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Hintergrund

Gadoliniumhaltige Kontrastmittel (Gd-
KM) fir die Magnetresonanztomogra-
phie (MRT) werden erstmals 1984 be-
schrieben [1] und seither zunehmend
in der klinischen Routine eingesetzt.
Sie sind zentraler Bestandteil der meis-
ten Herzuntersuchungen mit der MRT
(Herz-MRT). Gd-KM sind aufleror-
dentlich gut vertrédglich, verursachen
nur in seltenen Fillen (<0,2%) (pseu-
do)allergische Reaktionen und sind nicht
nierenschidigend [2]. Allerdings gibt es
2 Beobachtungen im Zusammenhang
mit der Gabe von Gd-KM, die eine
Abwigung des Nutzens und des Risikos
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Zerebrale

Gadoliniumablagerungen bei der
Magnetresonanztomographie

des Herzens

Stellungnahme der Deutschen
Gesellschaft fiir Kardiologie - Herz- und

Kreislaufforschung

fur die Kontrastmittelgabe erforderlich

machen.

1. die nephrogene systemische Fibrose
(NSF) und

2. die Ablagerung von Gadolinium in
bestimmten Hirnbereichen.

Wihrend NSF durch die Nutzung hoch-
stabiler (z. B. makrozyklischer) Gadolini-
umchelate und geringer Dosen insbeson-
derebei Patienten mithohergradiger Nie-
reninsuffizienz nahezu nicht mehr auf-
tritt [3], sind Gadoliniumablagerungen
im Hirn bisher weniger untersucht. Die-
se Stellungnahme der Fachgesellschaf-
ten zur Gabe von Gd-KM bei Untersu-
chungen des Herzens fasst den derzeiti-
gen Sachstand zusammen und stellt eine
Handlungsempfehlung zur Verfiigung.

Gadoliniumablagerungen im
Hirn

Gd-KM werden in Chelaten verabreicht,
die das (toxische) Gadolinium (Gd) in
einer stabilen Form einbinden, sodass
es unverandert ausgeschieden werden
kann. Schon in frithen Studien wurde ge-
zeigt, dass ein minimaler Anteil (ca. 1 %)
von Gd im Korper zuriickbleibt. Die ge-
naue Lokalisation und Form ist jedoch
weitgehend unbekannt, eine Anreiche-
rung in den Knochen wurde berichtet
(4, 5].

Eine Anreicherung im Gehirn sollte
bei intakter Chelatstruktur und Blut-
Hirn-Schranke wegen der Grofle des
Chelats eigentlich ausgeschlossen sein.
Bei Patienten mit Hirntumoren oder
multipler Sklerose ist die Blut-Hirn-

Der Kardiologe 6 - 2016 | 371


http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1007/s12181-016-0092-2&domain=pdf

‘ Empfehlungen und Stellungnahmen

Tab.1 Gadoliniumbasierte Kontrastmittel

Generischer Name Handelsname
Gadodiamid Omniscan®
Gadoversetamid Optimark®
Gadopentetat Dimeglumin ~ Magnevist®
Gadobenat Dimeglumin MultiHance®

Gadoxetat Disodium

Eovist®/Primovist®

Struktur

Linear nichtionisch
Linear nichtionisch
Linear ionisch
Linear ionisch

Linear ionisch

Gadoterat Meglumin Dotarem® Makrozyklisch ionisch
Gadobutrol Gadavist/Gadovist® Makrozyklisch nichtionisch
Gadoteridol ProHance® Makrozyklisch nichtionisch

Schranke nicht mehr intakt, was die
Nutzung von Gd-KM zur Darstellung
der Lisionen erlaubt. Insbesondere bei
diesen Patientengruppen wurde nun be-
richtet, dass bei einigen Patienten nach
repetitiver Gd-KM-Gabe zur Verlaufs-
kontrolle eine Signalintensititszunahme
im Hirn, insbesondere im Nucleus den-
tatus, Globus pallidus und im Pons
beobachtet werden kann [6]. Dies ent-
spricht dem Ergebnis von Tierversuchen
[7, 8], in denen auch ein Ubergang von
Gd in den Liquor gezeigt werden konnte
[9]. Auch in humanen Autopsien konnte
Gd im Gehirn nachgewiesen werden
[10-12].

Dabeischeinen mehrere Faktoren eine
Rolle zu spielen, auch wenn diese Er-
gebnisse noch zum Teil als vorldufig zu
werten sind:
== Ablagerungen konnen auch bei

normaler Nierenfunktion beobachtet

werden [10, 13].
== Patienten mit multipler Sklerose

zeigen einen stirkeren Signalanstieg

im Gehirn als Patienten mit Tumoren.
= Gd-KM auf linearer Chelatbasis

zeigen einen signifikanten Signal-

anstieg. Dieser ist fiir Gd-KM auf
makrozyklischer Chelatbasis bislang
nicht eindeutig nachgewiesen, son-
dern wurde im Gegenteil in ersten
systematischen Untersuchungen

ausgeschlossen [7, 8, 14, 15].
== Bei Gd-KM auf linearer Basis wird

das Gd schneller und héufiger frei-

gesetzt als bei makrozyklischen

Chelaten (B Tab. 1). Allerdings kann

im Tierversuch auch bei grofien

Dosen jenseits der klinisch eingesetz-

ten Konzentration makrozyklischer

Kontrastmittel Gd im Gehirn nach-

gewiesen werden. Unklar ist bisher
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auch, in welcher Form das Gd im
Hirngewebe vorliegt.

== Alle zerebralen Regionen konnen
betroffen sein.

== Es scheint eine lineare Beziehung
zwischen der Anzahl der Kon-
trastmittelapplikationen und der
Signalanreicherung zu geben [6, 11].

Die Kontrastmittelablagerungen sind
bisher mit keiner Schidigung oder
nachteiligen Auswirkung auf die Ge-
sundheit verkniipft. Es wurden auch
bislang in keinem Fall Anzeichen oder
Symptome einer Gesundheitsschadi-
gung beobachtet, sodass derzeit die
MRT mit Kontrastmittel weiterhin als
fur die Patienten sicher einzustufen ist.
Deshalb wurde auch von der Food and
Drug Administration (FDA) keine Ver-
anderung der Packungsbeilagen bei den
verschiedenen Gd-Kontrastmitteln vor-
genommen, sondern es wurden zunéchst
Forschungsgruppen eingerichtet, die das
Phinomen und die mdglichen patho-
physiologischen Konsequenzen naher
untersuchen sollen.

Empfehlungen

Aufgrund dieser Daten geben die Fach-
gesellschaften folgende Handlungsemp-
fehlungen:

1. Die vorliegenden Daten stellen die
klinische Anwendung der MR-
Methode fiir etablierte Indikationen,
wie z. B. die myokardiale Ischamie-
oder Kardiomyopathiediagnostik,
nicht infrage.

2. Grundsitzlich ist die Kontrastmit-
telgabe nach wie vor immer erst
nach einer Nutzen-Risiko-Analyse
durchzufiihren.

3. Grundsitzlich sollten immer mog-
lichst niedrige Dosen gadoliniumhal-
tiger Kontrastmittel gegeben werden
(»»as low as reasonable achievable®).
Es miissen weiterhin die Menge,
Art und Dosis des verwendeten Gd-
Kontrastmittels genauestens doku-
mentiert werden.

4. Insbesondere bei jiingeren Patienten,
Patienten mit moglichweise gestorter
Blut-Hirn-Schranke (Hirntumor,
multiple Sklerose, Diabetes [16])
und Patienten, bei denen vorherseh-
bar mehrere kontrastmittelgestitzte
MRT-Untersuchungen zur Verlaufs-
kontrolle durchgefiihrt werden, soll-
ten moglichst stabile Kontrastmittel
genutzt werden.

5. Die Gabe moglichst geringer und
moglichst stabiler Kontrastmittel fiir
Forschungszwecke in wissenschaft-
lich begriindeten Protokollen ist nach
ausdriicklicher Information tiber die
Maoglichkeit von Gadoliniumabla-
gerungen in Organen nach wie vor
vertretbar.
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Kein Uberlebensvorteil durch
frische Erythrozyten

Moderne Konservierungsmethoden haben
die Haltbarkeit von Blutkonserven deutlich
verldngert. Die meisten Blutbanken geben
ihre Produkte bis zum 42. Tag nach der
Blutspende ab. Viele Kliniker misstrauen
alteren Blutkonserven, obwohl bereits ein
Dutzend randomisierter klinischer Studien,
darunter auch eine im Januar veréffent-
lichte Metastudie, zu dem Ergebnis kam,
dass sie mit keinen Nachteilen fiir die Pati-
enten verbunden sind. So auch die groBe
Studie INFORM (,Informing Fresh versus
Old Red Cell Management”), die zwischen
April 2012 und Oktober 2015 an sieben
Krankenhdusern in Kanada, den USA, Aus-
tralien und Israel durchgefiihrt wurde. Die
Blutbanken der Kliniken wiesen nach dem
Losverfahren den Patienten jeweils die fri-
scheste oder die dlteste (zur Blutgruppe
passende) Konserve zu, die sie gerade im
Lager hatten. Das Alter der Konserven be-
trug in den beiden Gruppen 13,0 und 23,6
Tage. Primarer Endpunkt war ein Todesfall
in der Klinik.

Von den Patienten, die die frischesten Blut-
konserven erhalten hatten, starben 9,1%
in der Klinik. Von den Empfangern der &l-
testen Konserven starben 8,7%. Dies ergibt
sogar ein tendenziell erhdhtes Sterberisiko
bei den Empfangern frischer Konserven
(Odds Ratio 1,05, 95%-Konfidenzinter-
vall 0,95-1,16) . Selbst unter der ungiins-
tigsten Annahme waére das Sterberisiko bei
Verwendung élterer Konserven nur leicht
erhoht. Diese Daten betreffen nur die Blut-
gruppen A und 0. Die Studienleitung hatte
die Analyse auf diese Blutgruppen be-
schrankt, weil die Blutgruppen ABund B zu
selten waren, um ein signifikantes Ergeb-
nis zu erwarten. In einer zweiten Analyse
wurden dann alle 24.736 Konserven be-
ricksichtigt. Am Ergebnis dnderte dies
nichts. Das Sterberisiko war erneut unter
Verwendung der frischen Blutkonserven
leicht, aber nicht-signifikant erhoht (9,1 vs.
8,8%; OR 1,04; 0,95-1,14).

Quelle: Deutsches Arzteblatt
basierend auf: New England Journal

of Medicine (2016) doi:
10.1056/NEJMoa1609014
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