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ARTICULO ORIGINAL
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Resumen

Introduccién: La Nefropatia Inducida por Contraste (NIC) es una complicacion causada por la adminis-
tracion intravenosa de medios de contrastes para estudios imagenoldgicos, lo cual incrementa la morbi-
mortalidad y costos hospitalarios. La incidencia oscila el 2% en personas sin factores de riesgo, pu-
diendo llegar hasta el 25 a 50% cuando se asocian factores predisponentes. El objetivo de este
estudio fue evaluar el desarrollo de NIC en pacientes oncol6gicos y no oncoldgicos hospitalizados, sus
caracte- risticas clinicas, prevalencia, factores asociados y aplicacién de una escala de riesgo pre
exposicion.

Metodologia: Se realizé un estudio de casos y controles en los Hospitales “Abel Gilbert Ponton” y el
Instituto Oncoldgico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo” - Guayaquil en el periodo Abril a Septiembre del
2020. La muestra fue no probabilistica, de pacientes con y sin diagnéstico oncolégico. En ambos
grupos se requirié una tomografia contrastada. Se registr6 edad, sexo, tipo de cancer, presencia de
Diabetes Tipo 2 (DMT2), Hipertension arterial, creatinina basal y a las 48 horas. Se us6 una escala de
preexposi- cién para NIC. Se compara las prevalencias con Chi2, y las asociaciones con Odds Ratio.

Resultados: Fueron 100 casos y 100 controles. La prevalencia de NIC fue 28% en no oncoldgicos y
22% en oncoldgicos (P=0.33), el factor de riesgo asociado fue la Diabetes Mellitus tipo 2 (OR 2.19
[1C95% 1.0007 — 4.808; P=0.0498). El valor de creatinina previa no tuvo efecto sobre el desenlace de
nefropatia. La distribucion de categorias pre exposicion no mostro diferencias significativas entre los
pacientes que desarrollaron NIC en relacion con los que no desarrollaron (P=0.063).

Conclusion: El desarrollo de NIC no se ve influenciado por edad, sexo, paciente e HTA, pero si se ve
asociado a la presencia de DM2. La estratificacion de riesgo pre exposicion no fue de utilidad en este
caso, su distribucion fue similar en pacientes con o sin NIC.
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Abstract

Introduction: Contrast Induced Nephropathy (CIN) is a complication caused by intravenous administra-
tion of contrast media for imaging studies, which increases morbidity and mortality and hospital costs.
The incidence ranges from 2% in people without risk factors, and can reach up to 25 to 50% when pre-
disposing factors are associated. The objective of this study was to evaluate the development of CIN
in hospitalized cancer and non-cancer patients, their clinical characteristics, prevalence, associated
fac- tors, and the application of a pre-exposure risk scale.

Methodology: A case-control study was carried out at the “Abel Gilbert Ponton” Hospitals and the “Dr.
Juan Tanca Marengo ”- Guayaquil in the period April to September 2020. The sample was non-probabil-
istic, of patients with and without oncological diagnosis. Contrast tomography was required in both
groups. Age, sex, type of cancer, presence of Type 2 Diabetes (T2DM), arterial hypertension,
creatinine at baseline and at 48 hours were recorded. A pre-exposure scale for CIN was used. The
prevalences are compared with Chi2, and the associations with Odds Ratio.

Results: There were 100 cases and 100 controls. The prevalence of CIN was 28% in non-cancer patients
and 22% in oncological patients (P = 0.33). The associated risk factor was Type 2 Diabetes Mellitus

(OR

2.19[95% CI 1.0007 -4.808; P = 0.0498). The previous creatinine value had no effect on the outcome of
nephropathy. The distribution of pre-exposure categories did not show significant differences
betweenthe patients who developed CIN in relation to those who did not develop (P = 0.063).

Conclusion: The development of CIN is not influenced by age, sex, patient and hypertension, but is
asso- ciated with the presence of DM2. Pre-exposure risk stratification was not useful in this case, its
distribu- tion was similar in patients with or without CIN.

Keywords:
MESH: Contrast media; Creatinine; Nephropathy; Tomography; Risk factors.
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Introduccion

La Nefropatia inducida por contraste (NIC) se la define como el deterioro agudo de la funcién
renal, teniendo como antecedente previo la administracién intravascular de medios de con-
traste, sin que haya alguna otra condicién que explique ese cambio. Para su diagnoéstico exis-
ten algunos criterios propuestos, como los de la KDIGO 2012 sugieren el diagnéstico de NIC
cuando hay elevacién de la creatinina sérica mayor o igual a 0.5 mg/dl por encima del valor
inicial o un incremento de la creatinina sérica mayor del 25%, en las 48 horas siguientes a la
administracién del medio de contraste [1].
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La incidencia varia entre el 1y 2% en la poblacion en general con funciéon renal conservada
y se eleva hasta el 50% cuando existen factores de riesgo que potencializan su aparicién [2].

Los estudios tomograficos con medio de contraste se usan para una mejor visualizacién de
estructuras siendo una herramienta fundamental como método diagndstico complementario
y en el caso de pacientes oncolégicos para estadificacion de su cancer y seguimiento en su
evolucion. Los medios de contraste son sustancias con diferente ionicidad, osmolaridad y
viscosidad; se excretan principalmente por el rifién, y es a este nivel en donde se generan los
mecanismos de lesibn como hipoxia medular y citotoxicidad que desencadenan la necrosis
tubular aguda, parte critica para el posible desarrollo de NIC. En la actualidad se prefieren los
contrastes hipoosmolares e isoosmolares para disminuir el riesgo de nefropatia principal-
mente en paciente con riesgo inminente de desarrollarla. Se ha planteado que la administra-
cioén de contraste yodado en pacientes con cancer no se asocia con un aumento de los resul-
tados renales, teniendo asociacion con edad avanzada, sexo masculino y presencia de hiper-
tension arterial [3]. Se planted el objetivo de evaluar el desarrollo de NIC en pacientes oncolé-
gicos y no oncoldgicos hospitalizados, sus caracteristicas clinicas, prevalencia, factores aso-
ciados y usando una escala de riesgo pre exposicion.

Materiales y métodos

Disefio del estudio
El presente estudio es de casos y controles.

Area de estudio

El estudio se realizé en el servicio de hospitalizaciéon del Instituto Oncolégico Nacional “Dr.
Juan Tanca Marengo”, Hospital de Solca Guayaquil y el servicio de Medicina Interna del Hos-
pital de Especialidades “Abel Gilbert Ponton” del Ministerio de Salud de Guayaquil-Ecuador. El
pe- riodo de estudio fue del 1ro de Abril del 2020 hasta el 30 de Septiembre del 2020.

Universo y muestra

El universo fue conformado por todos los pacientes registrados en la institucion. El célculo
del tamafio muestral fue no probabilistico, tipo censo, en donde se incluyeron todos los casos
incidentes en el periodo de estudio que cumplieron los criterios de ingreso.

Participantes
Se incluyeron casos de pacientes hospitalizados de edad mayor o igual a 18 afios. En el grupo
de casos se incluyeron pacientes con un diagnéstico oncolégico establecido, el grupo control
pacientes sin un diagndstico oncoldgico. En ambos grupos los pacientes necesitaron reali-
zarse una tomografia con contraste intravenoso contando previamente con valores de crea-
tinina basal y se realizaron un control 48 horas posterior al procedimiento.

Se excluyeron del estudio pacientes con Enfermedad Renal Crénica o en dialisis, recep-
tores de trasplante de rifion, patologia obstructiva post-renal, con diagnéstico de sepsis, pa-
cientes con uso de medicacion nefrotéxica (AINE, metformina, aminoglucésidos, platino
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como quimioterapia), o en quienes se les realizd procedimiento de cardiologia intervencio-
nista. Se excluyeron casos o controles con registros incompletos para el andlisis.

Variables

Las variables fueron edad, sexo. Tipo de cancer en el grupo de casos. Presencia de Diabetes
Tipo 2, Hipertension arterial. Se usé la escala de posibilidad preexposicion, desarrollado por
Maioli, et al [4]. (tabla 1). Se presenta la prevalencia de NIC en ambos grupos.

Tabla 1. Probabilidad de NIC preexposicion a MC

Factores de riesgo preprocedimient o Puntaje
Exposicion previa a MC en dltimas 72 h 3
Fraccion de eyeccion ventricular < 45% 2
Crs pre-procedimiento > Crs de base 2
Crs de base > 1,5 mg/dI 2
Diabetes mellitus 2
Aclaramiento de creatinina (TFGe) < 44 ml 7 min 2
Edad > 73 afios 1
dCrs creatinina sérica; MC: medio de contraste; NIC: nefropatia inducida por medios de contraste; TFGe: tasa
e
filtracion glomerular estimada. Puntaje 0-3 riesgo bajo (1.1%), 4-6 riesgo moderado (7.5%), 7-8 riesgo alto
(22.3%),

>9 riesgo muy alto (52.1%).

Procedimientos, técnicas e instrumentos.

Los datos fueron recogidos de la historia clinica en un formulario disefiado exclusivamente
para tal propésito. Se usé el sistema electrénico institucional para la pesquisa de casos y
controles usando los pedidos de imagen en donde se requiera el uso de contraste intravenoso

Evitacién de sesgos

Para garantizar la confiabilidad de la informacién los investigadores fueron entrenados sobre
la recoleccion de los datos. Se us6é una lista de doble chequeo para incluir los casos, el registro
interno del servicio de hospitalizacién del area de medicina interna, del area de oncologia y del
area de imagenologia y su revisién en el expediente clinico electrénico institucional. Los datos
fueron validados y curados por el investigador principal.

Analisis estadistico

Recopilada la informacion en una hoja electrénica Excel, se ingres6 en una matriz de datos
del software MedCalc® (MedCalc Software Ltd, Ostende, Bélgica). Se utiliz6 estadistica des-
criptiva en base a frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas y para las cuantita-
tivas medidas de tendencia central. Los porcentajes se presentan con intervalo de confianza
para una proporcion. Se compara las prevalencias con Chi?, y la asociacién de presenta con
Odds Ratio con intervalo de confianza del 95%.
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Resultados
En el estudio se incluyeron 100 casos y 100 controles.

Caracterizaciéon demogréfica

La edad media de los pacientes no oncolégicos fue de 63 y 56 afios para los oncolégicos. En
cuanto al sexo el 63% fueron hombres no oncoldgicos y 58% de mujeres con cancer. En
cuanto al valor de creatinina basal en los dos casos se encontraron dentro de rangos norma-
les al igual que el clearance de creatinina mayor de 60ml/min. La HTA fue el APP con mayor
porcentaje en ambos grupos estudiados. Las causas de ingreso a hospitalizacion en el grupo
de pacientes no oncolégicos fueron de causas digestivas con el 38% y la patologia oncol6gica
se trataron de neoplasias sélidas con el 66%. Finalmente, en cuanto a las areas estudiadas
con imagenes contrastadas en los pacientes no oncoldgicos con el 39% respectivamente fue-
ron cabeza, cuello y térax; mientras que en los oncolégicos las imagenes fueron en mas de
una region con el 38%. Vea la tabla 2.

Tabla 2. Caracterizacién demogréafica para la muestra estudiada.
No oncoldgicos Oncologicos

n=100 n=100 P
Edad en afios (Me - IQR) 63 (55 - 69) 56 (43 - 63) 0.0001
Sexo (% n) Q@ 37% (37/100) @ 58% (58/100) 0.0030
J 63% (63/100) J 42% (42/100)
Cr basal mg/dL (Me —IQR) 0.95 (0.76 — 1.10) 0.67 (0.55 — 0.85) 0.0001
CICr ml/min 80 (60.95 — 105.85) 115.85 (86.25 — 146.05) < 0.0001
APP DM2 29% (29/100) DM2 9% (9/100) 0.0003
HTA 70% (70/100) HTA 24% (24/100) < 0.0001

Cardiovascular: 6% (6/100)

Respiratoria: 9% (9/100 .
Patologias (% n) Metgbélica: 17% 517/10)0) EZ;:(I)II%;CGS? :;)6/(:;3200)

Neurolégica: 30% (30/100)

Digestiva: 38% (38/100)

Cabezalcuello: 39% (39/100) | Cabezay cuello: 16% (16/100) 0.0019

Térax: 39% (39/100) Térax: 19% (19/100) 0.0086
Regi6n imagen (% n) Abdomen/pelvis: 9% (9/100) : Abdomen/pelvis: 26% (26/100) 0.0041

Otras: 8% (8/100) Otras: 1% (1/100) 0.0196

>1 regién: 5% (5/100) >1 region: 38% (38/100) < 0.0001

APP: Antecedentes patoldgicos personales. DM”: Diabetes Mellitus tipo 2. HTA: Hipertension arterial. Cr: Creati-

nina.Me: Media, IQR: intercuartil

Prevalencia de nefropatia inducida por contraste

La prevalencia de nefropatia inducida por contraste fue igual en pacientes no oncoldgicos
respecto a los oncoldgicos, la diferencia no llegé a ser significativa (28% vs 22%; P=0.3284).
(Vea la figura 1). El clearance de creatinina (CICr) a las 48 horas de la exposicion al medio de
contraste se encontré significativamente mayor en los pacientes que no desarrollaron NIC
(98.95 vs 74,35 ml/min/1.73 m2SC; P= 0.0001) (Vea la figura 2). ElI CICr basal fue significati-
vamente mayor en los pacientes que a posterior desarrollé6 NIC (111.55 vs 88.05 ml/min/1.73
m2SC; P=0.0028), mismo hallazgo que se encontré al examinar pacientes no oncoldgicos
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(105.90 vs 71.60 ml/min/1.73 m?SC; P <0.0001). No se encontré esta diferencia en los pa-

cientes oncolégicos (115.85 vs 116.5 ml/min/1.73 m2SC; P=0.2244).
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Figura 1 Prevalencia de NIC segun el tipo de paciente.
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Figura 2. Clearance de Creatinina (CICr) a las 48 horas segun presencia o ausencia de NIC.
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La frecuencia de Diabetes Mellitus tipo 2 fue mayor en los pacientes que desarrollaron NIC
respecto a los que no, sin embargo, la diferencia no llegd a ser significativa (36,8% vs 22,2%;
P=0.0617) (Figura 3). Asimismo, HTA fue discretamente mas frecuente en los pacientes que
evolucionaron a NIC respecto a los que no, sin que esta diferencia sea significativa (50% vs
46%; P=0.6244).

DM2
H No
O Si

% de pacientes
o
S
]

No Si
NIC

Figura 3. Frecuencia de DM2 segun presencia o no de NIC.

Riesgo pre-exposicion
En la Tabla 3 y Figura 4 se muestra la distribucién de los pacientes en las categorias de riesgo
pre exposicion con la escala de Maioli, no mostré diferencias significativas entre los pacientes

gue desarrollaron NIC en relacién los que no desarrollaron (P=0.0631).

Tabla 3. Riesgo pre exposiciéon seguin presencia o ausencia de NIC

Ries go pre exposicion (M aioli)

NIC Bajo Moderado Alto
No 134 15 (10.0%) 1 150
(89.3%) (0.7%) (75.0%)
Sl 43 (86.0%) 7 (14.0%) 0 (0%) 50 (25.0%)
Total 177 22 (11.0%) 1 200
(88.5%) (0.5%)
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Figura 4. Distribucién de riesgo pre exposicion segdn presencia o no de NIC.

Analisis de asociacién

Se analiz6 mediante regresion logistica el efecto Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), HTA vy el
clearance de creatinina (CICr), sobre la probabilidad de desarrollar NIC. EI modelo de
regresion fue estadisticamente significativo (P=0.0010), clasificando correctamente el 78% de
los ca- sos. CICr basal tiene un casi nulo efecto sobre el desenlace NIC (P=0.0016;
OR=1.0115; IC95% 1.0044 — 1.0188), mientras que la presencia de DM2 representa 2.19 mas
probabilidades de desarrollar NIC (P=0.0498; OR=2.19; IC95% 1.0007 — 4.8081). La HTA no
aportd significancia al modelo y fue eliminada por el método de entrada de variables
(stepwise).

Discusion

El presente estudio se realiz6 para evaluar el desarrollo de la Nefropatia Inducida por Con-
traste (NIC) en dos grupos poblacionales, en pacientes oncoldgicos y en pacientes no onco-
I6gicos del Hospital Solca y Hospital Guayaquil respectivamente en el periodo de abril a sep-
tiembre de 2020.

La nefropatia inducida por contraste (NIC) es una complicacién asociada a procedimien-
tos que usan los métodos radiolégicos para diagndstico y/o tratamiento, especialmente aque-
llos de cardiologia intervencionista. El uso de los medios de contraste intravenoso en
estudios
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de imagen es de suma importancia convirtiéndose en el apoyo de métodos radiolégicos como
es el caso de la tomografia computarizada como método de evaluacién y diagndstico en el
ambito hospitalario; es de uso cada vez més frecuente y con ello esta el riesgo inherente de
complicaciones como la nefrotoxicidad por medios de contraste.

El presente trabajo demuestra que la prevalencia de NIC no es infrecuente, se presentd
en el 28% de los pacientes no oncolégicos y en el 22% de pacientes oncoldgicos; sin
embargo en estudios como en el de Hinson et al. [5] de tipo retrospectivo, la probabilidad de
desarrollar NIC fue del 6.8% en pacientes que se sometieron a tomografia con medio de
contraste intra- venoso. En una revision sistemética y metandlisis sobre la frecuencia de lesién
renal aguda luego de la administracion de medios de contraste intravenosos realizada por
Mc Donald et al. [6] describen una incidencia de NIC del 6.4% en el grupo que recibieron el
medio de con- traste.

Entre los factores de riesgo para el desarrollo de NIC encontrados en la investigacion
estd el antecedente de diabetes mellitus e hipertension arterial; es asi que hasta el 36.8%
de los que desarrollaron la nefropatia fueron diabéticos y el 50% hipertensos;
determinandose que la presencia de DM2 representa 2.19 veces mas probabilidades de
desarrollar NIC (P=0.0498; OR 2.19; IC95% 1.0007-4.808). Datos que se correlacionan con
el estudio de Mitchell et al. [7] de la poblacion que llegé a desarrollar NIC el 41% fueron
diabéticos. En el estudio de Hinson et al. [5] el 19% de la poblacién eran diabéticos y el 42%
hipertensos como antecedente clinico con 1.2 veces el riesgo de llegar a desarrollar NIC. En
este contexto en el 2018 el Cole- gio Americano de Radiologia [8] considera que la diabetes
e hipertension incrementan el riesgo de lesién renal aguda post-contraste, recomendando
realizar una creatinina basal pre- via administracion del medio de contraste.

La publicacién reciente de Davenport et al. [8] menciona que el principal factor de riesgo
encontrado en laNIC es latasa de filtrado glomerular disminuida; asi con TFG
<30ml/min/1.73 m? la incidencia de nefropatia puede llegar hasta un 30%. A diferencia de
esta aseveracion en el presente estudio el clearance de creatinina fue superior a
60ml/min/1.73 m2 en los dos grupos de poblacién (oncolégicos y no oncoldgicos), teniendo
casi nulo efecto sobre el desen- lace NIC (P=0.0016; OR 1.0115; IC95% 1.0044 —1.0188), ya
gue en los servicios de Radiologiala mayoria de los estudios de imagen se realizaron con un
valor de creatinina sérica en para-metros normales o cercanos a la normalidad; por lo tanto
no fue un factor de riesgo principal.

Sin embargo a las 48 horas de la administracién del medio de contraste intravenoso en
los pacientes que desarrollaron NIC hubo descenso del clearance de creatinina con una media
de 74.35ml/min en comparacion del grupo que no la desarrolld6 (Me 98.95ml/min,
P<0.0001) a diferencia del estudio de Mitchell et al. [7] en donde el 9% de los pacientes
desarrollaron una falla renal severa; mientras que en el estudio de Hinson [5] el medio de
contraste intravenoso administrado no se asocié con una mayor frecuencia de nefropatia
aguda.

Se analizé también el tipo de paciente (oncolégico / no oncolégico) sobre la probabilidad
de desarrollar NIC, sin llegar a tener poder estadistico (P=0.3975); comparable con el
estudio de Werner et al. [9] en donde se evalud el efecto de factores de riesgo adicionales en el
desa- rrollo de NIC en pacientes oncolégicos sometidos a estudios tomograficos indicando
gue es- tos factores no tienen ningun efecto significativo sobre la aparicion de la nefropatia y la
inci- dencia de NIC en pacientes oncolégicos sigue siendo muy baja. Al contrario Ng et al.
[10] en su estudio retrospectivo determina un riesgo absoluto del 0.3 a 2.3% segun el tipo de
cancer, concluyendo que los pacientes oncoldgicos hospitalizados tienen una mayor
probabilidad de
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desarrollar eventos agudos renales después de una tomografia con medio de contraste yo-
dado en comparacion con aquellos que no tienen céncer.

Como escala para determinar el riesgo de NIC previa a la administracion del medio de
contraste se usoé la propuesta por Maioli et al. [11, 12] no mostré diferencias significativas
entre los pacientes que a la final llegaron a desarrollar o no la NIC, hasta el momento no se ha
desarrollado un sistema de puntuacion especifico para prediccion de riesgo de NIC cuando
se va a realizar una tomografia con contraste intravenoso.

Conclusiones

El desarrollo de NIC no se ve influenciado por patologia oncolégica, edad, sexo y
antecedente de Hipertension Arterial, pero si se ve asociado a la presencia de Diabetes Mellitus
Tipo 2. La estratificacién de riesgo pre exposicion no fue de utilidad en el presente estudio, su
distribu- cién fue similar en pacientes con y sin NIC.
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DMT 2: diabetes mellitus tipo 2. HT A: Hipertensién arterial. NIC Nefropatia inducida por contraste.
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