos de funcioén renal tras la administracion de contraste.

Grupo 1 n: 77 Grupo 2 n: 21 Total
creatinina<1,2mg/dL creatinina >1,2mg/dL n: 98
TFG>60 ml/min/1,72m  y/o TFG <60 ml/min/1,72 m ’
No empeoramiento de funcion renal T4/77 (96,1%) 10/21 (47,6%) 84/98 (85,7%)
Leve alteracion de funcion renal o o o
Aumento de creatinina<0,5 mg/dL 377 (3.8%) 10721 (47,6%) 13/98 (13,2%)
NIC 5 o o
0/77 (0%) 1/21 (4,7%) 1/98 (1%)

Aumento de creatinina>0,5 mg/dL

NIC: nefropatia inducida por contraste. TFG: tasa de filtracion glomerular
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Dada la distribucién no normal de la
muestra (Test de Kolmogorov-Smirnov
<0.001) para realizar la comparacién entre
valores de creatinina utilizamos la prueba
de Wilcoxon de los rangos con signo de
muestras relacionadas, la cual no llegb a
encontrar diferencias significativas entre
los valores de creatinina basal y tras el
contraste endovenoso. Cuando seleccio-
namos a los pacientes con deterioro de la
funcién renal, solo en aquellos con crea-
tinina basal >1,7 el test se acercaba a las
diferencias significativas (p=0,08).

En el seguimiento de los pacientes nin-
guno requiri6é ningin tipo de atencién médi-
ca, en relacion a la alteracion de la funciéon
renal. Dos pacientes sufrieron alteracién de
la glucemia que requirié atencién en urgen-
cias y hospitalizacion, respectivamente.

DISCUSION

Algunos articulos?S cuestionan la so-
brestimacion de la NIC, motivada de la
extrapolacion de estudios cardiacos, en
enfermos hospitalizados, con mas facto-
res de riesgo y mayor dosis de contras-
te. El riesgo de NIC en TC respecto a las
pruebas de intervencionismo cardiaco se
considera menor por la administracion in-
travenosa y no arterial, la menor cantidad
de contraste usado y la ausencia de los
embolismos de colesterol, complicacién
descrita en estudios coronarios®.

En una revision de 54 estudios® para
valorar NIC, solo 8 eran de TC de los que
solo un estudio incluyé pacientes con fun-
cion renal normal y solo un estudio incluy6
un paciente al que se realiz6 pruebas de
TC programadas. En otra revisién!® para la
valoracion de NIC en pacientes con insufi-
ciencia renal a los que se les realizaba una
TC con contraste se obtuvo una incidencia
global del 5%, muy proxima al valor de 4,7%
en nuestra breve serie.

Un estudio' compar6 valores de crea-
tinina de pacientes a los que se habia rea-
lizado una TC sin y con contraste, no de-
mostrandose variaciones significativas, lo
que apoyaria la existencia de fluctuaciones
fisioldgicas de la creatinina, por lo que éste
no seria un indicador para valoracién de al-
teracion de funcién renal en variaciones le-
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ves. También hay que tener en cuenta que
la alteracion analitica de aumento de crea-
tinina no siempre tiene repercusion clinica.

El protocolo actual en nuestro servicio
para la prevencion de la acidosis lactica se
ajusta a las recomendaciones de la prime-
ra guia del Comité para la Seguridad de los
Medios de contraste de ESUR de 1999.

En nuestra serie ninguno de los pacientes
con TFG>60 vio deteriorada de forma signi-
ficativa su funcién renal y el Gnico caso de
NIC fue en un paciente con una TFG previa
de 44 ml/min. Pese a no llegar a encontrar
diferencias significativas a nivel estadistico
(lo cual se debe probablemente al escaso
tamafio muestral), la observacion global (Ta-
bla 1) de los resultados parece apuntar a que
solo en aquellos pacientes con una creatini-
na >1,2 mg/dL parece tener impacto a nivel
clinico el uso de civ. Esto concordaria con las
dltimas recomendaciones de las principales
guias radiologicas para pacientes diabéticos
con funcién renal normal donde se relajan
las medidas de prevencién en relaciéon con
la metformina’. También cabe resenar que
mientras s6lo hubo un caso de NIC sin reper-
cusion clinica, hubo 2 pacientes que requirie-
ron atencién médica por modificacién de la
pauta de tratamiento antidiabético.

La dltima revisioén® de 2011 de la guia
ESUR para medios de contraste es atin mas
permisiva ya que se concluye que sélo los
pacientes con TFG <45 ml/min tienen ries-
go significativo de sufrir NIC, al adminis-
trar contraste intravenoso, por lo que es
en este grupo donde se recomienda sus-
pender la metformina (Tabla 2).

Tras las dltimas revisiones bibliografi-
cas se ha visto que el riesgo de NIC es mu-
cho menor en estudios de TC que en revi-
siones previas sobre estudios coronarios.
Este riesgo disminuye en pacientes con
nula o leve alteracién de la funcién renal a
los que se va a realizar un estudio progra-
mado de forma ambulatoria'2.

Teniendo en cuenta la creciente utiliza-
cién de pruebas diagnésticas basadas en
los contrastes yodados es importante que,
tanto los clinicos solicitantes de la prueba,
como los radidlogos que las realizan, conoz-
can los posibles efectos secundarios de los
contrastes y sus interacciones para poder
tomar las medidas preventivas oportunas.
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Tabla 2. Recomendaciones de la Gltima edicién de la guia de la European Society of Urogenital Radiology
(ESUR) para la administracién de contrastes en pacientes en tratamiento con metformina

Via intravenosa Via intraarterial
No stop metformina TFG>45 TFG>60
Stop metformina 48 h antes del contraste y reintroducir sélo si la TFG<45 TFG 30-59

funcion renal no se ha deteriorado

TFG: tasa de filtracion glomerular en ml/min/1,72 m.

Futuros estudios para valoracién de NIC
deberian incluir series més grandes de pa-
cientes con insuficiencia renal y teniendo
en cuenta datos clinicos en el seguimiento
como hospitalizacién por fallo renal, nece-
sidad de dialisis y no sélo las alteraciones

analiticas.
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