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NOTA INFORMATIVA

Fibrosi Sistémica Nefrogénica (FSN) i Contrastos de Gadolini per a Ressonancia Magnética

Tipus d'alerta: Seguretat Tipus de producte: Especialitat farmacéutica

Destinataris:

* Académia de Ciéncies Médiques de Catalunya i Balears * Centre de Farmacovigilancia de Catalunya
Col-legis de farmacéutics * Collegis de metges * Diposits de medicaments extrahospitalaris * Direcci6
médica dels centres hospitalaris * Diposits de medicaments intrahospitalaris * Geréncia d'Atencio
Farmaceéutica i Prestacions Complementaries (CatSalut) * Regions sanitaries (CatSalut) * Sanitat Respon

* Serveis territorials del Dept. de Salut * Serveis de farmacia hospitalaria * Subd. Gral. Avaluacié i Inspeccio
Sanitaria del Dept. Salut *

*

L'Agéncia Espanyola de Medicaments i Productes Sanitaris (AEMPS) ha emés la nota informativa que us
adjuntem, relativa a noves dades de seguretat relacionades amb I'administraci6 de contrastos per a
ressonancia magnética (RM) que contenen gadolini en pacients amb insuficiéncia renal grau i I'aparici6 de
Fibrosi Sistémica Nefrogénica (FSN).

Els agents de contrast per a RM amb gadolini autoritzats a I'Estat espanyol son:

. GADOBENAT DE DIMEGLUMINA: Multihance®

. GADOBUTROL.: Gadovist®, Gadograf®

. GADODIAMIDA: Omniscan®

. GADOFOSVESET: Vasovist®

. GADOPENTETAT DE DIMEGLUMINA: Magnograf®, Magnevist®
. GADOTERAT DE MEGLUMINA: Dotarem®

. GADOTERIDOL: Prohance®

. GADOXETAT DISODIC: Primovist®

La FSN és una malaltia caracteritzada per un augment en la formaci6 de teixit connectiu a la pell, que pot
arribar a produir contractures incapacitants i disminucié de la mobilitat de les articulacions, que es desenvolupa
en un periode de dies o setmanes. La FSN pot tenir afectaci6 sistémica d'altres drgans, estimant-se que el 5%
dels pacients tenen una evolucié rapida, progressiva i fulminant. La FSN es presenta Unicament en pacients
amb insuficiéncia renal, fonamentalment greu.

Us adjuntem la nota informativa que ha emeés I'AEMPS, per tal que en tingueu coneixenga i en pugueu fer la
difusi6 escaient dins del vostre ambit competencial, per tal que s'adoptin les mesures adoptades que s'hi
indiquen en I'Gs dels contrastos per a RM que contenen gadolini.

Aquesta inforpecio també egta disponible al web del Departament de Salut (www.gencat.cat/salut), als apartats
Profesgierfals/Farmacia/Fafmacovigilancia/Comunicacions de riscos associades als medicaments notificades
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NOTA INFORMATIVA

FIBROSIS SISTEMICA NEFROGENICA Y CONTRASTES DE
GADOLINIO PARA RESONANCIA MAGNETICA

La Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) desea informar a los
profesionales sanitarios sobre nuevos datos de seguridad relacionados con la administracién de
contrastes para resonancia magnética (RM) que contienen gadolinio en pacientes con insuficiencia renal
grave y la aparicién de Fibrosis Sistémica Nefrogénica (FSN).

Los agentes de contraste para RM con gadolinio autorizados en Espafia son los siguientes: gadobenato
de dimeglumina (Multihance®), gadobutrol (Gadovist®, Gadograf®), gadodiamida (Omniscan®),
gadofosveset (Vasovist®), gadopentetato de dimeglumina (Magnograf®, Magnevist®), gadoterato de
meglumina (Dotarem®), gadoteridol (Prohance®) y gadoxetato disddico (Primovist®),

El Grupo de Trabajo de Farmacovigilancia (PhVWP) de la Agencia Europea de Medicamentos (EMEA)
ha revisado los datos disponibles en relacién con la aparicién de FSN en pacientes que han recibido este
tipo de contrastes. Tomando como base las recomendaciones del PAVWP, la AEMPS, de forma
coordinada con otras Agencias Reguladoras europeas, ha adoptado las siguientes medidas:

o Contrastes para RM con gadodiamida (Omniscan®):

» Su uso esti contraindicado en pacientes con insuficiencia renal grave (tasa de
filtracién glomerular-TFG < 30 ml/min/1,73 m?) y en pacientes sometidos, o que

van a someterse, a transplante hepético.
= En neonatos y en nifios de hasta un aiio de edad, solo debe administrase tras una

cuidadosa valoracion, debido a la inmadurez de su funcién renal,

o Contrastes para RM a base de otros quelatos de gadolinio diferentes a gadodianida:

= La administracién de estos contrastes en pactentes con insuficiencia renal grave
(TFG < 30 ml/mn/1,73 m?), solo debe realizarse después de una cuidadosa
valoracién del balance beneficio-riesgo para cada paciente individual.

La AEMPS ha incorporado esta informacién de forma urgente en la ficha técnica y el prospecto de
Omniscan® (gadodiamida) y estd actualizando los del resto de contrastes para RM a base de gadolinio.

La FSN, inicialmente conocida como Dermopatia Fibrosante Nefrogénica (DFN), fue descrita por vez
primera en 1997, como una enfermedad idiopética, caracterizada por un aumento en la formacién de
tejido conectivo en la piel, por lo que ésta se engrosa, se vuelve éspera y dura, pudiendo llegar a
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producirse contracturas incapacitantes y disminucién de la movilidad de articulaciones. Se desarrolla en
un periodo de dfas o semanas. La FSN puede tener afectacién sistémica de otros érganos, habiéndose
estimado que el 5% de los pacientes tienen una evolucién répida, progresiva y fulminante. La F SN se
presenta Unicamente en pacientes con insuficiencia renal, fundamentalmente grave.

La asociacién entre la administracién de contraste para RM a base de gadolinio (gadodiamida) en
pacientes con insuficiencia renal como desencadenante de FSN, se identificé en algunos estudios
recientemente publicados'?. Hasta la fecha no se han comunicado casos de FSN en pacientes con
funcién renal normal. También se han identificado como pacientes a riesgo aquellos que han tenido un

transplante hepatico™.

Hasta el momento se conocen més de 200 casos de FSN en pacientes con insuficiencia renal, asociados
a la administraciéon de estos contrastes, la gran mayoria relacionados con la administracién de
gadodiamida, aunque se han comunicado wn nimero reducido de casos relacionados con la
administracién de gadopentato de dimeglumina y de gadoversetamida (este Gltimo no comercializado en

Europa) 4,

El mecanismo por el que unos contrastes a base de gadolinio pueden favorecer mas que ofros la
aparicién de FSN no se conoce con exactitud, aunque se ha indicado que podrfa estar relacionado con
sus diferentes propiedades fisicoquimicas, que pueden afectar a la cantidad de gadolinio libre
disponible. El depésito de gadolinio libre en los tejidos podria inducir fibrosis. Los pacientes con
insuficiencia renal grave estarfan sometidos a un riesgo incrementado de FSN debido a la prolongacién
del tiempo de eliminacién de gadolinio, que se ha estimado de 1,3 horas en voluntarios sanos frente a

34,3 horas en pacientes con insuficiencia renal terminal®.

En consecuencia, la AEMPS desea remarcar a los profesionales sanitarios los siguientes aspectos
respecto a la aparicién de FSN asociada a la administracién de os contraste para RM a base gadolinio:

- Se han presentado casos de FSN asociados a cste tipo de contrastes, fundamentalmente los que
contienen gadodiamida, aunque algunos casos se han notificado en relacién con otros quelatos

de gadolinio.

- Por estos motivos, no se deben usar contrastes con gadodiamida en pacientes con insuficiencia
renal grave y en aquellos que han recibido o van a recibir un transplante hepético. Su
administracién en nifios menores de un afio de edad debe de hacerse después de una cuidadosa

valoracion,

- Para los demés contrastes para RM con gadolinio, deben extremarse la precauciones para la
administracién en pacientes con insuficiencia renal grave, solo deben administrase después de
una cnidadosa valoracién del balance beneficio-riesgo para cada paciente individual.

- Dado que puede ser dificil que ¢! paciente tenga acceso al prospecto de este tipo de productos, los
profesionales sanitarios deberfan informar a los paclentes, en particnlar a aquellos con
insuficiencia renal, sobre las precauciones y posibles reacciones adversas, contenidas en el

prospecto del producte que se les vaya a administrar (prespecto de Omniscan®), los cuales se
pueden obtener en la pagina web de la AEMPS o a través del laboratorio comercializador.
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Se puede consultar informacion més detallada en:
el Informe Piblico de Evaluaci6n aprobado por ¢l PhVWP, asf como en un Documento _de

preguntas v respuestas, disponibles en la pagina web de la Agencia de Medicamentos Britanica’.
- phgina web de la Sociedad Buropea de Radiologia Urogenital ( www.esur.org )
- Pégina web del Centro Internacional para la Investigacién de la Dermopatfa Fibrosante Nefrogénica

( wwyv.icnfdr.org )
La AEMPS a wavés de su participacién en PAVWP y de forma coordinada con ofras Agencias

Reguladoras seguird analizando la nueva informacién que aparezca a este respecto, en el caso de que se
adopten nuevas medidas o que nuevos datos asf lo aconsejen, la AEMPS informar4 puntualmente a los

profesionales sanitarios.

Finalmente se recuerda la importancia de notificar todas las sospechas de reacciones adversas al Centro
Autonémico de Farmacovigilancia correspondiente
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