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Opinnadytetyon tarkoituksena oli koota uusin tieto gadolinium-pohjaisista magneettitehosteaineista ja selvittaa nii-
den yhteys nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin. Tavoitteena on lisatd radiologian osaston henkilékunnan tieto-
utta magneettitehosteaineista ja niiden kayttdon liittyvistd riskeistd seka pyrkia parantamaan potilasturvallisuutta
magneettitutkimuksissa. Tyon tilaajana toimi Mikkelin keskussairaalan radiologian yksikka.

Opinnadytety® on kirjallisuuskatsaus, jonka aineisto kerdttiin terveysalan tietokannoista. Loydetysta aineistosta kay-
tettiin 44 julkaisua, jotka kaikki olivat englanninkielisid ja julkaistu vuonna 2006 tai sen jélkeen. Aineiston keskei-
sesta sisallosta koottiin taulukko, jonka avulla aineisto analysoitiin kayttamalld induktiivista sisallénanalyysia. Tau-
lukko on opinnadytety®n tuotos.

Opinndytetyon tuloksissa tuli ilmi, ettd gadolinium-pohjaisilla magneettitehosteaineilla ja nefrogeenisella systeemi-
selld fibroosilla on yhteys, mutta taudin varsinaista aiheuttajaa ja syntymekanismia ei kuitenkaan vield tunneta.
Merkittavin yhteinen tekija on, etta potilaalla on alentunut munuaistoiminta gadolinium-pohjaisen magneettitehos-
teaineen antohetkelld. Lisdksi erilaisten inflammatoristen tilojen, sairauksien ja ladkkeiden epadilldan lisdavan riski-
ryhmaan kuuluvien potilaiden riskid sairastua nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin. Taudin ennaltaehkaisy oike-
anlaisella gadolinium-pohjaisten magneettitehosteaineiden kaytolld on tdrkeda, koska parantavaa hoitokeinoa ei
vield ole.

Jatkotutkimusehdotuksena on, etta aihetta voisi tutkia uudelleen samalla tavalla esimerkiksi 5-10 vuoden kuluttua,
jolloin aihetta on tutkittu liséa ja saatu mahdollisesti uutta tietoa gadolinium-pohjaisista magneettitehosteaineista ja
nefrogeenisestd systeemisesta fibroosista.
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JOHDANTO

Magneettikuvantaminen on tutkimusmenetelmdna suhteellisen uusi. Suomessa magneettikuvanta-
minen aloitettiin vuonna 1984, jolloin otettiin kdyttdén ensimmadinen magneettikuvauslaite. Sateily-
turvakeskuksen mukaan Suomessa oli vuonna 2012 kaytdssa 117 kuvantamislaitetta ja magneetti-
tutkimuksia tehtiin 260 000 kappaletta. (Magneettitutkimus 2013.)

Gadolinium-pohjaisten magneettitehosteaineiden kaytté on yleista magneettikuvantamisessa, ja nii-
den tarkoitus on tehostaa kuvattavia kohteita elimistdssa. Magneettitehosteaineet ovat vaikutusme-
kanismeiltaan erilaisia verrattuna esimerkiksi perinteisiin jodipitoisiin réntgenvarjoaineisiin. (Brown ja
Semelka 2010, 205; Koskinen 2007.) Magneettitehosteaineita on aiemmin pidetty turvallisina kayt-
taa, mutta nykyisten tutkimustulosten perusteella voidaan todeta, etta myds magneettitehosteaineet
voivat aiheuttaa potilaille haittavaikutuksia. Naistéd vakavin on nefrogeeninen systeeminen fibroosi,
joka voi johtaa pahimmillaan kuolemaan. (de Souza Machado Igreja, Cowper, de Carvalho Mesquita,
Carvalho Costa 2012, 599-601; Morcos 2008.)

Tehosteaineista kuitenkin tiedetdan melko vahan tydyksikoissa, eika niista ole suomenkielista aineis-
toa juurikaan saatavilla. Talla opinnaytety6lld pyritdan tuomaan suomenkielistd tietoa gadolinium-
pohjaisista magneettitehosteaineista seka sen yhteydesta nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin.

Tiedon avulla pyritaan liséamaan potilasturvallisuutta.

Opinnaytety6 on kirjallisuuskatsaus gadolinium-pohjaisista magneettitehosteaineista ja niiden yhtey-
destd nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin. Tyon tilaajana ja yhteistydkumppanina toimii Mikkelin
keskussairaalan radiologian yksikkd. Opinndytetydn tarkoituksena on kirjallisuuskatsauksen avulla
kerata uusin tieto magneettitehosteaineista ja koota tutkimusaineistosta taulukko, joka toimii opin-
ndytetyon tuotoksena. Tyon tavoitteena on lisata radiologian osaston henkilékunnan tietoa magnet-
titehosteaineista ja niihin liittyvista riskeista ja nadin pyrkida parantamaan potilasturvallisuutta mag-

neettitutkimuksissa.

Aihe valittiin, koska se on ajankohtainen ja tarked potilasturvallisuuden kannalta. Opinndytety6n
hyddynnettavyytta on pyritty lisdéamaan kokoamalla keskeisin tieto magneettitehosteaineista mah-
kelijoiden perehdyttdmisessa. Tyon avulla halutaan lisété omaa ymmarrystdmme aiheesta ja edistaa

ammatillista kasvuamme.
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MAGNEETTIKUVANTAMISEN PERUSTEET

Magneettikuvantaminen on suhteellisen uusi kuvantamismenetelmd. Ydinmagneettisen resonanssi-
ilmion olemassaolon osoittivat amerikkalaiset professorit Felix Bloch ja Edward Purcell jo vuonna
1946. He saivat Nobelin palkinnon keksinndstdan vuonna 1952. Ensimmainen magneettikuva ihmi-
sesta julkaistiin 1970-luvun alussa, mutta vasta 1980-luvun lopussa magneettikuvaus yleistyi ja sitd
alettiin kayttaa kliinisesti. Suomessa magneettikuvantaminen aloitettiin vuonna 1984, jolloin otettiin
kdyttoon ensimmadinen magneettikuvauslaite. (Magneettitutkimus 2013; Mustajoki ja Kaukua 2008;
Suramo 1998, 57.)

Magneettikuvantamisen laitteisto

Magneettikuvauksella on monia etuja rontgenkuvaukseen verrattuna. Se ei perustu ionisoivaan sa-
teilyyn, eika potilaalle ndin ollen aiheudu sateilyrasitusta kuten rontgenkuvauksista. Lisaksi magneet-
tikuvauslaitteella on erinomainen pehmytkudosten erottelukyky ja sen avulla voidaan ndhda kudok-
sia, joita tavallisella rontgenkuvauksella ei saada nakyviin. Magneettikuvauksen avulla saadaan tark-
koja leikekuvia elimistdsta, ja erityisen hyvin se sopii keskushermoston, tuki- ja liikuntaelimistén se-
ka vatsan tutkimiseen. Magneettikuvantamisen avulla voidaan my6s kuvata verenkiertoa ilman te-
hosteaineen apua. (Magneettitutkimus 2013; Brown ja Semelka 2010, 205; Mustajoki ja Kaukua
2008.)

Magneettikuvantamisessa kaytetaan onttoa, putkimaista kuvauslaitetta (kuva 1), jossa on jatkuvasti
padlla oleva staattinen magneettikentta. Laite sisaltéa kolme gradienttikelaa, jotka muodostavat
kolme toisiinsa kohtisuoraa magneettikenttda. Niiden avulla magneettikentan voimakkuutta voidaan
paikallisesti vaihdella. (Jurvelin ja Nieminen 2005, 60-62.) Liséksi laitteistoon kuuluu tutkimuspéyta
ja erityisia radiotaajuuskeloja (RF-kelat), jotka laitetaan kuvattavan kohteen ymparille. Nama kelat
lahettdvat ja vastaanottavat radioaaltoja tutkittavasta kohteesta. (Kuva 2 ja Kuva 3.) (Mustajoki ja
Kaukua 2008.)



7 (65)

KUVA 1. Siemens Magnetom Avanto —magneettikuvauslaite ja tehosteaineruisku (Honkanen 2013-
09-06.)

KUVA 2. RF-kela paan alueen magneettikuvantamista varten (Honkanen 2013-09-06.)
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KUVA 3. RF-kela vartalon alueen magneettikuvantamista varten (Honkanen 2013-09-06.)

Magneettikuvauslaite tulee sijoittaa sille erityisesti rakennettuun tilaan, joka on magneetti- ja radio-
aaltosuojattu sdhkodjohtavalla metallisella hakkirakenteella eli Faradayn hakilld. Kuvaushuoneessa
magneettikenttd on hyvin voimakas, joten huoneeseen ei saa vieda sinne kuulumattomia esineita ja
laitteita, jotka voivat aiheuttaa vaaratilanteita magneettilaitteen vetdessa niitéd puoleensa. (Magneet-
titutkimus 2013; Mustajoki ja Kaukua 2008.)

Magneettikuvauksessa potilas asetetaan tutkimuspdydalle, joka kuljettaa potilaan kuvauslaitteeseen.
Potilaan tulee olla taysin liikkumatta kuvauksen ajan, jotta valtytdan liikeartefaktoilta. Liikeartefaktat
ovat potilaan liikkeestd kuvaan aiheutuvia hairiéita, joille magneettikuvantaminen on erityisen herk-
ka. Normaalisti magneettikuvauksen kesto vaihtelee kuvauskohteen mukaan noin 20—45 minuuttiin.
(Mustajoki ja Kaukua 2008; Faulkner 1995, 217.)

2.2 Magneettikuvan muodostaminen

Magneettikuvantaminen perustuu ydinmagneettiseen resonanssi-ilmiéén (NMR). Magneettikuvanta-
misessa hyddynnetadn vety-ytimid, joita on runsaasti vesipitoisessa ihmiskehossa. Vety-ytimelld on
magneettinen ominaisuus eli se muodostaa itse pienen magneettikentdn. (Jurvelin ja Nieminen
2005, 58; Westbrook ja Kaut 1998, 216; Schwartz 1995, 13-15.)

Ulkoisessa magneettikentdssa vety-ytimet pydrivat hyrrémaisesti (prekessioliike) ja kdantyvat mag-
neettikentdn (By) suuntaisesti, jolloin saavutetaan nettomagnetisaatio. (Kuva 4.) (Jurvelin ja Niemi-
nen 2005, 58; Westbrook ja Kaut 1998, 5; Schwartz 1995, 13-15.)
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B,
KUVA 4. a) vety-ytimia, b) vety-ytimia magneettikentassa (nettomagnetisaatio) (mukailtu Schwartz
1995, 18-19.)

Kuvanmuodostusta varten magneettikentdassa pyoriville vety-ytimille annetaan ulkoinen radiotaajui-
nen virityspulssi (RF-pulssi) niille ominaisella Larmor-taajuudella. (Kuva 5 a.). Vain Larmor-
taajuudella annettu pulssi kddntda nettomagnetisaation z-akselilta xy-tasoon eli tapahtuu virittymi-
nen. (Kuva 5 b.) Kun radiotaajuinen virityspulssi laitetaan pois pdalta, nettomagnetisaatio palautuu
alkuperaiseen tilaan z-akselille eli tapahtuu relaksoituminen. Relaksoituminen tapahtuu kahdella re-
laksaatiomekanismilla. Ensimmdinen on T1-relaksoituminen, jossa nettomagnetisaatio kdantyy xy-
tasolta takaisin z-akselille. (Kuva 5 c.) Toinen on T2-relaksoituminen, jossa samassa vaiheessa pyo6-
rivat vety-ytimet alkavat epavaiheistua. (Kuva 5 d.) T1- ja T2-relaksaatiot tapahtuvat samanaikaises-
ti. Nettomagnetisaation relaksoituessa takaisin alkuperdiseen tilaan, se luovuttaa virityspulssista
saadun energian FID-signaalina (Free induction decay), joka mahdollistaa kuvan muodostumisen.
(Jurvelin ja Nieminen 2005, 59-62; Schwartz 1995, 20-21.)

FID-signaali

€'-~ J,JJ

S T1

KUVA 5. Kuvasignaalin muodostuminen magneettikuvaa varten (mukailtu Schwartz 1995, 20-24.)

Magneettikuvan muodostamiseksi tarvitaan siis staattinen magneettikenttd ja radiotaajuuspulssit,
RF-kelat seka lisaksi gradienttikelat. Kun kuvattavasta kohteesta on kerétty riittavasti signaalia, eli
kuvainformaatiota, se muunnetaan valmiiksi kuvaksi matemaattisesti kaéanteiselld Fourier-
muunnoksella. (Jurvelin ja Nieminen 2005; 60-62 Schwartz 1995, 38.)
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Magneettikuva voidaan ottaa painottamalla joko T1- tai T2-relaksaatioaikaa. Painotus vaikuttaa sii-
hen milta kuva nayttad. T1-painotteisissa kuvissa neste on mustaa ja rasva kirkasta, kun taas T2-

painotteisissa neste on valkoista ja rasva mustaa. (Woodward 1995, 74-76; Freimarck 1995, 35.)
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MAGNEETTITEHOSTEAINEET

Magneettitehosteaineiden kayttd on yleistd magneettikuvantamisessa, ja niiden tarkoitus on tehos-
taa kuvattavia kohteita elimistdéssa. Magneettitehosteaineet ovat vaikutusmekanismeiltaan erilaisia
verrattuna esimerkiksi perinteisiin jodipitoisiin réntgenvarjoaineisiin. Magneettitehosteaineet muutta-
vat kudosten paikallisia magneettisia ominaisuuksia eli ne vaikuttavat relaksaatioaikoihin. Jos tehos-
teaine vaikuttaa T1-relaksaatioaikaan, se lisda signaalia T1-painotteisissa kuvissa. T2-
relaksaatioaikaan vaikuttavat tehosteaineet puolestaan aiheuttavat signaalikatoa T2-painotteisissa
kuvissa. Molemmat toimivat epasuorasti ja ndin ollen ne eivat koskaan ndy suoraan kuvassa toisin
kuin jodipitoiset varjoaineet. Magneettitehosteaineiden kaytolla on myos erilaisia etuja. Niiden pitoi-
suudet ja annokset ovat huomattavasti pienempid kuin jodipitoisissa varjoaineissa, minka vuoksi
haittavaikutuksia esiintyy vahemman. (Brown ja Semelka 2010, 205; Koskinen 2007.)

Magneettitehosteaineita on kahdenlaisia, ja ne jaetaan gadolinium-pohjaisiin sekd rautapohjaisiin
tehosteaineisiin. Niita kdaytetadn suonen- ja nivelensisdisesti seka suun kautta annettuna. Talla het-
kelld suurin osa ladketieteellisessd kaytdssa olevista magneettitehosteaineista ovat gadolinium-
pohjaisia. (Singer 2012, 2; Brown ja Semelka 2010, 206.)

Gadolinium-pohjaisten magneettitehosteaineiden ominaisuudet ja kayttokohteet

Gadolinium-pohjaiset magneettitehosteaineet, eli lyhyesti Gd-tehosteaineet, vaikuttavat paaasiassa
T1-relaksaatioaikaan (Brown ja Semelka 2010, 206). Gadolinium on maametallien lantanidiryhmaan
kuuluva alkuaine, joka on vapaana atomina myrkyllinen, mutta kelaattimuodossa tehosteaineena
sen toksisuus jda vahdiseksi. Kelaatit ovat suuria orgaanisia molekyyleja, jotka muodostavat vakaan
kompleksin vapaan gadolinium-ionin kanssa. (Perazella 2009, 461). Kelaatit, joihin vapaa gadolini-
um-ioni sidotaan, ovat makrosyklisid tai lineaarisia. Makrosyklisessa kelaattimuodossa gadolinium-
ioni on sidottu useilla sidoksilla rengasmaiseen kelaattimolekyyliin. Talléin vapaata gadoliniumia paa-
see irtoamaan vain, jos useat sidokset katkeavat yhtaaikaisesti. Lineaarisessa kelaattimuodossa ga-
dolinium-ioni ei ole rengasmaisen rakenteen suojaama, joten vapaata myrkyllistd gadoliniumia paa-
see irtoamaan kelaatista helpommin. (Kuva 6.) Varaukseltaan kelaatti voi olla ioninen tai ei-ioninen.
(de Souza Machado Igreja ym. 2012, 599-600; Reiter ym. 2012, 2.)

Gadodiamide Gadoteric acid
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KUVA 6. Kuva lineaarisen (Gadodiamide) ja makrosyklisen (Gadoteric acid) Gd-tehosteaineen kemi-
allisesta rakenteesta (Gadodiamide 2013; Dotarem 2013.)
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Gadoliniumilla on vety-ytimen tapaan magneettinen momentti. Gadolinium on myds paramagneetti-
nen aine eli, kun se laitetaan ulkoiseen magneettikenttdan, se suuntautuu magneettikentan mukaan
ja vahvistaa magneettikenttda paikallisesti. Paramagneettisen ominaisuuden vuoksi se tehostaa koh-
teita kuvissa. Gadolinium-pohjaista magneettitehosteainetta voidaan kayttda suonen- tai nivelen-
sisaisesti. (Suramo 1998, 62.)

Farmakokinetiikka on ldhes samankaltainen eri Gd-tehosteaineilla. Ne ovat vesiliukoisia ja jakautuvat
solun ulkoiseen tilaan, josta ne levidvat nopeasti verenkierron mukana kaikkialle elimistodn. Ne eivat
metaboloidu, vaan poistuvat elimistosté muuttumattomina munuaisten kautta. Poikkeuksena Gado-
xetate disodium -tehosteaine, joka poistuu elimistésta ulosteen ja virtsan mukana. Potilailla, joilla on
normaali munuaistoiminta, tehosteaineen puoliintumisaika on noin 1,5 tuntia. Talléin elimistdssa
olevasta tehosteaineesta on 24 tunnin kuluttua poistunut noin 90% tehosteaineesta. (Singer 2012,
3; Suramo 1998, 62.)

Talla hetkelld on kaytdssa yhdeksdn Gd-tehosteainetta, joiden kadytté on hyvéksytty Euroopassa (ga-
doversetamide, gadodiamide, gadopentetate dimeglumine, gadoterate meglumine, gadoxetate diso-
dium, gadofosveset trisodium, gadoteridol, gadobutrol ja gadobenate disodium) (Singer 2012, 2).
Taulukossa 1 on esitelty ndiden tehosteaineiden ominaisuudet, kayttétapa seka mita anatomisia

kohteita niilla kuvataan.

TAULUKKO 1. Gadolinium-pohjaisten magneettitehosteaineiden ominaisuudet ja kayttokohteet (Mu-
kailtu European Medicines Agency 2013; Fimea 2013a; Gadolinium DTPA - Compound Summary
2013; Fimea 2013b; Fimea 2012a; Fimea 2012b, Fimea 2012c; Fimea 2012d; Fimea 2011; Food and
Drug Administration 2010; Cheng 2008; Goyen 2008; Cheng 2007b; Cheng 2007a; Cheng 2007c;
Cheng 2007d; Herborn ym. 2007, 58.)

TEHOSTEAINE | OMINAISUUS KAYTTOTAPA KAYTTOKOHTEET
Gadoversetamide | Lineaarinen Suonensisaisesti Keskushermosto, maksa, selka-
Ei-ioninen ranka ja sitéd ymparéivat kudok-
set, epanormaali aivoverieste tai
aivojen verisuonisto
Gadodiamide Lineaarinen Suonensisaisesti Aivot, selkdranka, verisuonet,
Ei-ioninen elimistdn muut alueet
Gadopentetate Lineaarinen Suonensisaisesti Aivot, selkdranka, verisuonet,
dimeglumine Ioninen elimistdn muut alueet
Gadobenate di- Lineaarinen Suonensisadisesti Maksan fokaaliset leesiot, aivot,
sodium Ioninen selkaranka, verisuonet, rintojen
leesiot
Gadoxetate diso- | Lineaarinen Suonensisaisesti Maksan fokaaliset leesiot, sappi-
dium Ioninen rakko, sappitiehyet
Gadofosveset Lineaarinen Suonensisaisesti Verisuonet (MRA)
trisodium Toninen
Gadoteridol Makrosyklinen Suonensisaisesti Aivot, selkdydin, rinnan neoplas-
Ei-ioninen mat, koko keho
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Gadobutrol Makrosyklinen Suonensisaisesti Paa, selkdranka, maksan ja mu-
Ei-ioninen nuaisten leesiot, MRA, koko keho

Gadoterate meg- | Makrosyklinen Suonensisaisesti Aivot, koko keho

lumine Ioninen Nivelensisdisesti

3.1.1 Kaytto raskauden ja imetyksen aikana seka lapsilla

Gd-tehosteaineiden kaytolla ei ole tutkimusten mukaan todettu haittavaikutuksia sikiodn raskauden
aikana suositeltuja annoksia kdytettdessa. Vield ei kuitenkaan tiedeta kuinka tehosteaineet vaikutta-
vat sikioon, joten niiden kayttda ei suositella raskaana oleville. Aidille annettu tehosteaine voi kui-
tenkin kertya lapsiveteen ja on mahdollista, ettd gadoliniumia vapautuu kelaatista, jolloin lapsella tai
aidilla on riski sairastua nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin (NSF). Jos tehosteaineen kayttd on
valttdmatonta, tulisi valita turvallisimmaksi todettu tehosteaine ja kdytettdva sitd mahdollisimman
pieni annos. (ACR 2013, 94.)

Vain pieni osa didille annetusta Gd-tehosteaineannoksesta erittyy rintamaitoon. Imetettavan lapsen
saama tehosteaineannos rintamaidosta on huomattavasti pienempi kuin sallittu enimmaisannos sa-
manikaiselle lapselle. Vaikka lapsen saama annos on hyvin pieni, on haittavaikutusten mahdollisuus
olemassa. Taman hetkisen tutkimustiedon mukaan imettéminen on kuitenkin tehosteaineen annon
jalkeen turvallista didille ja lapselle. (ACR 2013, 98.)

Lapsille ei ole olemassa omia erityisia tehosteaineita, vaan heilld kdytetdén samoja tehosteaineita
kuin aikuisilla. Lasten tehosteaineannokset ovat kuitenkin paljon pienempia ja ruiskutusnopeus on
hitaampi. Haittavaikutuksia on todettu tehosteaineen annon jdlkeen, mutta ne ovat kuitenkin harvi-

naisia ja lievat oireet ovat yleisempia kuin vakavat. (ACR 2013, 51.)

3.1.2 Haittavaikutukset ja vasta-aiheet

Gd-tehosteaineita on pidetty aiemmin turvallisina, mutta viime aikoina niilld on havaittu olevan lievia
ja vakaviakin haittavaikutuksia. Yleisesti nama tehosteaineet ovat hyvin siedettyja ja akuutteja hait-
tavaikutuksia esiintyy niiden kaytdn yhteydessa erittdin harvoin. Haittavaikutusten riski on suurempi
potilailla, joilla on astma, allergioita tai aikaisempia reaktioita Gd-tehosteaineiden tai jodivarjoainei-
den kaytdn yhteydessa. (ACR 2013, 77; Singer 2012, 4.) Haittavaikutuksia esiintyy yleisimmin naisil-
la kuin miehilla. Eniten Gd-tehosteaineet aiheuttavat haittavaikutuksia vatsan alueen magneettiku-
vauksissa ja vahiten aivojen ja selkdytimen kuvauksissa. (Prince, Zhang, Zou, Staron ja Brill 2011,
140.)

Suurin osa Gd-tehosteaineiden aiheuttamista haittavaikutuksista ovat lievia. Tallaisia lievia haittavai-
kutuksia ovat kylman tai ldmmdn tunne injektioalueella, pahoinvointi, oksentelu, paansarky, huima-
us, kipu injektioalueella, kihelmdinti tai pistely, kutina ja makuaistin muutokset. Potilailla esiintyy

myds allergista reaktiota muistuttavia oireita, joita ovat ihottuma ja urtikaria. On my6s raportoitu
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tapauksia, joissa potilas on saanut astmakohtauksen tai anafylaktisen reaktion, mutta ne ovat erit-
tain harvinaisia. (ACR 2013, 77; Singer 2012, 4.)

Gd-tehosteaineiden kaytdn yhteydessa on todettu myds yksi erittdin vakava ja todella harvinainen
haittavaikutus, nefrogeeninen systeeminen fibroosi (NSF). Sairaus todettiin ensimmaisen kerran
vuonna 2000. Aluksi luultiin, etta sairaus vaikutti ainoastaan ihoon ja sita kutsuttiin nefrogeeniseksi
fibrotisoivaksi dermopatiaksi, mutta mydhemmin alettiin kayttdd nimitystd nefrogeeninen systeemi-
nen fibroosi, kun taudin huomattiin esiintyvan myos muualla elimistdssa. NSF eli munuaisperdinen
fibrosoiva ihosairaus on vakava ja hengenvaarallinen sairaus, joka aiheuttaa ihon kovettumista ja
paksuuntumista. Joillekin potilaille se voi aiheuttaa myds muun muassa keuhkojen, lihasten, pallean
ja sydamen fibroosia. Taudin seurauksena nivelten liikkuvuus heikkenee, joka johtaa potilaiden lii-
kuntakyvyn huononemiseen. Sairauden aiheuttamat ja kuolemaan johtavat muutokset tapahtuvat
kuitenkin sisdelimissa. (de Souza Machado Igreja ym. 2012, 598; Kribben 2009, 1621; Hartman,
Jeskanen ja Airola 2008.)

Vasta-aihe Gd-tehosteaineen kaytolle on, jos potilas on yliherkkd vaikuttavalle aineelle tai joillekin
apuaineille. Gadoversetamidea, gadodiamidea ja gadopentetate dimegluminea ei tule kayttaa, jos
potilaalla on vaikea munuaisen vajaatoiminta tai vasta tehty maksansiirto tai jos potilas on alle nel-
jan viikon ikainen. (European Medicines Agency 2013; Fimea 2013a; Fimea 2012a.) Lisaksi gadoxe-
tate disodium on vasta-aiheinen, jos potilaalla on korjaamaton hypokalemia ja gadoteridol alle kuu-
den kuukauden ikaisilla lapsilla. (Fimea 2012b; Fimea 2011.)

3.2 Rautaoksidi-pohjaiset magneettitehosteaineiden ominaisuudet ja kayttékohteet

Gd-tehosteaineiden liséksi on olemassa rautaoksidipohjaisia magneettitehosteaineita, jotka ovat su-
perparamagneettisia. Ne ovat tyypillisesti makromolekyyleja, jotka sisdltavat useita rauta-atomeja ja
niitd kutsutaan myods ferromagneettisiksi tehosteaineiksi. (Brown ja Semelka 2010, 210.) Superpa-
ramagneettisista rautaoksideista kdytetdaan lyhennettd SPIO (Superparamagnetic iron oxide). SPIO-
tehosteaineet luokitellaan niiden koon ja paallystemateriaalin mukaan suuriksi- (large SPIO), stan-
dardeiksi- (SSPIO) ja ultrapieniksi (USPIO) rautaoksidi nanopartikkeleiksi. (Leung 2004a.)

Rautaoksidi-tehosteaineita on erilaisia ja verrattuna gadoliniumpohjaisiin tehosteaineisiin, niité kay-
tetdan huomattavasti vahemman. Markkinoilla on ollut viitta erilaista rautaoksidi-tehosteainetta (fe-
rumoxasil, ferumoxides, ferucarbotran, ferumoxtran-10, PEG-feron), joista kaytdssé on endé ainoas-

taan ferumoxsil. (Wang ym. 2011, 36-39.)

Ferumoxsil (kuva 7) luokitellaan suureksi SPIO:ksi (large superparamagnetic iron oxide) ja se vaikut-
taa T2-relaksaatioaikaan. Tehosteainetta kaytetdadn suoliston magneettikuvantamiseen ja se annos-
tellaan suun kautta. Se sitoutuu punasolujen hemoglobiiniin ja siten levida kaikkialle elimistoon ja

poistuu padasiassa ulosteen mukana. (Leung 2004b; GastroMARK 2003).

Ferumoxsilin yleisimmat haittavaikutukset ovat vatsakivut, ripuli seka pahoinvointi ja oksentelu. Te-

hosteainetta ei tule kayttda, mikali potilaalla epailladn suoliston perforaatiota tai tukosta. Viela ei ole
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tarpeeksi tutkimustietoa tehosteaineen vaikutuksista sikidén, joten sen kayttda tulisi valttda raskau-
den aikana. (GastroMARK 2003).

Ferumoxsil
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KUVA 7. Kuva Ferumoxsilin kemiallisesta rakenteesta (Gastromark 2010.)
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4 TUTKIMUKSEN TARKOITUS JA TAVOITTEET

Opinnaytetyémme tarkoituksena on kerata uusin tieto gadolinium-pohjaisista magneettitehosteai-
neista ja koota niiden perusteella yhteenvetona taulukko tuloksista ja johtopaatoksista. Tyon tilaaja-

na toimii Eteld-Savon sairaanhoitopiirin radiologian yksikké Mikkelin keskussairaalassa.

TyOn tavoitteena on lisata radiologian osaston henkilokunnan tietoa magnettitehosteaineista ja nain
parantaa potilasturvallisuutta magneettitutkimuksissa. Opinndytety6ta voi kayttad myos uusien tyon-

tekijoiden ja opiskelijoiden perehdytykseen.
Tutkimuskysymyksia opinndytetydssamme

1. Millainen yhteys gadolinium-pohjaisilla magneettitehosteaineilla ja nefrogeenisella systeemi-
selld fibroosilla on?
2. Mitka ovat nefrogeenisen systeemisen fibroosin riskitekijat?

3. Miten nefrogeenista systeemista fibroosia voidaan ennaltaehkaista ja hoitaa?
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MENETELMALLISET LAHTOKOHDAT

Kirjallisuuskatsaus ja aineiston keruu

Toteutamme opinndytetydmme kirjallisuuskatsauksena. Kirjallisuuskatsaus on tiivistelma aikaisem-
min tehdyista saman aiheen tutkimuksista ja niiden keskeisesta sisallésta (Salminen 2011, 9). Tar-
keintd on, ettd l6ydetdan tutkimuskysymysten kannalta olennainen tieto. Edellytyksena kirjallisuus-

katsaukselle on, etta aiheesta 16ytyy tutkittua tietoa. (Hirsjarvi, Remes, Sajavaara 2001, 108.)

Kirjallisuuskatsauksessa on useita vaiheita. Ensimmaisena vaiheena on etsia kirjallisuuskatsaukselle
tutkimuskysymykset. Tutkimuskysymysten jdlkeen tulee valita tietokannat, joista tietoa haetaan.
Seuraavaksi tulee valita kaytettavat hakutermit ja menetelmat aineiston rajaukseen esimerkiksi vuo-
siluku. (Salminen 2011, 10.) Ennen aineistohaun tekemistd, maarittelimme tydmme aiheen raajavat
tutkimuskysymykset, joiden perusteella valitsimme aineistohakuun kaytettavat hakusanat yhdessa
Savonia-ammattikorkeakoulun informaatikon kanssa. Informaatikko auttoi meitd valitsemaan sopivat
tietokannat aineistohaullemme aiheen perusteella. Kayttamidmme tietokantoja (taulukko 2) olivat
PubMed, CINAHL, Medic, Cochrane Library seka JOSKU Itd-Suomen yliopiston tietokanta. Kaytimme
useita tietokantoja, jotta saisimme kerattyd aineistoa mahdollisimman monipuolisesti. Aineistoha-
kuun tarvittavat hakusanat valitsimme tutkimussuunnitelmaan kaytetyn teoriatiedon pohjalta. Kaikki
hakusanat olivat englanninkielisid, koska aineistoa ei 16ytynyt suomenkielisilla hakusanoilla. Kaytim-
me kaikissa tietokannoissa lahes samoja hakusanoja. Mikali tietokannasta tuli ensimmaiselld haulla
liian vahan osumia, lisdsimme hakusanoja tarpeen mukaan. Rajasimme aineistohakua vuosilukujen
perusteella, koska halusimme opinnaytetybhémme tuoreimman tiedon. Kokosimme aineistohausta
taulukon, jossa esittelemme tarkemmin tietokannat, hakusanat, osumat, rajauksen seké analysoita-

vien julkaisujen maaran.

Taman jalkeen hakutulokset analysoidaan huolellisesti ja arvioidaan artikkeleiden ja tutkimusten tie-
teellista laatua. Nain pyritdan valitsemaan kirjallisuuskatsaukseen laadukkain materiaali. (Salminen
2011, 10.) Hakutuloksista valitsimme analysoitavaksi opinndytetyéhomme sopivat artikkelit ja tutki-
mukset otsikon perusteella. Kirjallisuuskatsausta varten jaljelle jai 65 artikkelia ja tutkimusta. Taman
jalkeen tutustuimme saatuun materiaaliin tarkemmin ja karsimme pois asiaankuulumattomat artikke-
lit ja tutkimukset poissulkukriteerien mukaisesti. Tarkein poissulkukriteeri oli, ettd tutkimus ei sisal-
tanyt tietoa aiheeseemme liittyen. Katsauksesta jatettiin pois myds ne julkaisut, jotka olivat liian
haastavia suomentaa, koska téllaisia julkaisuja suomentaessa asiavirheiden riski olisi saattanut kas-
vaa. Jatimme pois myos julkaisut, joita pidimme epdluotettavina. Aineistosta suljettiin pois 21 artik-

kelia ja tutkimusta, jolloin jaljelle jéi 44 katsaukseen kaytettavaa julkaisua.

Seuraavaksi tulee valita, mita tietoa artikkeleista ja tutkimuksista etsitdan. Nain katsauksesta saa-
daan kattava (Salminen 2011, 10). Jacimme tasavertaisesti julkaisut kolmeen osaan suomennetta-
vaksi ja analysoitavaksi. Seuraavaksi maarittelimme tutkimuskysymysten pohjalta yhteiset kriteerit,

joiden perusteella etsimme tietoa julkaisuista.



TAULUKKO 2. Aineistohaku tietokannoista.

Tietokanta Hakusanat Osumat Rajaus Analysoitavat
julkaisut
CINAHL MRI, contrast*, 176 2000-2013 ja 2
agent* otsikko
CINAHL lisdhaku | MRI, Contrast*, | 4 2000-2013 ja 1
agent*, NSF otsikko
CINAHL MRI, contrast*, 372 2000-2013 ja Samoja tuloksia
media* otsikko kuin aiemmin
CINAHL lisdhaku | MRI, contrast*, 99 2000-2013 ja Samoja tuloksia
media*, gado- otsikko kuin aiemmin
linium
CINAHL MRI, NSF 6 2000-2013 ja Samoja tuloksia
otsikko kuin aiemmin
CINAHL MRI, nephro- 10 2000-2013 ja 2
genic, systemic otsikko
CINAHL MRI, gadolini- 6 2000-2013 ja Samoja tuloksia
um, nephro- otsikko kuin aiemmin
genic*
CINAHL contrast media, 461 2000-2013 ja 2
iron oxide otsikko
PubMed MRI, gadolini- 367 2000-2013 ja 55
um, nephrogenic otsikko
Medic MRI, gadolini- ei osumia 2000-2013 ja 0
um, NSF otsikko
Medic lisahaku MRI, gadolini- 1 2000-2013 ja 1
um, nefro* otsikko
Medic MRI, gadolinium | 5 2000-2013 ja 0
otsikko
Medic gadolinium 5 2000-2013 ja Samoja tuloksia
otsikko kuin aiemmin
Cochrane Libra- | MRI 12 Ei rajausta 0
ry
Cochrane Libra- | NSF 12 Ei rajausta 0
ry
JOSKU (Ita- MRI 39 Ei rajausta 1
Suomen yliopis-
ton tietokanta)
JOSKU (Ita- magnetic, re- 21 Ei rajausta 0
Suomen yliopis- | sonance, cont-
ton tietokanta) rast
lisahaku
JOSKU (It&- gadolinium 11 Ei rajausta 1

Suomen yliopis-
ton tietokanta)
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Aineiston kuvaus ja analysointi

Opinndytetydssamme kaytetyt julkaisut ovat tieteellisia artikkeleita ja tutkimuksia. Kaikki julkaisut
ovat kansainvalisid ja ne ovat useista eri maista kuten Yhdysvalloista, Japanista, Brasialiasta, Iso-
Britanniasta, Saksasta, Ranskasta, Sveitsista sekd Tanskasta. Julkaisut ovat englanninkielisia ja nii-

den kirjoittajilla on ammatillinen patevyys.

Kun jokainen ryhman jdsen oli lukenut osuutensa, kokosimme taulukon yhdessa helpottaaksemme
opinndytetydn aineiston analysointia. Taulukossa on esitelty julkaisun tutkimusmenetelma, tutki-

musongelmat, keskeiset tulokset, johtopaatdkset seka luotettavuus. (Liite 1.)

Kokoamaamme taulukkoa apuna kayttden teimme aineistosta induktiivisen sisallénanalyysin, silla py-
rimme tekemadn tutkimusaineistosta teoreettisen kokonaisuuden. Induktiivisessa sisalldnanalyysissa
on kolme vaihetta, jotka ovat aineiston pelkistdminen, ryhmittely ja teoreettisten kasitteiden luomi-
nen. Sisdlldonanalyysin aloitimme tiivistamalla julkaisuista nousseet keskeiset tiedot ja muodostimme

niista pelkistetyt ilmaisut.

Seuraavaksi ryhmittelimme samaa sisdltod olevat kdsitteet ja muodostimme niista eri alaluokkia.
Taman jalkeen sisallénanalyysia jatkettiin luomalla ylaluokkia, padluokkia ja lopuksi kaikkia tekijoita
yhdistdva luokka. Kokosimme induktiivisesta sisallénanalyysista taulukon, joka antaa kokonaiskuvan
aineiston tarkeimmasta sisallosta ja selkeyttaa tulosten ja johtopaatdsten kirjoittamista. (kuvio 1)
(Tuomi ja Sarajarvi 2009, 95, 108-113.)
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PELKISTETTY ILMAISU

ALALUOKEA

YLALUGQKKA

PAALUOKKA

YHDISTAWA
LUOKKA

Potilaalla
munuaisvaurio

Potilaalla munuaissiirre

Paotilaalla alentunut
munuaistoiminta

Potilas kuuluu
riskirghmaan

Alentunut

munuaistoiminta

Potilaalla vasta tehty
maksasiirre

Potilaalla
inflammatorinen tila

Paotilaalla kilpirauhasen
vajaatoiminta

Paotilaalla on tromboosi

Paotilaalla on
endoteelivauricita

Potilaan kayttama
|Gakitys

Ladkkeet ja
sairaudet

Potilaasta ja hanen

kayttamistaan |3akkeists

johtuvat tekijat

Riskitekijat

Dikea Gd-annoskoko

Gd-annosten
toistuvuuden
valttdminen

Annos ja toistuvuus

Standardiannoksen

kayttd
Krean mittaus
Gd-annosten kirjaus

Gadoliniumin kayttd
vain tarvittaessa

Hoitohenkilékunnan

toiminta

Gadaliniumin
nikeanlainen kayttd

Ennalta-
ehkaisy

Kaytetty aine on
lineaarista

kaytetty aine on
makrosyklists

Gadoliniumin
rakenne

Gadoliniumin rakenne

Gadoliniurnis
ta johtuvat
tekijat

Gadolinium-
pohjaiset
tehosteainest
ja N5SF

KUVIO 1. Aineistomme sisallénanalyysi (mukailtu Tuomi ja Sarajarvi 2009, 110-112.)
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6 TULOKSET

Aineiston tuloksia kasittelimme aineistosta kootun taulukon (liite 1) avulla. Aineistomme kasittelee
padasiassa Gd-tehosteaineiden yhteyttd nefrogeeniseen systeemiseen fibroosiin (NSF). Kirjallisuus-

katsauksen tulosten avulla vastaamme aiemmin maarittelemiimme tutkimuskysymyksiin.

6.1 Gadolinium-pohjaisten magneettitehosteaineiden ja nefrogeenisen systeemisen fibroosin yhteys

Ensimmaiset NSF-tautitapaukset todettiin 2000-luvun alussa, jolloin alettiin tutkia Gd-tehosteaineen
yhteyttd tautitapauksiin (Reiter ym. 2012, 1). Singer (2012) ja Berry ja Green (2010) totesivat tut-
kimuksissaan, ettd Gd-tehosteaineiden kaytolla ja NSF:n synnylld on todettu olevan yhteys. Myé6s
muut kirjallisuuskatsauksessamme kaytetyt tutkimukset ovat paatyneet samankaltaisiin tuloksiin. (lii-
te 1.) Vaikka NSF:lla ja Gd-tehosteaineiden kaytélld on todettu olevan yhteys, taudin varsinaista ai-

heuttajaa ja syntymekanismia ei viela tunneta (Braverman ja Cowper 2010, 2; Bongartz 2007, 57).

6.2 Nefrogeenisen systeemisen fibroosin riskitekijat

NSF:ia on todettu ainoastaan potilailla, joilla on Gd-tehosteainealtistuksen aikana ollut munuaisten
vajaatoiminta tai munuaisvaurio (Abujudeh ym. 2009, 82). Nama potilaat kuuluvat riskiryhmaan sai-
rastua NSF:iin. Sairaus ei kuitenkaan kehity kaikille alentuneesta munuaistoiminnasta karsiville poti-
laille Gd-tehosteaineen kayton jalkeen, joten taudin syntyyn vaikuttavat myds muut tekijat (Issa ym.
2008, 110).

Ei voida taysin varmasti todeta, mitka kaikki tekijat vaikuttavat NSF:n syntyyn. Tutkimusten perus-
teella riskitekijoiksi, alentuneen munuaistoiminnan lisdksi, on ehdotettu muun muassa kehon in-
flammatorista tilaa kirurgisten toimenpiteiden jalkeen, tromboosia, maksasairauksia, veren hyytymis-
taipumuksen suurenemista, epdonnistunutta munuaissiirrettd, endoteelivaurioita, kilpirauhasen va-
jaatoimintaa ja metabolista asidoosia. My6s suurina annoksina annettu erytropoietiini-laakitys on yk-
si mahdollinen riskitekija, joka on liitetty useisiin NSF-tapauksiin. (de Souza Machado Igreja ym.
2012, 601; Kuo ym. 2009, 25; Issa ym. 2008, 110.)

Muun muassa Kuo ym. (2009, 24) ja Collidge ym. (2007, 173) totesivat tutkimuksissaan, ettd Gd-
tehosteaineannoksen koko ja se kuinka usein tehosteaineita annetaan, nayttaisivat lisédvan potilaan
riskia sairastua NSF:iin. Suositusten mukaisia standardiannoksia kaytettdessa Gd-tehosteaineita voi-
daan pitdd turvallisina. Turvallisuussyistd potilaita ei mydskaan tulisi altistaa toistuville Gd-

tehosteaineannoksille, koska ei tiedeta aineen mahdollisesta kumuloitumisesta elimistdon.

Mitdadn Gd-tehosteainetta ei voida pitdd tdysin turvallisena, vaan kaikkien kayttéon liittyy riski siita,
ettd potilas sairastuu NSF:iin. Kuitenkin ne Gd-tehosteaineet, joilla on makrosyklinen kelaatti, ovat
tutkimusten mukaan vakaampia kuin lineaarisen kelaatin omaavat Gd-tehosteaineet. Téma johtuu
siitd, ettd makrosyklisistd kelaateista irtoaa vahemman vapaata gadoliniumia elimisté6n kuin lineaa-

risista. Eniten vapaata gadoliniumia keraantyy kudoksiin kaytettdessd ei-ionisia lineaarisia Gd-
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tehosteaineita. Mikali vapaan gadoliniumin maara elimistdssa on yksi riskitekija NSF:n syntyyn, tulisi
tutkimusten mukaan kadyttda vakaampia makrosyklisia Gd-tehosteaineita lineaaristen sijaan. (de
Souza Machado Igreja ym. 2012, 599-600; Reiter ym. 2012, 2; Perazella 2009, 466; Kuo ym. 2009,
29.)

Nefrogeenisen systeemisen fibroosin ennaltaehkaisy ja hoito

Parantavaa hoitoa NSF:iin ei vield ole, mutta joitakin oireita lievittavia hoitokeinoja on tutkittu. Ensi-
sijainen hoitokeino on yrittdd saada potilaan munuaistoiminta palautumaan, jolloin taudin etenemi-
nen hidastuu. Joidenkin ladkeaineiden on todettu my®os lievittavan oireita, mutta tulokset ovat anek-
doottisia. (de Souza Machado Igreja ym. 2012, 604; Kribben ym. 2009, 1625; Yerram, Saab, Karu-
parthi, Hayden, Khanna 2007, 259-261.)

Koska NSF on vakava sairaus, tulee sen ennaltaehkdisyyn suhtautua vakavasti riskiryhmaan kuuluvi-
en potilaiden kohdalla. Laakarien ja hoitajien tietoisuus NFS:sta ja sen riskeista on tarkea osa ennal-
taehkdisya (Berry ja Green 2010). Paras tapa ennaltaehkdistd NSF:n syntymisté on valttéaa Gd-
tehosteaineen kdyttéa. Mikali aineen kayttdminen on kuitenkin valttdmatontd, tulisi potilailla kayttaa
mahdollisimman pienta annosta ja valttaa toistuvia altistumisia Gd-tehosteaineelle. Liséksi ennen te-
hosteaineen antoa, riskiryhmaan kuuluvan potilaan munuaistoiminta tulisi selvittaa laskemalla krea-
tiniiniarvosta glomerulussuodatusnopeus eli GFR. Riskiryhman potilaille kannattaa myds valita mak-
rosyklinen Gd-tehosteaine lineaarisen sijaan. (Kuo ym. 2009, 25; Kribben ym. 2009, 1626; Shellock
ja Spinazzi 2008, 1134-1135.)

Gd-tehosteaine poistuu padasiassa munuaisten kautta, joten alentuneesta munuaistoiminnasta kar-
sivalld potilalla poistumista pyritdan nopeuttamaan dialyysin avulla. Hemodialyysi poistaa tehos-
teainetta elimistostéa huomattavasti tehokkaammin kuin peritoneaalinen dialyysi. Pikaista hemo-
dialyysia suositellaan Gd-tehosteaineen annon jdlkeen potilaille, jotka kdyvat saanndllisesti dialyysi-
hoidossa, vaikka sen tehosta NSF:n ennataehkadisyssa ei kuitenkaan ole riittdvasti todisteita. (de
Souza Machado Igreja ym. 2012, 606; Kuo ym. 2009, 25; Morcos 2008, 22.)

Tutkijat ovat pyrkineet I6ytamdan erilaisia vaihtoehtoja, joilla voitaisiin korvata Gd-tehosteaineen
kayttd riskiryhmaan kuuluvilla potilailla. Juluru ym. (2008, 15-19) ovat tutkineet erilaisia magneetti-
kuvaustekniikoita, joissa Gd-tehosteaineen kayttd ei ole tarpeellista, mutta kuvat ovat diagnostisesti
yhta riittdvid. Lisdksi Neuwelt ym. (2009, 465-472) ovat tutkineet rautapohjaisten magneettitehos-

teaineiden kayttda Gd-tehosteaineiden sijaan.

On tarkeda dokumentoida potilaille annetut Gd-tehosteaineannokset ja niiden antoajat. Niiden avulla
potilaalle voidaan valita myéhemmin sopiva tehosteaine ja annos. Lisdksi hyvasta dokumentoinnista

on apua tutkittaessa mahdollisia uusia NSF tapauksia. (Braverman ja Cowper 2010, 3.)

Mikali potilaalla on alentunut munuaistoiminta, jodivarjoainetehosteinen tietokonetomografiakuvaus
ei valttdmatta ole parempi ratkaisu kuin Gd-tehosteaineella tehty magneettikuvaus. Perazella (2009)

tulee tutkimuksessaan tulokseen, ettd Gd-tehosteaineet ovat vahemmén munuaistoksisia kuin jodipi-
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toiset varjoaineet. Myds Morcos (2008) toteaa tutkimuksessaan, ettd jodipitoisten varjoaineiden ai-
heuttaman munuaistenvajaatoiminnan riski on suurempi kuin saada magneettikuvantamisessa kay-

tettavissa gadolinium-pohjaisista tehosteaineista NSF.
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POHDINTA

Johtopaatokset

Taman kirjallisuuskatsauksen avulla pystymme vastaamaan opinndytetydmme tutkimuskysymyksiin.
Aineiston perusteella voimme tulla johtopaatokseen, ettd Gd-tehosteaineilla on yhteys NSF:n kehit-
tymiseen. Kaikkia tekijéitd, jotka vaikuttavat taudin puhkeamiseen, ei kuitenkaan vield tiedeta. Mer-
kittdvimpana yhteisena tekijand taudin syntymiselle on potilaan alentunut munuaistoiminta Gd-
tehosteaineen antohetkelld. Myds erilaisten inflammatoristen tilojen, sairauksien ja laakkeiden epail-

Iaan lisdavan riskipotilaiden riskid sairastua NSF:iin.

Tutkimustulokset osoittavat, ettd kaikki Gd-tehosteaineet voivat aiheuttaa potilaalle NSF:n. Gd-
tehosteaineiden rakenteissa on kuitenkin eroja, ja joitakin niisté voidaan siksi pitéa turvallisempina
kuin toisia. Myds Gd-tehosteaineen annoskoko ja toistuva altistuminen lisdavat riskid sairastua
NFS:iin.

NSF:n ennaltaehkaisyyn tulee kiinnittdd huomiota, koska sairauteen ei ole parantavaa hoitoa. Ainoa
varma tapa ehkadistda NSF:n syntyminen, on valttaé kokonaan Gd-tehosteaineiden kayttéa. Tehoste-
aineen kayttda ei kuitenkaan voida aina valttaa, jolloin tulisi kiinnittda huomiota potilaan munuais-

toimintaan, oikean tehosteaineen valintaan, annoskokoon ja niiden toistuvuuteen.

Lisaksi aineistosta nousi esille keinoja, joiden avulla potilasturvallisuutta voitaisiin tulevaisuudessa li-
satd Gd-tehosteaineita kaytettdessa. On tutkittu erilaisia magneettikuvaustekniikoita, joilla voidaan
saada diagnostisia kuvia kayttamatta Gd-tehosteaineita. Lisaksi on tutkittu rautapohjaisten magneet-
titehosteaineiden soveltuvuutta kuvantamiseen Gd-tehosteaineiden sijaan. Kliinisia kokeita tarvitaan
kuitenkin vield liséd, ennen kuin nama keinot voidaan ottaa yleiseen kayttédn magneettikuvantami-
sessa. Gd-tehosteaineen aiheuttamat haittavaikutukset ja NSF-tautitapaukset ovat erittdin harvinai-

sia, joten tehosteaineita voidaan kuitenkin pitda edelleen turvallisina oikein kaytettdessa.

Hoitohenkil6kunnan tietoisuus ja ymmarrys Gd-tehosteaineista ja niihin liittyvista riskeistd on merkit-
tdva osa potilasturvallisuutta ja kuuluu réntgenhoitajan ammatin osaamisalueisiin. Opinnaytetydn tu-
loksiin perehtynyt rontgenhoitaja pystyy antamaan perusteltuja vastauksia esimerkiksi tehosteainei-
den kaytosta huolestuneille potilaille. Koska vastuu potilasturvallisuudesta on ladkarin lisdksi myos
rontgenhoitajalla, taytyy hanen pystya tunnistamaan riskiryhmaan kuuluvat potilaat ja huolehtimaan
turvallisesta toiminnasta magneettikuvantamisessa. Ndin vakavien haittavaikutusten riski pienenee

ja potilasturvallisuus lisdantyy.
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Tutkimuksen eettisyys ja luotettavuus

Hyvat tieteelliset menettelytavat ja niiden noudattaminen takaavat luotettavan ja eettisesti hyvaksyt-
tavan tutkimuksen. Opinndytety6ta tehdessémme noudatimme yleista huolellisuutta ja tarkkuutta.
Kannamme jokainen itse vastuun siitd, ettd olemme toimineet hyvien tieteellisten kaytantéjen mu-
kaan. (Tutkimuseettinen neuvottelukunta 2012, 6—7; Kuula 2006, 34).

Opinndytetydmme tiedonhaku on toteutettu eettisia periaatteita noudattaen. Dokumentoimme tie-
donhaun eri vaiheet tarkasti, analysoimme aineiston ja esitimme tutkimuksen tulokset rehellisesti ja
luotettavasti. Olemme kunnioittaneet muiden tutkijoiden tekemaa tyéta viittaamalla asianmukaisesti
heidan julkaisuihinsa ja ndin annamme heidan saavutuksilleen niille kuuluvan arvon opinnaytetydm-

me tuloksia julkistaessa. (Tutkimuseettinen neuvottelukunta 2012, 6—7; Kuula 2006, 34).

Olemme toteuttaneet opinnaytetydmme Savonia-ammattikorkeakoulun opinndytetytkdytantéjen
mukaisesti. Allekirjoitimme ohjaussopimuksen tyon tilaajan kanssa sekd teimme tutkimussuunnitel-
man, jonka pohjalta toteutimme varsinaisen opinnaytetydmme. Emme tarvinneet tutkimuslupaa
tydmme toteuttamista varten, koska opinndytetydhomme kaytetty aineisto on kaikkien saatavilla, ei-
ka se sisdlla kenenkaan yksityisyyteen liittyvia tietoja. (Tutkimuseettinen neuvottelukunta 2012, 6-7;
Kuula 2006, 34).

Tutkimustoimintaan kuuluu se ettd, tehdyn tutkimuksen luotettavuutta arvioidaan (Tuomi ja Sara-
jarvi 2009, 134). Opinndytetydmme luotettavuuteen vaikuttaa olennaisesti tiedonhaku, joka voi vaa-
rin tehtyna vaaristda tutkimustuloksia. Opinnaytetyémme tiedonhakua voidaan pitda luotettavana,
koska haimme aineiston kirjastotietokannoista, dokumentoimme haun vaiheet tarkasti seka saimme
kattavan aineiston. Luotettavuuteen saattaa vaikuttaa myds se, milld perusteella valitsimme kaytet-
tavat julkaisut. (Kaaridinen ja Lahtinen 2006, 43.) Olemme valinneet kaytettavat aineiston koko
tekstin perusteella, jolloin saimme karsittua pois heti alkuvaiheessa epdolennaiset ja epaluotettavat

julkaisut.

Aineistoamme voidaan pitda luotettavana, koska saadut tutkimukset ja artikkelit ovat tieteellisia jul-
kaisuja, joten ne oli arvioitu luotettaviksi jo ennen kuin ne oli julkaistu. Lisaksi niiden kirjoittajat ovat
alansa asiantuntijoita kuten esimerkiksi ladketieteen tohtoreita. Osassa tutkimuksista luotettavuus
saattoi kuitenkin kdrsia tutkijan mahdollisesta puolueellisuudesta. Lisdksi arvioimme jokaisen kayt-

tamamme julkaisun luotettavuutta erikseen taulukkoon. (Liitel.) (Kaaridinen ja Lahtinen 2006, 43.)

Suurin osa kdyttdmastdmme aineistosta ovat ajalta 2007-2009. Pyrimme etsimdan ja kayttamaan
mahdollisimman uutta tietoa, mutta tuoreen tiedon l6ytyminen kaikista katsauksen aihealueista ei
ollut helppoa. Vaikka aineisto ei ollut kaikkein tuoreinta, huomasimme vanhempia ja uudempia tut-
kimuksia verratessamme, ettd tulokset olivat kuitenkin samansuuntaisia. Kaikista uusimmat tutki-
mukset olivat maksullisia ja hankalasti saatavissa, joten tyydyimme ilmaisen lahdemateriaalin kayt-
toéon. Kuitenkaan maksullisen tiedon hankinta ei olisi tullut muuttamaan opinndytetyémme tuloksia
merkittavasti, koska teoriaosuudessa kayttdmamme American College of Radiologyn opas tukee sa-
moja tuloksia, joita itsekin Idysimme vanhemmista materiaaleista (ACR 2013). Tama opas perustuu

kaikkeen aiheesta aiemmin julkaistuun tutkimustietoon ja se on julkaistu vuonna 2013. Vaikka léh-
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deaineisto onkin maarallisesti runsasta, kaikkia katsauksessa esitettyja asioita ei ole voitu perustella
useilla lahteilld, joten ldhdesynteesin puuttuminen saattaa vaikuttaa tiedon luotettavuuteen. (Kaa-
ridinen ja Lahtinen 2006, 43.)

Koko kirjallisuuskatsaukseen kaytetty tutkimusaineisto on englanninkielista, joten luotettavuus saat-
taa karsia suomentamisesta johtuvista mahdollisista asiavirheistd. Kuitenkin kaikkien ryhman jasen-
ten englanninkielen taito on hyva, ja suomentaessamme aineistosta saadut tulokset olivat saman-
suuntaisia. Lisdksi tarkastelimme aineistossa olleita epaselvia kohtia ja niiden suomentamista pohdit-

tiin yhdessa.

7.3 Oma oppiminen ja jatkotutkimusehdotukset

Aiheemme on ajankohtainen ja tdrked, koska potilasturvallisuus taytyy huomioida jatkuvasti. Tama
oli kaikkien ryhmdn jasenten ensimmainen ammattikorkeakoulutasoinen opinnaytetyd, joten kaikki

tyohon liittyva oli meille uutta.

Kirjallisuuskatsaus tutkimusmenetelmana oli meille melko vieras, joten perehdyimme aluksi siihen
liittyvaan teoriatietoon, jonka pohjalta pystyimme tekemaan opinndytetydmme. Ty6ta tehdessamme
opimme hakemaan tutkimusaineistoa, arvioimaan tietoa kriittisesti, kirjoittamaan tieteellista tekstia
seka kehityimme lahteiden kdytdssa ja niiden merkitsemisessd. Runsasta englanninkielista aineistoa

analysoidessamme englanninkielentaitomme kehittyi sekd samalla oman alan sanavarasto laajeni.

Opinnaytety6n tekeminen kehitti meitéd ammatillisesti. Tyota aloittaessamme tiesimme aiheesta hy-
vin vahadn, koska koulutuksen aikana olleilla magneettikuvantamisen luennoilla painotettiin magneet-
tikuvantamista ja magneettitehosteaineista puhuttiin vain véhén. Opinndytetyén tekeminen syvensi
tietouttamme magneettikuvantamisen teoriasta sekd opimme valtavasti uutta magneettitehosteai-
neista. Kun ymmarramme Gd-tehosteaineiden kdyttoon liittyvat riskit, pystymme omassa tydssamme
kehittémaan tydskentelytapojamme seka ndin parantamaan potilasturvallisuutta. Tyén tekemisen
myo6ta kiinnostuksemme aiheeseen lisadntyi ja haluamme jatkossa pitad itsemme ajan tasalla tutki-

mustuloksista ja ndin ammatillinen kasvumme jatkuu.

Ty6n tekeminen oli vaativaa johtuen vaikeasta aiheesta, runsaasta englanninkielisesta lahdeaineis-
tosta ja suomenkielisen teoriatiedon vahaisyydestd. Erityisen hankalaksi koimme teoriatiedon esitte-
lyn selkeasti, koska aihe on luonteeltaan vaikeasti ymmarrettavaa. Lisaksi hyvan tieteellisen tekstin
tuottaminen oli haastavaa. Yhteisty6 tyon tilaajan kanssa on ollut melko vahadista. Tilaajalta saimme
opinnaytetydn aiheen ja muutamia ohjaavia kommentteja alkuvaiheessa, mutta tydn sisallén ja ra-
kenteen olemme muodostaneet yhdessé ohjaavan opettajan kanssa. Tallaisen tyén tekemisen jal-
keen meilld on valmiuksia toteuttaa samankaltaisia tutkimuksia tydelamdssa. Olemme tyytyvaisia
opinnaytetydhdmme, koska saimme mielestamme koottua hyvan kokonaisuuden ja saavutimme it-

sellemme asetetut tavoitteet.
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Aihe on tarkea potilasturvallisuuden kannalta ja témanhetkinen tutkimustieto ei anna vastauksia
kaikkiin kysymyksiin. Jatkotutkimusehdotuksena on, ettd aihetta voisi tutkia uudelleen samalla taval-
la esimerkiksi 5-10 vuoden kuluttua, jolloin aihetta on tutkittu lisda ja saatu mahdollisesti uutta tie-

toa gadolinium-pohjaisista magneettitehosteaineista ja nefrogeenisesta systeemisesta fibroosista.
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Tutkimuksen teki- | Tutkimuksen Tutkimus- Tutkimusongelmat Keskeiset tulokset Johtopaatokset ja luotet-
jat nimi menetelma tavuus
Abujudeh Hani H., Nephrogenic Sys- Retrospektiivinen Tutkimusongelmana Tutkimukseen valituilla, Gadopentetate dimeglumine-

Kaewlai Rathachai,
Kagan Anna, Chibnik
Lori B., Nazarian
Rosalynn M., High
Whitney A., Kay Jo-
nathan

2009

temic Fibrosis after
Gadopentate Dime-
glumine Exposure:
Case Series on 36
Patients

tutkimus, joka sisdlsi
36 potilasta.

Gadopentetate dimeglu-
mine-tehosteaine altistus
magneettikuvantamisessa
ja sen yhteys nefrogeeni-
sen systeemisen fibroosin
kehittymiseen.

NSF:ia sairastavilla henki-
16ill&, oli kaikilla tason 5
krooninen munuaistauti
siihen aikaan, kun he altis-
tuivat Gadopentetate dime-
glumine-tehosteaineelle ja
kaikki paitsi yksi kavivat
hemodialyysissa tai peri-
toneaalisessa dialyysissa.

Tehosteaineen pidentynyt
puoliintumisaika munuaisen
vajaatoimintaa sairastavan
potilaan elimistdssa altistaa
potilaan kudokset pitkit-
tyneesti gadoliniumille, joka
voi laukaista fibroosin.

tehosteaineen ja munuaisten
vajaatoimintaa sairastavien
potilaiden NSF:n puhkeami-
set ovat yhteydessa toisiinsa.

Tutkimuksen luotettavuus
karsii retrospektiivisesta na-
kdkulmasta, ja puutteista
Gadopentetate dimeglumine-
tehosteaineen tarkoista an-
nostuksista, potilaiden pai-
noista ja NSF oireiden puh-
keamisesta.

Berry Jeff, Green
Melony

2010

The link between
MRI gadolinium
contrast media and
neprogenic system-
ic fibrosis in patents
with renal insuffi-
ciency

Téssa artikkelissa on
tutkittu aikaisempia
tutkimuksia NSF:sta
ja koottu keskeisim-
mat tulokset yhteen.

Onko gadolinium-
pohjaisten tehosteainei-
den kayttdé magneettiku-
vantamisessa pddasialli-
nen syy NSF:iin munuais-
ten vajaatoiminta potilail-
la?

NSF:n todellista aiheuttajaa
ei viela tiedeta.

Gadolinium-pohjaisesta
tehosteaineesta on tullut
padepadilty taudin aiheutta-
jaksi.

Téarkeimpana ennaltaeh-

Ennen NSF:n [8ytymista
magneettitehosteaineita on
pidetty erittdin turvallisina
kaikille potilaille. Tautitapa-
ukset ovat kuitenkin erittdin
harvinaisia, eika gadolinium
yleensé aiheuta potilaille
minkadanlaisia sivuvaikutuk-
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kaisijana pidetdan hoitajien,
ladkareiden ja potilaiden
tietoisuuden lisadmista
tautia kohtaan.

sia.

Artikkelin luotettavuutta lisaa
se, etta siina kaytetty aineis-
to on koottu kayttden luotet-
tavia tietolahteita. Artikkelin
kirjoittajat ovat alan asian-
tuntijoita.

Bongartz Georg

2007

Imaging in the time
of NFD/NSF: do we
have to change our
rutines concerning

renal insufficiency?

Tassa katsauksessa
on tutkittu aikai-
semmin julkaistuja
artikkeleita ja tutki-
muksia.

Artikkelin tarkoitus on
saada terveydenhuollon
ammattilaiset tietoiseksi
NSF:sta ja siihen liittyvista
turvallisuusohjeista

Viela ei olla tdysin varmoja
NSF:n syntymekanismista,
mutta Gd-pohjaiset tehos-
teaineet ovat osallisia
NSF:in syntyyn tai jopa
laukaisevat sen.

NSF ilmeisesti ilmenee vain
potilailla, jotka sairastavat
munuaisen vajaatoimintaa.

Kelaattimuoto, johon Gado-
linium on sidottu, vaikuttaa
tehosteaineen vakauteen ja
olisi hyva kayttaa vakaam-

pia Gd-komplekseja.

Toistuvia Gd-pohjaisia te-
hosteaineen antoja viikon
sisalla tulisi valttaa.

Gd-tehosteaineet ovat va-
hemman munuaistoksisia,
kuin jodivarjoaineet.

EMEA:n ja FDA:n maaradmi-
en direktiivien noudattami-
nen tulee varmistaa, kun Gd-
pohjaista magneettitehos-
teainetta kaytetdadan munuais-
ten vajaatoiminta potilailla

Radiologien tulee tutustuttaa
itsensa eGFR:n laskemiseen
ja heidan tulee tietaa, millai-
nen riski munuaisenvajaa-
toiminta potilailla on sairastu
NSF:iin.

Gd-pohjaiset tehosteaineet
ovat kaikesta huolimatta yksi
turvallisin l1ddkeaineryhma.

Luotettavuudesta kertoo

kohtuullisen runsas ldhdeai-
neisto. kirjoittajan ammatilli-
nen patevyys ei ole tiedossa
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Braverman Irwin M.,
Cowper Shawn

2010

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis

Kirjallisuuskatsaus

Tassa katsauksessa poh-
ditaan viimeaikaista edis-
tymista NSF:n patofysio-
logian ymmartamisessa.
Lisdksi tutkitaan potilaita,
joilla on krooninen munu-
aissairaus, joka vaatii
magneettikuvantamista
Gd-tehosteaineella.

Yale Registryyn kirjatut NSF
tapaukset ovat kaikki il-
menneet potilailla, joilla on
munuaisen vajaatoiminta.

Potilaat, joilla on alentunut
munuaisen toiminta altistu-
vat gadolinium-pohjaiselle
tehosteaineelle pidemman
aikaa, kuin normaalin mu-
nuaistoiminnan omaavat
potilaat. Tarkka patogenee-
sin mekanismi on silti edel-
leen tuntematon.

Makrosykliset gadolinium-
kompleksit ovat vakaampia
(gadolinium ei vapaudu
kelaatistaan niin helposti),
kuin lineaariset ei-ioniset
tehosteaineet.

Alentunut munaistoiminta
lisda riskia sairastua NFS:iin.

Huolellisen munuaistoiminto-
jen seulonnan ennen gado-
linium-pohjaisen tehosteai-
neen antamista pitdisi véahen-
tda NSF:n riskia.

Tehosteainekompleksin va-
kaus on merkittavin tekija
NSF:n syntymisessa, mika
viittaa siihen, etta vapaa
gadolinium on syyllinen ja
kelaatti itsessdan ei ole syyl-
linen.

Gadolinium-pohjaisten tehos-
teaine annoksien ja antoaiko-
jen huolellinen dokumentointi
auttaa jatkossa valitsemaan
sopivimman tehosteaineen ja
annoksen mahdollisissa tule-
vissa tutkimuksissa.

Luotettavuuteen vaikuttaa
kirjoittajien vakuutus siitd,
ettei heilla ole kilpailullisia
tarkoitusperia.

Broome Dale R.,
Girguis Mark S., Bar-
on Pedro W., Cottrel
Alfred C., Kjellin In-
grid, Kirk Gerald A.

Gadodiamide-
Associated Nephro-
genic Systemic
Fibrosis: Why Radi-
ologists Should Be

Retrospektiivinen
tutkimus, jossa tut-
kittiin 12 potilasta,
joilla oli todettu NSF.

Tutkimuksen tarkoitukse-
na oli selvittad yhtenevai-
sia riskeja NSF:n syntymi-
selle. Lisaksi tutkittiin
onko gadolinium-
tehosteaineella yhteys

Kaikilla 12 potilaalla oli
munuaisten vajaatoiminta.

Kaikki 12 potilasta olivat
saaneet tupla-annoksen
(0,2 mmol/kg) Gadodiami-

NSF kehittyminen on vahvasti
yhdistetty Gadodiamide-
tehosteaineen kdyton kanssa
munuaisten vajaatoimintapo-
tilailla.
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2007

Concerned

NSF:n syntymiseen

de-tehosteainetta.

10 potilasta oli kaynyt dia-
lyysissa tehosteaineen kay-
ton jalkeen, mutta se ei
estanyt NSF kehittymista.

Tutkimuksen luotettavuutta
lisad melko runsas lahdeai-
neisto seka sen julkaisemi-
nen tieteellisessa julkaisussa.
Kirjoittajien ammatillinen
patevyys ei ole kuitenkaan
tiedossa.

Colletti Patrick

Neprogenic system-
ic fibrosis and

Tassa artikkelissa on
tutkittu aikaisempia

Mitka tekijat ovat johta-
neet gadoliniumin ja

Gadoliniumia on pidetty
aikaisemmin taysin turvalli-

Gadoliniumia ei tule enaa
pitaa niin turvallisena ainee-

2008 gadolinium: A per- | julkaisuja gadoliniu- | NSF:n yhteyteen? sena. na kuin ennen.
fect storm mista ja NSF:sta.

Gadoliniumin kaytté on Potilaiden kreatiniini arvo
lisddantynyt huomattavasti tulisi tarkastaa varsinkin riski-
viimeisen kymmenen vuo- ryhmaan kuuluvilta potilailta
den aikana. ennen gadoliniumin antoa.
Aikaisemmin on luultu etta | Artikkelia voidaan pitda luo-
gadoliniumia on turvallista tettavana, koska siihen on
antaa milla tahansa kreati- | keratty tietoa maailmanlaa-
niini arvolla. juisesti luotettavilta tahoilta.

Collidge Tara, Thom- | Gadolinium- Retrospektiivinen Aiheuttaako gadolinium- Neljatoista 1826:sta poti- Tutkimus osoittaa, ettd gado-

son Peter, Merk Pat-
rick, Traynor James,

Jardine Alan, Morris

Scott, Simpson Katie,
Roditi Giles

2007

enhanced MR imag-
ing and neprogenic
systemic fibrosis:
Retrospective study
of a renal replace-
ment therapy co-
hort

tutkimus, joka on-
suoritettu kaikille
aikuisille dialyysipoti-
laille vuosien 2000-
2006 valilla.

pohjainen magneettite-
hosteaine nefrogeenista
systeemista fibroosia dia-
lyysi potilaille?

laasta sai NSF diagnoosin.
13 potilasta neljastatoista,
joilla todettiin NSF, oli altis-
tettu gadolinium-pohjaiselle
magneettitehosteaineelle
dialyysihoidon aikana.

Potilaat, joilla todettiin nef-
rogeeninen systeeminen
fibroosi, olivat saaneet suu-
remman annoksen tehos-
teainetta ja kavivat use-
ammassa magneettitutki-

linium-pohjaisella magneetti-
tehosteaineella ja NSF:lld on
yhteys.

Myos silla on merkitysta tau-
din kehittymisen kannalta
kuinka suuren annoksen
tehosteainetta potilas saa ja
kuinka usein annos toistuu.

Tutkimus on luotettava. Tut-
kimus on toteutettu suurella
otannalla. Tutkimuksen teki-
jat ovat alan ammattihenki-
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muksessa jossa kaytettiin
tehosteainetta, kuin ne
potilaat joilla sairautta ei
todettu.

16ita.

Cowper Shawn, Kuo
Phillip, Bucala Rich-
ard

2007

Nephrogenic sys-
temic fibrosis and
gadolinium expo-
sure: Association
and lessons for
idiopathic fibrosing
disorders

Tassa artikkelissa on
koottu yhteen aikai-
sempien tutkimusten
tuloksia koskien
gadoliniumia ja
NSF:ia.

Onko gadoliniumilla ja

nefrogeeniselld systeemi-
sella fibroosilla yhteys?

Tutkimus osoittaa ettd 30%
dialyysipotilaista, joille on
tehty magneettikuvaus
kayttden gadolinium-
pohjaista tehosteainetta, on
todettavissa NSF:n aiheut-
tamia muutoksia ihossa.

Jopa 95% NSF:ia sairasta-
vista henkildistd on saanut
gadolinium-pohjaista tehos-
teainetta noin kolme kuu-
kautta ennen taudin esiin-
tymista.

Gadoliniumin ja NSF:n valilla
saattaa olla yhteys.

Tutkimus osoittaa, etta mu-
nuaisten vajaatoiminta poti-
laiden kohdalla tulee gado-
linium-pohjaisen tehosteai-
neen kayttéa harkita tarkoin.

Ilman perusteltua syyta ei
riskiryhmdan kuuluvia potilai-
ta tule altistaa tehosteaineel-
le.

Tama artikkeli ei ole luotetta-
va. Artikkelissa ei mainita
mista tutkimustulokset on
koottu tai miltd aikavalilta
tutkimuksia on keratty. Ar-
tikkelissa annetaan enemman
lisdkysymyksia kuin vastauk-
sia.

DaSilva Marissa,
O’brien Deming Mon-
ica, Fligiel Suzanne,
Dame Michael, John-
son Kent, Swartz
Richard, Varani
James

Responses of hu-
man skin in organ
culture and human
skin fibroblasts to a
gadolinium-based

MRI contrast agent:

Comparison of skin
from patients with

Tutkimus on toteu-
tettu suorittamalla
13 munuaisten va-
jaatoimintapotilaalle
ihokokeita ja ver-
taamalla naita tulok-
sia vertailuryhman
tuloksiin. Potilaat

Vaikuttaako gadolinium-
pohjainen magneettite-
hosteaine ihmisihon so-

lukkoon?

Tutkimuksessa ei huomattu
gadolinium-pohjaisen Om-
niscan-tehosteaineen ylei-
sesti vaikuttavan ihmisso-
lukkoon fibroottisesti.

Pienia yksittaisia ihomuu-
toksia oli havaittavissa joil-

Tutkimuksen perusteella
voidaan todeta, etta gado-
linium-pohjaisella tehosteai-
neella voi olla merkitys nef-
rogeenisen systeemisen fib-
roosin synnyssa.

NSF on tuntematon tauti ja
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2010

end-stage renal
disease and skin
from healthy sub-
jects

olivat altistuneet
Omniscan-
tehosteaineelle.

lakin munuaisten vajaatoi-
mintapotilailla joita taas
vertailuryhmassa ei havait-
tu.

Tutkimuksessa todettiin,
ettd munuaisten vajaatoi-
mintapotilaille gadolinium-
pohjainen tehosteaine ai-
heuttaa herkemmin iho-
muutoksia.

sen todellista aiheuttaja ei
vield tunneta. Taudin kehit-
tymista taytyy viela tutkia
lisaa.

Tama tutkimus on luotettava.
Tutkimuksen tekijat ovat
keranneet paljon tietoa ja
lahteita aiheesta. Tutkimus ja
sen tulokset on kuvattu tar-
kasti.

de Souza Machado
Igreja Ana Carolina,
Cowper Shawn E., de
Carvalho Mesquita
Kleyton, Carvalho
Costa Izelda Maria

2012

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis: con-
septs and perspec-
tives

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Artikkeli kertoo NSF:n
epidemiologiasta, pato-
geneesista, diagnoosista,
hoidosta ja ehkaisysta.

Hemodialyysi on parempi
vaihtoehto gadoliniumin
poistamiseen kehosta kuin
peritoneaalidialyysi.

Ei-ionisia tehosteaineita
kayttamalla hiirille gado-
liniumia kertyi enemman
elimistdon kuin ionisia te-
hosteaineita kdyttamalla.

In vitro tutkimuksissa ei-
ioniset tehosteaineet vapa-
uttivat vapaata gado-
liniumia 10 kertaa enem-
méan kuin ioniset tehosteai-
neet.

Makrosykliset tehosteaineet
ovat kaikkein vakaimpia in
vitro tutkimusten mukaan.

Molekyylin rakenne ja ke-
laatin vakaus nayttaisivat
olevan yhteydessa NSF

Gadolinium-tehosteaineilla
nayttaisi olevan yhteys
NSF:iin, mutta sita ei ole
voitu viela tarkoin todeta.

Se kuinka NSF syntyy ja ke-
hittyy on viela tuntematonta.

Artikkelin luotettavuutta lisaa
runsas lahdeaineisto ja kir-
joittajien ammatillinen pate-
vyys (MD ja PhD) seka sen
julkaiseminen tieteellisessa
julkaisussa.
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kehittymiseen. NSF kehit-
tymisen riskid eri tehosteai-
neita kdyttamalla ei ole
viela voitu maarittaa.

Tahan pdivaan mennessa
kaikki NSF tapaukset ovat
ilmenneet potilailla, joilla on
heikentynyt munuaistoimin-
ta.

NSF:n kehittymisen riskeja
voivat olla myds tromboo-
sit, munuaissiirteen ongel-
mat, verisuonikirurgiset
toimenpiteet, endoteelivau-
riot.

NSF ei ole todettu spesifista
hoitoa.

NSF kehittymistd voidaan
ehkaista tehosteaineiden
huolellisella kaytoélla ja oi-
keilla tehosteaineivalinnoil-
la.

Edward Michael,
Quinn Sean A., Bur-
den A David, Newton
Ben B., Jardine Alan
G.

2010

Effect of Different
Classes of Gadolini-
um-based Contrast
Agents on Control
and Nephrogenic
Systemic Fibrosis —
derived Fibroblast
Proliferation

Tutkittavia fibroblas-
teja otettiin terveilta
vapaaehtoisilta seka
potilailta joilla on
todettu NSF.

Fibroblasteja altistet-
tiin erilaisille pitoi-
suuksille eri tehoste-
aineita nelja paivaa

Tarkoituksena tutkia eri
gadolinium-pohjaisten
tehosteainiden kykya
kiihdyttaa fibroblastien
lisdantymista.

Voiko kaikki gadolinium-
tehosteaineet aiheuttaa
NSF:aa?

Lineaariset tehosteaineet
aikaansaivat maksimaalisen
fibroplastien lisddntymisen
0,01 mmol/I annoksella,
kun taas makrosykliset
tehosteaineet 5 mmol/I
annoksella.

Tama tutkimus osoittaa, etta
lineaariset tehosteaineet
kiihdyttavat fibroblastien
lisadntymista ja my6s makro-
sykliset tehosteaineet, mutta
suurempina annoksina.

Joten kaikki gadolinium-
pohjaiset tehosteaineet voi-
vat aiheuttaa NSF:&a suurina
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ja vaikutukset otet-
tiin selville.

annoksina.

Tutkimus on GE Healthcaren
rahoittama, mutta vain kir-

joittajat, jotka eivat tytsken-
tele GE Healthcarelle, paasi-
vat kasiksi tutkimusmateriaa-
leihin. Karsiikd luotettavuus?

Tutkimuksen luotettavuutta
vahentaa se, etta ei voida
varmasti tietda, voiko nailla
in vitro —tutkimuksilla ennus-
taa kliinisté kayttéa. Toisaal-
ta luotettavuutta lisda runsas
lahdeaineisto ja kirjoittajien
ammatillinen patevyys (MD ja
PhD) sekd sen julkaiseminen
tieteellisessa julkaisussa.

Herborn Christoph
U., Honold Elmar,
Wolf Michael, Kem-
per Jorn, Kinner Son-
ja, Adam Gerhard,
Barkhausen Jorg

2007

Clinical Safety and
Diagnostic Value of
the Gadolinium
Chelate Gadoterate
Meglumine (Gd-
DOTA)

Tutkimuksessa 61
radiologista instituu-
tiota dokumentoivat
tutkimuksista joissa
kaytettiin tehos-
teainetta.

Tarkoituksena arvioida

tehosteaineen (gadoterate
meglumine) diagnostista

arvoa ja turvallisuutta.

Haittavaikutuksia todettiin
harvoin, vain 94 potilaalla
ja ne olivat suurimmaksi
osaksi pienia. Yleisimmat
haittavaikutukset olivat
pahoinvointi, oksentaminen
ja [dAmmdntunne.

Téman tutkimuksen perus-
teella gadoterate meglumine
on diagnostisesti tehokas ja
turvallinen kayttaa.

Tutkimuksen luotettavuutta
lisda suuri tutkimusaineisto,
mutta toisaalta tutkimus on
koottu kyselylomakkeilla eri
sairaaloista, jolloin lomak-
keen tayttdjan tekemat mah-
dolliset virheet voivat vaaris-
taa tuloksia. Lisdéksi on mah-
dollista, ettd mydhaissivuvai-
kutukset (24h injektion jal-
keen) ovat saattaneet jadda
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huomaamatta.

Issa Naim, Poggio
Emilio, Fatica Rich-
ard, Patel Rajiv,
Ruggieri Paul, Heyka
Robert

2008

Nephrogenic sys-
temic fibrosis and
its association with
gadolinium expo-
sure during MRI

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Artikkelin tarkoituksena ol
tutkia gadolinium-
tehosteaineen yhteytta
NSF:iin.

On yha epaselvaa, miksei
jokaiselle munuaisvauriosta
karsivalle potilaalle kehity
NSF gadolinium-
tehosteaineen kayton jal-
keen. Monien sairauksien ja
tilojen on raportoitu olevan
yhteydessa NSF kehittymi-
seen, kuten muun muassa
tromboosit, kirurgiset toi-
menpiteet, kalsifylaxia,
munuaissiirre, maksasaira-
us, kilpirauhasen vajaatoi-
minta, metabolinen asidoo-
si. Mutta selkeita todisteita
syysta ei ole.

Myds monien laakkeiden
yhteydesta NSF:iin on ra-
portoitu.

Tehoavaa hoitoa NSF ei ole
vield l6ydetty, mutta erilai-
sia hoitoja on yritetty, mut-
ta tulokset ovat hataria.

Téhan mennessa ei ole

todisteita siita, ettd hemo-
dialyysi ennen gadolinium-
altistusta estaisi NSF kehit-

Gadolinium-tehosteaineen
kaytolla ja NSF kehittymisella
on todennakoisesti yhteys
munuaisvauriopotilailla. Syyta
NSF kehittymiselle ei kuiten-
kaan viela ole.

Yhdenmukaista tehoavaa
hoitoa ei viela ole.

Gadolinium-tehosteaineen
kayttoa tulisi valttdd munu-
aisvauriopotilailla.

Luotettavuutta lisda melko
runsas lahdeaineisto ja kir-
joittajien ammatillinen pate-
vyys (MD ja PhD) seka sen
julkaiseminen tieteellisessa
julkaisussa.
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tymisen.

Juluru Krishna, Vo-
gel-Claussen Jens,
Macura Katarzyna,
Kamel Ihab, Steever
Alexander, Bluemke
David

MRI Imaging in
Patients at Risk for
Developing
Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis: Pro-
tocols, Practises
and Imaging Tech-

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Kuinka voidaan kuvata
NSF-riskipotilaita turvalli-
semmin?

Keinoja riskipotilaiden ku-

vantamiseen ovat tehoste-
aineen maaran vahentami-
nen tai kokonaan pois jat-
tdminen tai korkeakentta-

magneetin kayttdminen.

Jos tehosteaineen kayttd on
diagnostiikan kannalta ehdo-
tonta, Gadolinium-
tehosteaineen maaran va-
hentamisella lisatdaan potilas-
turvallisuutta.

2008 niques to Maximize IIman tehosteainetta saate- | Kuitenkin joitain kuvauksia
Patient Safety taan saada aikaan diagnos- | voidaan suorittaa jopa ilman
tisesti riittdvid kuvia muok- | tehosteainetta ja ndin tuottaa
kaamalla kuvausprotokollia. | parhain potilasturvallisuus.
Luotettavuutta lisda melko
runsas lahdeaineisto ja kir-
joittajien ammatillinen pate-
vyys (MD ja PhD) seka sen
julkaiseminen tieteellisessa
julkaisussa.
Kay Jonathan Gadolinium and Artikkelissa on koot- | Tassa artikkelissa on poh- | Huonolla munuaistoiminnal- | Koska NSF:iin sairastuneilla
Nephrogenic Sys- tu yhteen aiemmin dittu onko Gadolinium la on yhteys NSF:n pato- on suuri kuolleisuus, tulee
2008 temic Fibrosis: The | julkaistujen tutki- lisaksi muitakin tekijoita, geneesiin. keskittya toimenpiteisiin,

Evidence of Things
not seen

musten tuloksia ai-
heesta.

jotka voivat aiheuttaa
NSF:in puhkeamisen

Viela ei ole tehty tutkimus-
ta, jolla olisi voitu arvioida
suhteellista NSF:n yleisyytta
kroonisen munuaissairau-
den eri tasoja sairastavilla
potilailla, jotka ovat altistu-
neen gadolinium-pohjaisille
tehosteaineille. On siis

jotka estévat taudin kehitty-
misen. Parannuskeinoa ei
toistaiseksi ole.

Paras keino estaa kroonista
munuaissairautta sairastavien
potilaiden NSF:n puhkeamis-
ta, on valttaa Gadolinium-
pohjaisia tehosteaineita.
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mahdotonta asettaa ylara-
jaa munuaistoiminnalle,
jolloin gadolinium-
pohjainen tehosteaine olisi
turvallinen.

Kaikki gadolinium-
pohjaisille tehosteaineille
altistuneet kroonista munu-
aissairautta sairastavat
potilaat eivat ole sairastu-
neet NSF:iin. Muutkin syyt
kuin munuaisen vajaatoi-
minta liittyvat siis tilan pa-
togeneesiin.

Artikkelin luotettavuus karsii
sen aineistona kaytettyjen
lahteiden vahaisesta maaras-
ta.

Kribben Andreas,
Witzke Oliver, Hillen
Uwe, Barkhausen
Jorg, Daul Anton E.,
Erbel Raimund

2009

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis —
Pathogenesis, Di-
agnosis and Thera-

Py

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Artikkelissa kerrotaan

nefrogeenisen systeemi-
sen fibroosin patogenee-

sista, diagnosoinnista
seka hoidosta.

Tehokasta hoitoa NSF:aan
ei vield ole, mutta hoidon
paatavoite on munuaistoi-
minnan palauttaminen.

Eri hoitokeinoja on kokeiltu,
mutta ne ovat hatarasti
onnistuneita, joten selkeita
suosituksia ei voida antaa.

NSF:&a on ilmennyt ainoas-
taan munuaisvauriopotilailla.
Gadolinium-
tehosteainealtistus on yhdis-
tetty NSF:n kehittymiseen.

Gadolinium-tehosteaineen
kayttda tulisi valttéd munu-
aisvauriopotilailla.

Luotettavuutta lisda runsas
Iahdeaineisto ja kirjoittajien
ammatillinen patevyys (MD ja
PhD) seka sen julkaiseminen
tieteellisessa julkaisussa.
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Kuo Philip H.,
Abu-Alfa Ali, Bucala
Richard, Griffith Ja-
son, Carlson Kacie,
Girardi Michael,
Weinreb Jeffrey,
Cowper Shawn

2009

MRI in the era of
nephrogenic sys-
temic fibrosis- Re-
view controversies
and suggestions for
risk reduction

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Artikkelin tarkoituksena
on selvittaa lukijalle NSF:n
kliiniset ilmenemismuodot
ja keinoja taudin riskin
vahentamiseksi

Munuaisten heikon toimin-
nan liséksi NSF:iin on ehdo-
tettu muitakin tekijoita.
Niita ovat verisuonitoimen-
piteet, ylihyytymi-
nen/tromboosi, korkea-
annoksinen erytropoietiini,
pulmonaarinen fibroosi,
paikallinen trauma tai mak-
sasairaus.

Nykytiedon valossa ollaan
sitd mieltd, etta ei-ioniset
lineaariset tehosteaineet on
yhdistetty sairauden syn-
tymiseen, niiden kineettisen
epavakauden vuoksi. Mak-
rosykliset tehosteaineet
ovat kineettisesti vakaam-

pia.

Jos tehosteaineisen mag-

neettitutkimuksen hyddyt

ylittavat mahdolliset riskit,
tulee hankkia asiantunteva
konsensus ja antaa pienin
mahdollinen annos.

Suurin riskitekija NSF:iin
sairastumiselle on Gd-
tehosteaineelle altistuminen
silloin, kun munuaistoiminta
on alentunut.

Koska NSF:iin ei ole hoitoa,
ennaltaehkdiseminen on
ratkaisevaa, joten tulisi kayt-
tda matalinta mahdollista
tehosteaineannosta. Myds
useita tehosteaine-
tutkimuksia tulisi valttaa.

Mikaan gadolinium-pohjainen
tehosteaine ei ole taysin
turvallinen NSF:n suhteen,
mutta makrosykliseen luok-
kaan kuuluvat tehosteaineet
ovat mahdollisesti turvalli-
sempia.

Pikainen hemodialyysi tehos-
teaineen annon jdlkeen on
suositeltavaa, mutta sen
sairastumisen riskia vahenta-
vasta tehosta ei ole riittavasti
tietoa.

Luotettavuudesta kertoo
kohtuullisen runsas ldhdeai-
neisto ja kirjoittajien amma-
tillinen patevyys (MD ja PhD)
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Kuo Philip H., Kanal
Emanuel, Abu-Alfa Ali
K., Cowper Shawn E.

Gadolinium-based
MR Contrast Agents
and Nephrogenic
Systemic Fibrosis

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-

Onko gadolinium-
pohjaisilla magneettite-
hosteaineilla yhteys
NSF:iin?

Gadolinium-tehosteaineen
ja NSF:n yhteytta ei ole
varmasti voitu todeta. Kui-
tenkin NSF-tapauksia on

Yhteys gadolinium-pohjaisten
tehosteaineiden ja NSF:n
valilld on vield epaselva.

2007 heesta. ilmennyt potilailla, joille on | Artikkelin luotettavuudesta
annettu gadolinium- kertoo kirjoittajien ammatilli-
pohjaisia tehosteaineita. nen pdtevyys (MD ja PhD)

seka sen julkaiseminen tie-
teellisessa julkaisussa. Luo-
tettavuutta vahentaa melko
vahadinen lahdeaineiston
maara.

Kuo Phillip NSF-Active and Artikkelissa on koot- | Ovatko gadolinium- Taman hetkisten tutkimus- | NSF:n syntya ja kehitysta

NSF-Inert Species tu yhteen aiemmin pohjaiset magneettitehos- | tietojen perusteella ei voida | tulee tutkia lisaa.

2008 of Gadolinium: teaineet osallisia NSF:n

Mechanistic and
Clinical Implications

julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

kehittymiselle?

todeta, ettd gadolinium-
pohjaiset tehosteaineet
aiheuttaisivat NSF:ia, mutta
aineella ja taudin synnylla
on luultavammin yhteys.

Taudin syntyyn vaikuttavat
monet tekijat.

Suurin 0sa munuaisen va-
jaatoiminta potilaista, joille
on kaytetty gadolinium-
pohjaista tehosteainetta
magneettikuvauksessa,
eivat sairastu NSF:iin.

Potilastutkimukset osoitta-
vat kuitenkin, etta kaytta-
malla suurempaa maaraa
gadolinium-pohjaista tehos-
teainetta, kasvatetaan poti-
laan riskid sairastua

Taudista ja sen kehittymises-
ta ei viela tiedeta tarpeeksi.
Gd-tehosteaineita ei voida
yksin syyllistaa taudinaiheut-
tajaksi. Potilaiden sairaushis-
toriaa tulisi tutkia tarkemmin
ja yritettava etsia niistd yhta-
ldisyyksia, jotka voisivat
edesauttaa taudin kehittymis-
td. Myds gadolinium-
pohjaisia tehosteaineita tulisi
tutkia lisaa ja mietittava tuli-
siko niiden kemiallista valmis-
tuskaavaa muuttaa.

Taman aineiston luotetta-
vuutta heikentaa se, etta
tutkimus kuvaa kirjoittajan
omaa mielipidetta tutkitusta
aiheesta. Mielipiteelle on
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NSF:iin.

Myds silla on merkitysta
mita kelaattiyhdistetta kay-
tetty tehosteaine sisaltaa.

Mita enemman tehosteaine
vapauttaa vapaata gado-
liniumia sitd suurempi riski
sairastua NSF:n

etsitty tutkimusaineistoa joka
vahvistaa hanen mielipiteen-
sé olevan oikea.

Marckmann Peter,
Skov Lone,

Rossen Kristian, Heaf
James Goya, Thom-
sen Henrik S.

2007

Case-control study
of gadodiamide-
related nephrogenic
systemic fibrosis

Tutkimuksessa tut-
kittiin 19 NSF:iin
sairastumnutta poti-
lasta ja 19 kontrolli-
potilasta

Taman tutkimuksen tar-
koituksena on tutkia Ga-
dodiamide-tehosteaine
annoksen ja oletettujen
liittotekijdiden vaikutus
NSF:n kehittymiseen ja
selittda, miksi ldaheskaan
kaikki Gadodiamide-
tehosteaineelle
altistuneet munuaisen
vajaatoiminta potilaat
eivat sairastu NSF:iin

NSF-tapausten ja kontrolli-
potilaiden munuaisdiag-
noosien valilld ei ollut mer-
kittavaa vaihtelua.

NSF:iin johtaneissa ja kont-
rollipotilaiden Gadodiamide-
tehosteaine annoksissa ei
ollut merkittavaa eroa.

Gadodiamide-tehosteaine voi
aiheuttaa NSF:ia.

Suositellaan kaytettdvéan
makrosyklisia tehotesaineita.

Pieni otos vaikuttaa tutki-
muksen luotettavuuteen.

Morcos Sameh

2008

Chronic kidney
disease: CT or MRI

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Tulisiko kayttaa tietokone-
tomografiakuvantamista
vai magneettikuvantamis-
ta, kun kyseessa on poti-
las jolla on munuaisten
vajaatoiminta?

TT:ssa kaytettavien varjo-
aineiden aiheuttaman mu-
nuaistenvajaatoiminnan
riski on suurempi kuin saa-
da magneettikuvantamises-
sa kdytettavista kontrastiai-
neista nefrogeeninen sys-
teeminen fibroosi.

Munuaisten vajaatoimintapo-
tilaiden magneettikuvantami-
nen tehosteaineella on to-
dennakoisesti turvallisempaa
kuin varjoainetehosteinen
TT-kuvantaminen.

NSF:n mahdollisuus saate-
taan voida poistaa huolellisel-
la kaytettédvan Gadolinium-
tehosteaineen valinnalla,
valttamalla suuria tehosteai-
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ne annoksia ja valttamalla
toistuvaa tehosteaineen an-
toa.

Taman tutkimuksen tulokset
ovat luotettavia. Tutkimuksen
tekija on radiologian konsul-
tantti ja tutkimukseen kaytet-
ty aineisto kattava.

Neuwelt Edward A.,
Hamilton Bronwyn

E., Varallyay Csanad
G., Rooney William

R., Edelman Robert
D., Jacobs Paula M.,
Watnick Suzanne G.

2008

Ultrasmall super-
paramagnetic iron
oxides (USPIOs): a
future alternative
magnetic resonance
(MR) contrast
agents for patients
at risk for nephro-
genic systemic
fibrosis (NSF)?

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Voidaanko NSF-
riskipotilaille tulevaisuu-
dessa kayttaa rautaoksidi-
pohjaisia tehosteaineita
gadolinium-pohjaisten
tehosteaineiden sijaan?

Rautaoksidi-tehosteaineet
ovat olleet todella turvallisia
kaytettynd munuaisvau-
riopotilailla.

Rautaoksidi tehosteaineita
on erilaisia ja ainoastaan
Ferumoxytol-tehosteaine on
talla hetkelld ainoa turvalli-
seksi luokiteltu tehosteaine
munuaisvauriopotilailla.

Rautaoksidi-tehosteaineita
on kuitenkin kaytetty viela
suhteessa vahan, mutta
ovat ne saattavat potenti-
aalisia vaihtoehtoja gado-
liniumille.

Tahan mennessa rautaoksidi-
tehosteaineet ovat tutkimuk-
sissa todettu olevan potenti-
aalisia vaihtoehtoja gado-
lininium-tehosteaineelle NSF
riskipotilailla anatomiseen,
dynaamiseen ja verisuonten
kuvantamiseen.

Artikkelin luotettavuutta lisaa
melko runsas lahdeaineisto
seka sen julkaiseminen tie-
teellisessa julkaisussa. Kirjoit-
tajien ammatillinen patevyys
ei ole kuitenkaan tiedossa.

Perazella Mark A.

2009

Current Status of
Gadolinium Toxicity
in Patients with
Kidney Disease

Artikkelissa on kerat-
ty yhteen aikaisem-
min tehtyja tutki-
muksia gadolinium-
tehosteaineiden
yhteydesta NSF:iin
munuaissairauspoti-

Artikkelissa tutkitaan ga-
dolinium-pohjaisia tehos-
teaineita ja munuaistoksi-
suutta, seka
gadolinium-pohjaisten
tehosteaineiden ja NSF:n
yhteytta

Suurin riski sairastua
NSF:iin on loppuvaiheen
munuaissairautta, viiden-
nen asteen kroonista mu-
nuaissairautta tai akuuttia
munuaisvaurioita sairasta-
villa potilailla.

Gadolinium-pohjaisia tehos-
teaineita ei voida enaa pitaa
niin turvallisena kuin ennen.

Vaikka gadolinium-pohjaiset
tehosteaineet ovat vahem-
man munuaistoksisia kuin
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lailla, ja pohdiskeltu
mika on aiheeseen
liittyva nykyinen
tilanne vuonna 2009.

Makrosykliset tehosteaineet
saattavat olla turvallisempia
kayttda kuin lineaariset.

On selvag, etta Gd-
tehosteaineiden korkeat
annokset ja suuret kumuloi-
tuvat annokset lisadvat
NSF:n riskia

jodipitoiset varjoaineet, voi-
vat gadolinium-pohjaiset
tehosteaineet suurina annok-
sina aiheuttaa akuutin mu-
nuaisvaurion.

NSF voi olla seuraus Gd-
tehosteaineelle altistumisesta
ja siksi tehosteainetta tulisi
valttaa suuren riskin potilail-
la. Jos tehosteainetta kuiten-
kin taytyy kayttad, annoksen
tulisi olla mahdollisimman
pieni ja se tulisi olla sidottuna
makrosykliseen kelaattiin.

Suuren riskin potilaiden koh-
dalla tulisi harkita hemo-
dialyysia gadolinium-
pohjaisen tehosteaine altis-
tuksen jdlkeen.

Néyton aste karsii vaihtele-
vista tutkimusmenetelmista
pienella otoksella, potilaiden
eriasteisista munuaisten toi-
minnasta, suurista GBC te-
hosteaineiden annostenvaih-
teluista, epdyhtendisista mu-
nuaistoimintojen mittauksista
ja huonoista tai olemattomis-
ta vertailuryhmista
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Perez-Rodriguez
Javier, Lai Shenghan,
Ehst Benjamin D.,
Fine Derek M.,
Bluemke David A.

2009

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis: In-
cidence, Associa-
tions, and Effect of
Risk Factor As-
sessment- Report
of 33 Cases

Retrospektiivinen
katsaus NSF-
tapauksista, joita oli
33 kpl, vuosilta
2003-2008.

Tutkimuksen tarkoitukse-
na on kuvata NSF:n ilme-
nemismuodot , NSF:n
kokonaisvaltaista esiinty-
vyys, seka sita miten ky-
seisen sairaalan kaytan-
teet Gd-tehosteaineen
kaytosta vaikuttavat
NSF:n esiintyvyyteen

Kaikille téman tutkimuksen
NSF-patilaille oli tehty
magneettikuvaus tai angio-
grafinen toimenpide, jossa
kaytettiin gadolinium-
pohjaista tehosteainetta.
Kaikilla oli myds tehosteai-
neen annon aikaan vakava
munuaisten vajaatoiminta.

Dialyysi saattaa ehkaistd
NSF:n syntymistd, mutta
tasta ei ole riittdvaa nayt-
toa.

Kaikki NSF-potilaat karsivat
proinflammatorisesta tilas-
ta.

Tutkimuksessa keskimaa-
rainen tehosteaineannos oli
keskimaaraistd suurempi.

NSF:n puhkeamiseen saattaa
vaikuttaa akuutti ja vakava
krooninen munuaisen vajaa-
toiminta, proinflammatorinen
tila sekd maksa- tai munuais-
siirre.

Gadolinium-pohjaisen tehos-
teaineen lisaksi muita NSF:n
riskitekijoita saattoivat olla
vahva immuunipuolustusre-
aktio tai kudosvaurio.

Tutkimuksen luotettavuuteen
vaikuttaa sen retrospektiivi-
nen nakokulma.

Prince Martin R.,
Zhang Honglei, Mor-
ris Michael, Mac-
Gregor Jennifer L.,
Grossman Marc E,
Silberzweig Jeffrey,
DelLapaz Robert L.,
Lee Henry J., Magro
Cynthia M., Valeri
Anthony M.

2008

Incidence of
Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis At
Two Large Medical
Centers

Tutkimus on retro-
spektiivinen katsaus
potilastiedoista vuo-
silta 1997-2001.
Tukittava potilas-
maara oli 31 kappa-
letta.

Tutkimuksessa maaritel-
[dén NSF:n esiintymista ja
siihen liittyvia riskitekijoita
potilailla jotka ovat saa-
neet gadolinium-pohjaista
tehosteainetta magneetti-
tutkimuksen aikana.

Tutkimuksen perusteella
NSF tapauksia ei ilmennyt,
kun potilaalle annettiin
standardiannos tehos-
teainetta.

Tutkimus osoittaa, etta
useat standardiannokset
tehosteainetta useiden
vuosien aikana annettuna,
on turvallisempi vaihtoehto,
kuin kerralla annettu suuri
tehosteaineannos.

Hemodialyysi auttoi ehkaise-
maan NSF:ia niilld potilailla,
joiden eGFR on matalampi
kuin 15ml/min.

NSF riskiryhmaan kuuluu
potilaat, joilla oli akuutti mu-
nuaisten vajaatoiminta, vii-
vastynyt hemodialyysi tehos-
teaineen saamisen jdlkeen,
proinflammatorisia tapahtu-
mia ja hyperfosfatemia.
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Tutkimuksen perusteella
suositellaan hemodialyysia
mahdollisimman pian te-
hosteaineen annon jalkeen.
Peritoneaalinen hemo-
dialyysi ei ole valttamatta
riittdvan tehokas.

Toiseksi gadolinium-
pohjaisten tehosteaineiden
kayttoéa tulisi valttaa akuuttia
munuaissairautta sairastaval-
la potilaalla.

Potilaita ei tulisi altistaa tois-
tuville tehosteaineannoksille.

Tutkimuksen luotettavuus
karsii retrospektiivisesta na-
kokulmasta.

Prince Martin R,,
Zhang Hong Lei,
Prowda Joan C.,
Grossman Marc E.,
Silvers David N.

2009

Nephrogenic Sys-
temic fibrosis and
Its Impact on Ab-
dominal Imaging

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Artikkeli on katsaus siit3,
mitd NSF:sta nykyaan
tiedetdan ja milla toimilla
sen syntymista voidaan
ehkaista.

Suuri osa NSF tapauksista
ilmenee potilailla, joilla on
vakava krooninen munuais-
sairaus, akuutti munuais-
vaurio tai jotka kayvat dia-
lyysissa.

NSF:n riski kohoaa, mikali
potilaalla on proinflamma-
torinen tila tai mikali poti-
laalle ei ole tehty viipymatta
dialyysia gadolinium-
pohjaisen tehosteaineen
annon jalkeen.

Riskia lisaa myos ei-ionisen
lineaarisen tehosteaineen
kayttd, hyperfosfatemia ja
nuori ika.

Gadolinium-pohjaisen tehos-
teaineen annossa tulee nou-
dattaa varovaisuutta niilla
potilailla, joilla on akuutti
munuaisen vajaatoiminta,
dialyysipotilailla tai potilailla,
joiden estimoitu GFR on alle
30 ml/min. Nailla potilailla
tulee valttad korkeita gado-
linium-pohjaisia tehos-
teaineannoksia ja kayttaa
vain standardiannosta. Nailla
toimilla voidaan ehkaista
tehokkaasti NSF:n syntymis-
ta.

Tutkimuksen luotettavuudes-
ta kertoo kohtuullisen runsas
Iahdeaineisto ja kirjoittajien
ammatillinen patevyys (MD,
PhD)
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Prince Martin, Zhang
Honglei, Zou Zhitong,
Staron Ronald, Brill
Paula

2011

Incidence of imme-
diate gadolinium
contrast media
reactions

Tutkimukseen on
keratty 10 vuoden
ajalta tiedot kaikista
gadoliniumin aiheut-
tamista haittavaiku-
tuksista ja verrattu
niiden maaraa kaik-
kiin gadoliniumin
kayttékertoihin.

Kuinka riskialtista gado-
liniumin kayttdé on?

Eniten gadoliniumin todet-
tiin aiheuttavan haittavaiku-
tuksia vatsan magneettiku-
vauksessa.

Haittavaikutuksia oli vahiten
aivojen ja selkaytimen ku-
vauksissa.

Haittavaikutuksia esiintyi
yleisemmin naisilla kuin
miehilld ja sellaisilla potilail-
la joilla oli aikaisemmin
ilmennyt 1&dkkeista allergi-
sia reaktioita.

Gadolinium pohjaisten tehos-
teaineiden kayttd on turval-
lista. Kymmenen vuoden
aikana on ilmennyt vain
muutama kuolintapaus. Lie-
vemmatkin sivuvaikutukset
potilailla ovat harvinaisia.

Tama tutkimus on luotettava.
Tutkimuksen toteuttajana
toimii Amerikan Radiologian
korkeakoulu. Tutkimuksen
tiedot on keratty FDA:Ita
(The U.S. Food and Drug
Administration).

Provenzale James

2008

Neprogenic system-
ig fibrosis: Some
considerations on
the debate regard-
ing its cause

Tama artikkeli on
vastakirjoitus Philip
Kuo kirjoittamalle
artikkelille.

Vaikuttaako gadolinium
nefrogeenisen systeemi-
sen fibroosin syntyyn?

Vain harvoissa NSF-
tapauksissa munuaisten
vajaatoiminta potilaalle ei
ole annettu ennen taudin
puhkeamista gadolinium-
pohjaista magneettitehos-
teainetta.

Tehosteaineen itsensa ei
uskota aiheuttavan nefro-
geenista systeemista fib-
roosia, vaan sen uskotaan
olevan usean asian summa.

Tutkimusten perusteella
voidaan kuitenkin uskoa,
ettd silla on merkityst3,
mita kelaattiyhdistetta te-
hosteaineessa on kaytetty.

NSF:n syntytavasta ei viela
tiedeta tarpeeksi. Aihe on
kuitenkin hyvin tarkeg, ja sita
on syyta tukia enemman.

Artikkelin luotettavuus karsii,
koska artikkelissa kirjoittaja
on kerannyt tutkimusaineis-
toa oman nakékulmansa ja
mielipiteensa kannalta.
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Reilly Robert F.

2008

Risk for nephrogen-
ic Systemic Fibrosis
with Gadoteridol
(ProHance)in Pa-
tients Who Are on
Long- Term Hemo-
dialysis

Tutkimuksessa tut-
kittiin hemo-
dialyysipotilaita aika-
valilta 2000-2007.

Tutkimuksen tarkoitus ol
tutkia NSF:n riskid hemo-
dialyysipotilailla, jotka
ovat altistuneet Gadoteri-
dol-tehosteaineelle.

Tietokannasta saatiin selvil-
le, ettd 141 potilaalla las-
kettiin olevan yhteensa 198
Gadoteridol-tehosteaine
altistusta. Yhtdaan NSF ta-
pausta ei tullut ilmi.

Pitkdaikaista hemodialyysia
saavilla riski sairastua NSF:iin
Gadoteridol-tehosteainetta
kdytettdessa on pienempi,
kuin kaytettdessa Gado-
diamide-tehosteainetta tai
Gadopentetate dimeglumine-
tehosteainetta.

Luotettavuutta lisaa kohtuul-
lisen runsas lahdeaineisto

Reiter Theresa, Ritter
Olive, Prince Martin
R., Nordbeck Peter,
Wanner Christoph,
Nagel Eike, Bauer
Wolfgang Rudolf

Minimizing Risk of
Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis In
Cardiovascular
Magnetic Reso-
nance

Kirjallisuuskatsaus

Artikkeli on katsaus NSF:n
kliinisistd ominaisuuksista
ja siita, kuinka gadolini-
um-pohjaisia tehosteainei-
ta voidaan kayttaa turval-
lisesti potilailla, joilla on
riski sairastua NSF:iin.

NSF on merkittava riski
kaytettdessa gadolinium-
pohjaisia tehosteaineita.

Gadolinium-pohjaista tehos-
teainetta tulisi kayttaa vain
jos se on valttamatonta
potilailla, joilla on alentunut

NSF on merkittdva riski kay-
tettdessa gadolinium-
pohjaisia tehosteaineita.

Munuaistoiminnan seulonta
ja hyva dokumentointi on
tarkeaa.

2012 munuaistoiminta. Luotettavuutta lisaa erittdin
runsas lahdeaineisto.
Suositeltua gadolinium-
pohjaista tehostaineannosta
ei tulisi ylittaa.
Toistuvia tehosteainealtis-
tuksia tulisi valttaa, kunnes
riittdvasti aikaa on kulunut
aikaisemman annoksen
hévidmiseen elimistosta.
Roditi Giles MRI contrast agent | Tata artikkelia varten | Onko magneettitehosteai- | Munuaisten vajaatoiminta Munuaisten vajaatoiminta
safety in renal im- kirjoittaja on tutkinut | neiden kaytto turvallista potilaille on annettu mag- potilaille voidaan antaa te-
2009 pairment aikaisemmin toteu- hosteainetta, kunhan aineen

tettuja tutkimuksia
magneettitehosteai-

munuaisten vajaatoiminta
potilailla?

neettitehosteaineita vajaa-
toiminnan syyn selvittami-
seksi ilman, etta potilaalle

anto suunnitellaan tarkoin ja
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neiden turvallisuu-
desta.

olisi ilmennyt sivuvaikutuk-
sia.

se on valttamatonta.

Artikkelin luotettavuutta hei-
kentaa se, ettei kaikkia aikai-
sempia tutkimuksia oltu suo-
ritettu samalla tavalla ja tut-
kimustulokset vaihtelivat
lahteesta riippuen.

Rofsky Neil M., Sher-
ry A. Dean, Lenkinski
Robert E.

2008

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis: A
Chemical Perspec-
tive

Artikkelissa on koot-
tu yhteen aiemmin
julkaistujen tutki-
musten tuloksia ai-
heesta.

Tarkoituksena tutkia line-
aarisia ja makrosyklisia
gadolinium-tehosteaineita

Lineaarisia tehosteaineita
kaytettdessa on ldydetty
vapaan gadoliniumin ker-
tymid maksasta ja reisiluus-
ta, mutta makrosyklisilla
tehosteaineilla kertymat
olivat huomattavasti pie-
nempia.

Makrosykliset tehosteaineet
hajoavat epatodenndkai-
semmin ja taten vapautta-
vat vapaata gadoliniumia
vahemman kuin lineaariset.

Jos vapaan gadoliniumin
kertyminen kudoksiin aiheut-
taa NSF:n, tulisi kayttad mie-
luummin makrosyklisia tehos-
teaineita kuin lineaarisia.

NSF:n riski tulisi minimoida
kayttdmalla makrosyklisia
gadolinium-tehosteaineita.

Luotettavuudesta kertoo
runsas lahdeaineisto ja kir-
joittajien ammatillinen pate-
vyys (MD ja PhD) seka artik-
kelin julkaiseminen tieteelli-
sessa julkaisussa.

Sadowski Elisabeth
A., Bennet Lindsey
K., Chan Micah R.,
Wentland Andrew L.,
Garrett Andrea L.,
Garrett Robert W.,
Djamali Arjang

2007

Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis: Risk
Factors and Inci-
dence Estimation

Retrospektiivinen
tutkimus.

Mitka ovat NSF:n riskiteki-
jat?

Verrattuna kontrolliryhmdan
(joilla ei NSF:ia), NSF poti-
lailla oli huomattavasti al-
haisempi munuaistoiminta,
suurempi maara proin-
flammatorisia tapahtumia ja
he olivat kdyneet useam-
missa MRI-kuvauksissa,
joissa kaytetaan Gd-
tehosteainetta.

Riskiryhmaan kuuluvat myoés
lievempda munuaisen vajaa-
toimintaa sairastavat potilaat.

Riskiryhmaan kuuluvilla tulisi
kayttaa matalampia Gd-
tehosteaineannoksia.

Ei ole riittavasti tietoa siita,
ettd dialyysi vahentdisi NSF:n
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Myds lieva eGFR:n alene-
minen voi olla NSF:n riski-
tekija, mikali potilaalla on
muitakin riskitekijoita.

riskia.

Tarkkaa NSF:n syntymeka-
nismia ei tiedeta ja riskiryh-
man potilaille tulisi harkita
muita kuvantamisvaihtoehto-
ja.

Tutkimuksen luotettavuuteen
vaikuttaa retrospektiivinen
nakdkulma, pieni potilasryh-
ma ja puutteet biokemiallisis-
sa tiedoissa. Luotettavuutta
lisaa kirjoittajien ammatilli-
nen patevyys (MD ja BS)

Schlaudecker Jeffrey
D., Bernheisel Chris-
topher R.

2009

Gadolinium-
Associated Nephro-
genic Systemic
Fibrosis

Artikkelin on kirjoit-
tanut kaksi ladkaria
perustuen aikai-
semmin julkaistuun
kirjallisuuteen.

Artikkelissa kerrotaan
NFS:sta ja en mahdolli-
sesta syntymekanismista,
seka kuinka sen syntymis-
ta voidaan ehkaista.

Gadolinium-pohijaisilla te-
hosteaineilla on todettu
yhteys NSF:iin niilla potilail-
la, joilla on munuaisen va-
jaatoiminta.

NSF:iin sairastumista on
suurimmalla osalla potilais-
ta edeltanyt gadolinium-
pohjaisen tehosteaineen
altistus magneettikuvauk-
sessa, munuaisen vajaa-
toiminta seka proinflamma-
torinen tila, kuten tuore
leikkaus, endovaskulaarinen
vaurio tai sepsis.

Gadolinium-pohjaista tehos-
teainetta ei suositella kaytet-
tavan potilailla, joilla on
akuutti munuaisen vajaatoi-
minta, joka liittyy hepatore-
naaliseen syndroomaan tai
perioperatiiviseen maksan
elinsiirtoon.

Gadolinium-pohjaista tehos-
teainetutkimusta ei tulisi
myo&skadn tehda raskaina
oleville naisille tai alle vuoden
ikaisille lapsille.

Potilaiden munuaistoiminnan
tutkimista ennen gadolinium-
pohjaisen tehosteaineen
antoa suositellaan.
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Luotettavuudesta kertoo
kohtuullisen runsas ldhdeai-
neisto ja kirjoittajien amma-
tillinen patevyys (MD)

Shellock Frank,
Spinazzi Alberto

2008

MRI safety update
2008: Part 1, MRI
contrast agents and
neprogenic system-
ic fibrosis

Tama artikkeli on
AJR:n julkaisu. Sen
tarkoituksena on
lisata magneettitur-
vallisuutta.

Onko gadolinium-
pohjaisella tehosteaineella
yhteys nefrogeeniseen
systeemiseen fibroosiin?

Onko munuaisten vajaa-
toimintapotilaille turvallis-
ta tehda tehosteaineelli-
nen magneettikuvaus?

Tamanhetkiset tutkimustu-
lokset osoittavat vahvasti,
ettd gadolinium-pohjaisella
tehosteaineella ja NSF:lla
on yhteys, mutta vain mu-
nuaisten vajaatoimintapoti-
lailla.

Riski sairastua NSF:iin kas-
vaa mita useimmin potilas
altistetaan Gd-
tehosteaineelle lyhyen ajan
sisalld, tai jos potilas saa
kerralla suuremman annok-
sen tehosteainetta. Myo6s
Gd-tehosteaineen koostu-
muksella on huomattu ole-
van vaikutus taudin.

Mikali munuaisten vajaa-
toiminta potilaalle tulee
tehdd magneettitutkimus,
tulisi se suorittaa ilman
tehosteainetta. Jos tehos-
teaineen kaytto on valtta-
matonta, tulee kaytetyn
annoksen olla mahdolli-
simman pieni.

Nefrogeeniseen systeemiseen
fibroosiin sairastumisen riski
on pieni, mutta mahdollinen.
Munuaisten vajaatoiminta
potilaiden kohdalla tulee olla
tarkka gadolinium-pohjaisen
tehosteaineen kaytén suh-
teen. Taudista ei viela tiede-
ta paljoa, mutta gadoliniumil-
la nayttaisi olevan vaikutusta
taudin puhkeamiseen.

Luotettavuudesta kertoo

artikkelin julkaisija. Artikkelia
varten on keratty paljon lah-
deaineistoa ja sen kirjoittajat
ovat alan ammattihenkildita.
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Singer Robert

2012

A review of gadolin-
ium-based contrast
agents in magnetic
resonance imaging

Tassa artikkelissa on
tutkittu aikaisemmin
julkaistuja tutkimuk-
sia aiheesta ja koot-
tu niiden keskeiset
tulokset yhteen.

Onko gadolinium-
pohjaisen tehosteaineen
kayttd turvallista?

Magneettitehosteaineet
eivat ole niin haitallisia
munuaisille kuin jodipitoiset
varjoaineet.

Gadolinium-pohjaisen te-
hosteaineen aiheuttamat
haittavaikutukset ovat har-
vinaisia. Tehosteaineesta
johtuvat anafylaktiset reak-
tiot ovat erittdin harvinaisia.

Gadolinium-pohjaiset tehos-
teaineet saattavat aiheuttaa
munuaisten vajaatoiminta
potilaille NSF:ia, mutta
potilaille joiden munuais-
toiminta on normaalia,
aineen kaytto on turvallista.

Vaikka tehosteaineen ei ole
todistettu aiheuttavan hait-
taa sikidlle, ei sita saa kayt-
taa raskaana olevilla naisilla
tai lapsilla jotka ovat alle
kaksi vuotta vanhoja.

Gadolinium-pohjaisen tehos-
teaineen kayttd on turvallis-
ta. Aine voi olla vaarallista
vain potilaille joiden munu-
aistoiminta on heikentynyt.

Luotettavuudesta kertoo se,
ettd artikkeli on laaja ja ka-
sittelee aihetta monesta eri
nakokulmasta. Artikkelissa on
kaytetty paljon lahteista ke-
rattya tietoa.

Thomsen Henrik S.

2006

Nephrogenic sys-
temic fibrosis: a
serious late adverse
reaction to gadodi-
amide

Tata paakirjoitusta
varten Kirjoittaja on
tutkinut aikaisempaa
aiheesta julkaistua
tutkimustietoa.

Tama teksti on lyhyt paa-
kirjoitus, jossa tuodaan
esille, ettd NSF on vakava
viivastynyt haittavaikutus
kaytettdessa Gadodiamide
tehosteainetta.

Kaikilla NSF:iin sairastuneil-
la potilailla on taustallaan
gadolinium-
tehosteainealtistus ja alen-
tunut munuaistoiminta.

Potilaat, jotka eivat sairasta
loppuvaiheen munuaissai-
rautta, eivat ole ilmeisesti

Aiemmin julkaistut raportit ja
pikainen kysely viittaavat
Gadodiamide-tehosteaineen
ja NSF:n vdliseen syyperai-
seen suhteeseen.

Taman tekstin perusteella
ollaan tultu siihen johtopaa-
tokseen, etta Gadodiamide-
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vaarassa sairastua NSF:iin.

tehosteainetta ei tulisi antaa
munuaisen vajaatoimintaa
sairastaville potilaille, mu-
kaan lukien dialyysissa olevat
potilaat

Tieto on suppeaa ja siina on
puutteita, joita on pystytty jo
paikkaamaan uudemmissa
tutkimuksissa. Lahdeaineis-
toa on vahan.

Thomsen Henrik,
Marckmann Peter,
Logager Vibeke

2007

Neprogenic system-
ic fibrosis (NSF): a
late adverse reac-
tion to some of the
gadolinium based
contrast agents

Téassa artikkelissa on
koottu yhteen aiem-
pien tutkimusten
tuloksia.

Aiheuttavatko gadolinium-
pohjaiset magneettitehos-
teaineet nefrogeenista
systeemista fibroosia?

Tutkimukset osoittavat etta
kaytetyn tehosteaineen
koostumuksella on vaikutus
taudin syntymiseen. Mita
enemman tehosteaine sisal-
taa vapaata gadoliniumia
sitd suurempi riski potilaalla
on sairastua NSF:iin.

Silla, kuinka paljon gado-
linium-pohjaista tehos-
teainetta magneettitutki-
muksessa on kaytetty, ei
ole huomattu olevan suurta
merkitysta taudin syntymi-
sen kannalta.

Tutkimustietoa NSF:n syn-
nysta ei ole viela tarpeeksi.
Taman hetkisilld tutkimustu-
loksilla voidaan kuitenkin
osoittaa, etta gadolinium olisi
osasyyllinen NSF:n muodos-
tumiselle. Riski taudin sai-
rastumiseen on kuitenkin
hyvin pieni. Riskiryhman
potilaisiin tulee kiinnittda
tarkoin huomiota ja kayttaa
gadolinium-pohjaista tehos-
teainetta vain erikoistapauk-
sissa.

Tutkimuksen luotettavuus
karsii vahaisesta lahdeaineis-
tosta.

Tsushima Y., Kanal
E., Thomsen H.

2009

Neprogenic system-
ic fibrosis: Risk
factors suggested
from Japanese

Taman artikkelin
tarkoituksena on
kartoittaa NSF:n
yleisyytta Japanissa
tutkimalla japanilai-

Onko NSF yhta yleista
Japanissa kuin Euroopas-
sa ja USA:ssa?

Japanissa on todettu 17
NSF tapausta, joista kolmea
ei ole varmistettu biopsia
naytteilla.

Japanissa ei ole hyvaksytta-
vaa jos gadolinium annos

ylittaa suositellun 0.1 mmol
painokiloa kohti. Kaksinker-
taisen gadoliniumannoksen
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published cases

sia julkaisuja.

14:sta NSF- potilaasta 12
oli saanut dialyysihoitoa.

saa antaa vain tarkoin raja-
tuissa tapauksissa.

Tama artikkeli ei ole kovin-
kaan luotettava. Japanilaista
aineistoa NSF:sta on saatavil-
la todella vahan. Artikkelin
kirjoittajat totesivat etta ja-
panilaisten ladkareiden tieto
kyseisesta sairaudesta on
kovin vdhainen, eika kaikkia
tautitapauksia ilmoiteta.

Wang Yingbing, Al-
kasab Tarik K., Narin
Ozden, Nazarian
Rosalynn M., Kaewlai
Rathachai, Kay Jo-
nathan, Abujudeh
Hani H.

2011

Incidence of
Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis after
Adoption of Restric-
tive Gadolinium-
based Contrast
agent Guidelines

Retrospektiivisesti
toteutettu tutkimus.

Tutkimuksen tarkoitukse-
na oli selvittdd NSF tapa-
usten maaraa gadolinium-
tehosteaineohjeistuksen
kayton aloittamisen jal-
keen.

NSF-tapausten maaran
vaheneminen oli merkitta-
vaa. Yhtaan uutta NSF ta-
pausta ei ilmennyt gadolini-
um-tehosteaineohjeistusten
kayttéonoton jalkeen.

Oikeanlaisella gadolinium-
tehosteaineen kaytolla voi-
daan ehkaistéd NSF:n syntya.

Tutkimusta voidaan pitaa
luotettavana, koska se perus-
tuu suureen aineistoon, mut-
ta on otettava huomioon,
ettd se on toteutettu vain
yhden sairaalan tietokantojen
perusteella, joten on mahdol-
lista, ettd osa potilaista on
saattanut siirtya toiseen sai-
raalaan jatkohoitoon, eika
ndin heiddn mahdollisesta
NSF:iin sairastumisesta ole
tietoa.




62 (65)

Wertman Rebecca,
Altun Ersan, Martin
Diego R., Mitchell
Donald G., Leyen-
decker John R,,
O’Malley Ryan B.,
Parsons Daniel J.,
Fuller III Edwin R.,

Semelka Richard C.

2008

Risk of Nephrogenic
Systemic Fibrosis:
Evaluation of Gado-
linium Chelate Con-
trast Agents at Four
American Universi-
ties

Tutkimus toteutettiin
retrospektiivisesti
tutkimalla potilastie-
tokantoja sairaaloi-
den valilla. Tutki-
mustuloksia kerattiin
valiltd tammikuu
2000 - joulukuu
2006.

Onko NSF:lla ja Gd-
tehosteaineille yhteys?

Suurin osa potilaista, jotka
altistuivat G-tehosteaineelle
ja joilla oli munuaisen va-
jaatoiminta, eivat sairastu-
neet NSF:iin. Tadman vuoksi
taudin puhkeamisen syyksi
on ehdotettu muitakin riski-
tekijoita, kuten proinflam-
matoriset tapahtumat, me-
tabolinen asidoosi ja eryt-
ropoietiini altistus.

Tutkimuksen perusteella
voidaan todeta yhteys Gd-
tehosteaine altistuksen ja
NSF:n valilld niilla potilailla,
jotka sairastavat munuaisen
vajaatoimintaa.

Useat NSF:iin sairastuneista
potilaista olivat kayneet
useissa magneettitutkimuk-
sissa, joissa kaytettiin Gd-
tehosteainetta.

Tutkimus luotettavuus karsii
retrospektiivisesta nakokul-
masta. Toisaalta luotetta-
vuutta lisaa tutkijoiden am-
matillinen patevyys (MD,
PhD)

Wiginton Clark

2008

Implications of
NSF-Active and
NSF-Insert in
neprogenic system-
ic fibrosis

Tama artikkeli on
vastakirjoitus Philip
Kuon kirjoittamalle
artikkelille.

Ovatko gadolinium-

pohjaiset magneettitehos-
teaineet osallisia NSF:n

kehittymiselle?

Aikaisempien tutkimusten
perusteella voidaan todeta,
ettd gadolinium-pohjaisilla
tehosteaineilla ja NSF:n
synnylla on yhteys. Taudin
syntytapaa ei vield kuiten-
kaan taysin tiedeta.

Korkeaan riskiryhmaan
sairastua tautiin kuuluvat
munuaisen vajaatoiminta
potilaat ja munuaissiirron
saaneet potilaat.

Gadolinium-pohjaisia tehos-
teaineita ja niiden yhteytta
NSF:iin tulisi tutkia enem-
man. Gadoliniumin uskotaan
olevan osasyyllinen taudin
puhkeamiselle. Gadolinium-
pohjaisten tehosteaineden
kayttoa tulisi valvoa enem-
man ja niiden kayttoé korkean
riskiryhman potilailla tulisi
tarkkaan harkita.

Artikkelin luotettavuus karsii,
koska kirjoittaja on kirjoitta-
nut sen oman mielipiteensa-
pohjalta.
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Wiginton Clark D.,
Kelly Brent, Oto Ay-
tekin, Jesse Mary,
Aristimuno Patricia,
Ernst Randy, Chaljub
Gregory

2008

Gadolinium- Based
Contrast Exposure,
Nephrogenic Sys-
temic Fibrosis, and
Gadolinium De-
tetction In Tissue

Retrospektiivinen
katsaus. Lopullinen
tutkittavien potilai-
den joukko koostui
seitsemasta NSF-
potilaasta.

Onko Gd-tehosteaineilla ja
NSF:lla yhteys?

NSF:iin sairastuneet saivat
tehosteaineen munuaisten
vajaatoiminnan aikaan ja
heilla kaikilla oli samanai-
kaisesti proinflammatorinen
tila.

Mitdan muita ehdotettuja
riskitekijoita ei ollut jarjes-
telmallisesti kaikilla seitse-
malla potilaalla.

Kaikki nelja kroonista mu-
nuaisen vajaatoimintaa
sairastavaa potilasta sairas-
tui NSF:iin dialyysista huo-
limatta. Kukaan ei kdynyt
peritoneaalisessa dialyysis-
sa.

Gadolinium-pohjaisen tehos-
teaine altistuksen ja munuai-
sen vajaatoiminnan valilla on
yhteys NSF:n puhkeamiseen,
mutta myds muut riskitekijat
ovat osallisia taudin syntyyn.

Luotettavuuteen vaikuttaa
pieni NSF-tapausten ryhma ja
retrospektiivinen tutkimus-
menetelma.

Yerram Preethi, Saab
Georges, Karuparthi
Poorna R., Hayden
Helvin R., Khanna
Ramesh

2007

Nephrogenic
Sytemic Fibrosis: A
Mysterious Disease
in Patients with
Renal Failure — Role
of Gadolinium-
Based Contrast
Media in Causation
and the Beneficial
Effect of Intrave-
nous Sodium Thio-
sulfate

Tutkimuksen koh-
teena yksi potilas,
jolla oli vakava mu-
nuaissairaus ja ha-
nelld todettiin myo-
hemmin NSF.

Potilas oli saanut
useita kertoja gado-
linium-
tehosteainetta.

Voiko NSF:a hoitaa?

NSF:sta kdrsiva potilas sai
natriumtiosulfaattia kalsify-
laksian hoitoon. Ladke pa-
ransi huomattavasti poti-
laan iho-oireita, kipua ja
nivelten jaykkyytta.

Talla hetkelld ei ole olemassa
hoitokeinoa NSF:dan. Taman
tapauksen perusteella voi-
daan ajatella, ettd tama l1aa-
ke voisi olla mahdollinen
hoitokeino.

Tutkimuksen luotettavuutta
heikentaa suuresti se, etta
aineistona on vain yksi poti-
las, mutta tdman tutkimuk-
sen ajatuksena olikin tuoda
esille mahdollinen tulevai-
suuden parannuskeino
NSF:siin. Pienesta otoksesta
huolimatta taman tutkimuk-
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sen luotettavuutta lisaa run-
sas lahdeaineisto ja kirjoitta-
jien ammatillinen patevyys
(MD ja PhD) seka sen julkai-
seminen tieteellisessa julkai-
sussa.
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