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Medios de contraste

paramagneéticos

RESUMEN

Introduccién: En 1983 Wein-
mann y cols. crearon el primer
medio de contraste paramagné-
tico con buenos resultados: el
Gd-DTPA (Magnevist®) Bayer
Schering Pharma, Berlin, Univer-
sidad libre de Berlin (Félix MD)
y Hammersmith Hospital (R.
Steiner D), posteriormente ha-
cen su aparicion otros medios de
contraste paramagnéticos que
son utilizados activamente en
todo el mundo.

Discusion: Se presentan las
caracteristicas en general de los
medios de contraste paramag-
néticos que existen en el mer-
cado, tanto de los medios de
contraste paramagnéticos ex-
tracelulares, agentes de con-

traste “Blood Pool”, 6xidos de
hierro superparamagnéticos,
como son las particulas: SPIO
(small superparamagnetic iron
oxide), USPIO (ultrasmall super-
paramagnetic iron oxide) VSPIO
(very ultrasmall superparamag-
netic iron oxide). También pre-
sentamos las recomendaciones
en la administracion de medios
de contraste, como la preven-
cion de la Fibrosis Sistémica
Nefrogénica.

Conclusiones: Considerar
cuidadosamente la necesidad
de realizar una Resonancia
Magnética en contraste, toman-
do en cuenta el uso de posibles
métodos alternativos de obten-
cién de imagenes. Si una eva-
luacién de riesgo beneficio indi-
ca la necesidad de Resonancia

Magnética con Gadolinio, usar
la dosis mas baja de Gadolinio
que le proporcionara la informa-
cion diagndstica que busca.

Conclusiones: A partir de la
creacion por Weinmann y cols.
del primer medio de contraste
paramagnético en 19883; el Gd-
DTPA (Magnevist®) por Bayer
Schering Pharma, los agentes
de contraste se utilizan anual-
mente en un tercio de 50 millo-
nes de estudios.

Palabras clave: Medios de
contraste paramagnéticos,
agentes de contraste “Blood
Pool”, 6xidos de hierro super-
paramagnéticos.
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Introduccién

El Dr. Burton P. Drayer (1974-1984), Director,
Magnetic Resonance Imaging and Research Barrow
Neurological Institute St. Josephs Hospital, Phoenix
Arizona, mencion¢ las primeras palabras famosas:
“La inherente sensibilidad del contraste en Tomo-
grafia Computarizada (TC) y en Resonancia Mag-
nética (RM) es tan grande que nunca se requeriran
medios de contraste para ser utilizados en cortes
seccionales de imagen”. Sin embargo, las experien-
cias iniciales en RM crearon la necesidad de un
agente de contraste que mejorara la deteccién y ca-
racterizacion de los tejidos patoldgicos. La RM es-

taba limitada en lesiones con tiempos de repeticién
(TR) similares a los del tejido normal y las lesiones
se observaban con senales similares en las dife-
rentes secuencias de RM."3

Discusion

El 12% de los tumores del SNC con T1 y T2 son
similares al tejido normal. Los meningiomas menores
de 1 cm (75%) tienen una sefal similar a la sustancia
gris adyacente y entre 3 y 20% de las neoplasias del
SNC son evidenciadas después de la administracién
del MC, por lo que es imperativo su utilizacion.23

ElI MC paramagnético (Gadolinio): Es una sustancia
ferromagnética que se administra para acelerar los TR
de los protones, aumentando la sefial.

El Gadolinio (Gadolin) es un elemento que ocupa el
numero 64 de la tabla periddica de los elementos (Lan-
tanido de tierras raras), en la naturaleza se encuentra
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ABSTRACT

Introduction: In 1983 Wein-
mann and colleagues created
the first paramagnetic contrast
medium (agent) with good resul-
ts: the Gd-DTPA (Magnevist®)
Bayer Schering Pharma, Ber-
lin, Universidad libre de Berlin
(Félix MD) and Hammersmith
Hospital (R. Steiner D), af-
terwards, another paramagnetic
contrast medium appeared, whi-
ch is actively used worldwide.

Discussion: General featu-
res of the paramagnetic con-
trast medium existing in the
market are shown, for both with
the extracellular paramagnetic
contrast medium, the “Blood
Pool” contrast agents, the su-
per paramagnetic iron oxide, as
well as particles: SPIO (small
super paramagnetic iron oxide),
USPIO (ultra-small super para-
magnetic iron oxide) VSPIO
(very ultra-small super para-
magnetic iron oxide). Also we
present the recommendations
in the administration of contrast
agents, as well as the preven-

tion of Nephrogenic Systemic
Fibrosis.

Conclusions: Since the es-
tablishment by Weinmann et al.
the first paramagnetic contrast
agent in 1983, the Gd-DTPA
(Magnevist ®) Bayer Schering
Pharma, contrast agents are
used annually in one third of 50
million study.

Key words: Paramagnetic
contrast media, contrast agents
“Blood Pool”, super paramagne-
tic iron oxides.

en estado 3*. El lon de Gd3*es poco disoluble en H,O a
un pH de 7.4,y la sal 3* GdCI , es de excrecion lenta.’

El Gd3* es téxico y se precipita como los fosfatos,
carbonatos e hidroxilos dentro del sistema reticulo en-
dotelial (higado, bazo) o del esqueleto, produciendo
hepatotoxicidad.! El Gd puede convertirse en no toxi-
co, mediante un enlace dentro de un agente quelante
(ligante) ej. DTPA (&cido dietilen-amino-penta-acético),
el Gd no tiene enlaces covalentes, posee enlaces elec-
trostéaticos no disociables, muy estables, ya que evitan
la separaciéon como ién Gd3* libre.!

Constante de estabilidad termodinamica

Es el equilibrio entre el id6n quelado y no quelado en
solucién de agua neutral en ausencia de otros iones
metéalicos 0 macromoléculas. La constante de estabili-
dad condicional: Permite detectar Gd libre in vivoy la
susceptibilidad magnética es la respuesta a un campo
magnético externo.!

Clasificacion

Se pueden clasificar en paramagnéticos, superpa-
ramagnéticos, ferromagnéticos, diamagnéticos.

La clasificacion de Weinmann se basa en un com-
portamiento bioldgico: Extracelulares, hepatobiliares, in-
travasculares, reticuloendoteliales, linfograficos, gastro-
intestinales.'* Otra clasificacion incluye a las sustancias
diamagnéticas: Estas son débilmente repelidas por el
campo magnético (CM) externo. Contienen un nimero
par de electrones con espines emparejados en di-
recciones opuestas. Sustancias paramagnéticas
(Relaxitividad): Tienen alineacion con un CM externo,
desapareciendo ésta al suprimir dicho campo (Cr, Mg,
Cu, Gd). Sustancias ferromagnéticas (susceptibilidad
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magnética): Alineacioén con un CM externo, mantenien-
do ésta aun suprimiendo dicho campo (Hi, Ni, Co)."

El i6n Gd3*paramagnético tiene siete electrones no
apareados en el orbital 4f (por lo cual tiene un gran
momento magnético prolongado). Las sustancias pa-
ramagnéticas influyen en las tasas de relajacion T1y
T2 (relajacion protonica, acortando T1y T2) 1 El au-
mento de la relajacion protonica esta influida por tres
factores principales: |. Momento magnético. Il. Tasa o
frecuencia de las fluctuaciones del campo magnético
del agente. lll. Capacidad de los protones adyacentes
para acercarse a la porcién paramagnética para inte-
ractuar con ella.’

Desarrollo histérico

Los medios de contraste paramagnéticos (iones de
manganeso) se empezaron a estudiar en 1978 con Lau-
terburd y cols. (Figura 1). En 1983 Weinmann y cols.
(Figuras 2, 3y 4) crearon el Gd-DTPA (Magnevist®)
Bayer Schering Pharma, Berlin, Universidad Libre de
Berlin (Félix MD) y Hammersmith Hospital (R. Steiner
D), posteriormente aparece el Gadopenterato de Mg
Gd (DTPA) Dotarem®, Guerbet, Francia, después el
Gd (HP-DOBA) Prohance®, Bristol-Myers Squibb Com-
pany (Bracco). La Gadodiamida Gd (DTPA-BMA) Om-
niscan®, Sterling-Wintroph (Nycomed. A) el Gd DTPA-
BMEA Optimark. COVIDIEN con concentracion de
medio molar y por ultimo el Gadobutrol, Gadovist®
Bayer Schering Pharma, con concentracién de uno
molar, todos ellos extracelulares (Figura 5).

Farmacocinética
El Gadolinio se comporta en el organismo como otros
componentes altamente hidrofilicos y bioldgicamente



Figura 1. Paul Lauterbur (EUA) descubri6 la posibilidad de
crear una imagen bidimensional introduciendo gradientes en
el campo magnético. Mediante el analisis de las caracteristi-
cas de las ondas de radio emitidas pudo determinar su ori-
gen. Esto hizo posible construir imagenes bidimensionales
de estructuras que no podian visualizarse con otros métodos
y permitié desarrollar un procedimiento con el que hoy se
benefician a diario millones de personas en todo el mundo.
Utiliz6 los iones de manganeso como contraste paramagné-
tico; sin embargo, fueron desplazados rapidamente por ser
téxicos y de un momento magnético breve.

Ringertz HG ; merece un premio nobel la resonancia magné-
tica? Syllabus Star México 2004. Monterrey, NL. Siemens,
Schering. 19-23. Dena EEJ, Rodriguez NP y cols. Rev Mex
Radiol1996; 50: 63-70.

inertes (ej. manitol-inulina). Luego de la administracion
intravenosa, difunde al espacio extracelular y es elimi-
nado en forma inalterada por via renal a través de la
filtracion glomerular. Por lo tanto su transito en el cuer-
po humano se puede estudiar como un modelo abierto
de doble compartimiento, un compartimento central
(sangre y los liquidos extracelulares) y un comparti-
miento periférico (piel, grasa, musculo). Entre estos dos
compartimientos, existe intercambio del farmaco (se
mide la velocidad).®

Farmacologia clinica

Sustancias paramagnéticas: Permanecen en ve-
nas y arterias y liquidos extracelulares. No atravie-
san la barrera hemato encefalica BHE (intacta) y no
se acumulan en los tejidos corporales.® Metabolismo
y eliminacion. No se modifican en ninguna forma vy
se eliminan inalalteradamente a través del sistema
urinario.

Precauciones y contraindicaciones: Insuficiencia
renal grave, insuficiencia hepatica grave, enfermeda-
des asociadas con fragilidad de eritrocitos, fibrosis sis-
témica nefrogénica (FSN). La utilizacidon de un equipo
de inyeccion automatico esta prohibida en lactantes y
nifos pequenos.t

Precauciones: Se debe considerar su uso en: Emba-
razo categoria C (estudios en animales han demostrado
un efecto adverso sobre el feto, pero no hay estudios cli-
nicos adecuados en mujeres embarazadas. La droga
puede ser util en mujeres embarazadas a pesar de sus
riesgos potenciales). Hasta la fecha no se ha demostra-
do la inocuidad del empleo de los medios de contraste
paramagnéticos durante el embarazo. Por ello la deci-
sién de realizar una exploracién durante este periodo ha
de tomarse con criterio muy riguroso.

Figura 2. La RM fue vista inicialmente con escepticismo. Hoy,
20,000 exploradores de RM estan en funcionamiento alrede-
dor del mundo y el numero esta aumentando. Esta historia
del éxito fue posible gracias a los progresos simultaneos en
cuatro areas: Tecnologia de la exploracion, tecnologia de la
bobina, programacion de software y medios de contraste. Los
agentes de contraste se utilizan en un tercio de 50 millones
de estudios anualmente.

El desarrollo de los medios de contraste implic6 mucho traba-
jo: “Nuestros primeros experimentos en el inicio de los afios 80
no eran muy prometedores, asi que muchos de nuestros cole-
gas continuaron centrandose en el desarrollo de nuevos agen-
tes de contraste para las técnicas convencionales de la ra-
diografia. La primera vez que pudimos diagnosticar con éxito
un tumor en el cerebro de un animal, estaba claro que noso-
tros habiamos encontrado el compuesto que buscabamos
con las caracteristicas ideales de un agente del contraste de
RM, Después, las cosas progresaron muy rapidamente; la
primera fase del desarrollo clinico comenzé desde 1983, y
la primera aprobacion fue concedida en 1988.

Dr. Hanns-Joachim Weinmann, jefe anterior investigacion de
RM y Rayos X en Bayer Schering Pharma y coinvestigador
del primer agente del contraste de RM del mundo.
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Figura 3. La primera prueba
positiva de la eficacia de un
quelato del ié6n del metal era
obtenida en 1981, usando el
aparato experimental de RM
de SIEMENS en Erlangen.
Imagen tomada de R Felix.
Spek U Magnevist® pionee-
ring MR contraste media in
Felix Roland. Magnevist Mo-
nograph. Blac kwell Science
Berlin. Pag. Vienna 2001.
Pags. 1-2.

Figura 4. En noviembre de 1983, el primer explorador de RM, un super conductor de 0.35 T Magnetom (Siemens) fue
instalado en el Departamento de Radiologia en la Universidad libre de Berlin. Examinaron al primer voluntario. La primera
dosis fue de solamente 0.8 de Gd-DTPA, y el contenido de la vejiga del voluntario cambié de negro al blanco brillante. Imagen
tomada de R Felix.Spek U Magnevist® pioneering MR contraste media in Felix Roland. Magnevist Monograph. Blac kwell

Science Berlin. Pag. Vienna 2001. Pags.1-2.
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Empleo en insuficiencia hepatica y renal: En los
casos de alteraciones graves de la funcion renal, la
decision de realizar una exploracion ha de tomarse con
un criterio riguroso, ya que esté retrasada la elimina-
cion del medio de contraste.®

Reacciones adversas

Durante los ensayos clinicos se observaron las si-
guientes reacciones adversas: Con Omniscan: Su em-
pleo en 439 adultos y en173 nifios: Se observd: Nau-
sea, dolor de cabeza, mareo 3%, Magnevist: En 1,272
pacientes se observé: Cefalea: 4.8%, Nausea: 2.7%,
Frio local: 2.3%, Mareos: 1%, Con el empleo de Opti-
mark: En 1,309 pacientes se observo: Cefalea: 9.4%,
vasodilatacion: 6.4%, deterioro del gusto: 6.2%. Con
Dotarem: sélo el 0.84% de los pacientes desarrollaron
reacciones adversas: Vomito, nausea, calor, cefalea,
malestar general, erupcion, sabor desagradable en la
boca, etc. Con Gadovist: Frio, calor o dolor en el sitio
de inyeccion.57'2 Los pacientes con predisposicion alér-
gica presentaron reacciones de hipersensibilidad con
mas frecuencia que los demas. En casos raros pueden
producirse reacciones anafilactoides acompafadas por
disnea y otros sintomas que pueden llegar al shock.
Como ocurre con los medios de contraste en general,
se pueden presentar reacciones retardadas (al cabo
de horas o dias). Ocasionalmente se han observado
reacciones cutaneas de tipo alérgico tras la adminis-
tracion de Gadovist.

Es posible que se produzcan sensaciones leves a
moderadas de corta duracién de frio, calor o dolor en
el sitio de inyeccién, asociadas a la puncion venosa o
a la inyeccion del medio de contraste. Ocasionalmente
se han observado nauseas y vomitos. Durante la in-
yeccion en bolo o inmediatamente después puede pre-
sentarse una alteracion transitoria del gusto o del olfa-
to. También se ha observado vasodilatacion e hipoten-
sion. Ocasionalmente se han observado cefaleas y
mareos transitorios. La inyeccion paravascular puede
causar dolor tisular de hasta varios minutos de dura-
cion. No se han observado otras reacciones tisulares.
Se han observado convulsiones, escalofrios y sincope
tras la administracion de productos similares; no se ha
podido establecer una relacion causal.”2

Seguridad

El indice de seguridad para todos los quelatos de
Gd es superior a cualquier agente de contraste iodado
incluso en dosis altas de 0.3 mmol/kg.®

Indicaciones clinicas

Precauciones-Generalidades: La RM con Gadoli-
nio: Puede deteriorar la visualizacion de lesiones pre-
existentes. Algunas pueden verse en RM sin medio de
contraste, por lo tanto se debe tener precaucion cuan-

do se haga la interpretacion de estudios con Gadoli-
nio.®

¢La osmolalidad es importante?

¢ En medios de contraste paramagnéticos tiene im-
portancia que sea iénico o no iénico? En dos estudios
multicéntricos, aleatorios, se estudiaron 395 pacien-
tes con patologia del SNC conocida o sospechada,
recibieron una dosis de 0.1 moml de Optimark o Mag-
nevist. Se llevd a cabo una seguridad monitorizada
en 72 h. Postadministracion. Se realizé la adquisicion
de imagenes precontraste y postcontraste con idénti-
cos planos y técnicas. En los resultados: No hubo
muertes y la comparacién de eventos adversos no fue
estadisticamente diferente en los dos grupos estudia-
dos.'®

La via de administracion clasica con los medios de
contraste paramagnéticos ha sido la via intravenosa;
sin embargo, existen otras vias de administracién: Oral,
intra-articular, espacio subaracnoideo, lagrimal, otros
(inhalacién) aunque no aprobado por los fabricantes.

Requisitos para el diseno

de los agentes de contraste paramagnéticos

1. Posibilidad de modificar los parametros responsa-
bles del contraste de imagen en RM clinica.

2. Ha de poseer cierta especificidad para lo tejidos in
vivo, con lo que se concentra mas en un cierto 6r-
gano o tejido que en otras zonas del cuerpo.

3. Ha de eliminarse sustancialmente del tejido o del
érgano objetivo en un periodo de tiempo razona-
ble, normalmente, varias horas después de la ob-
tencién de la imagen, para reducir al minimo los
efectos potenciales de toxicidad crénica (debe ex-
cretarse del cuerpo, en general a través de las vias
renal o hepatobiliar).

4. Debe caracterizarse por un periodo de vida en al-
maceén apropiado y estable in vitro, siendo preferi-
ble que el tiempo sea de varios meses, e incluso
anos.™
Los medios de contraste paramagnéticos no lo son
en el sentido estricto de la palabra, pues, a diferen-
cia de los medios de contraste yodados y no i6ni-
cos que se emplean en la radiologia convencional
y la TC, en RM no se visualiza el agente propia-
mente dicho, sino los efectos atenuantes o de real-
ce que ejercen en el medio a través de los protones
tisulares.'

Agentes de contraste “Blood Pool”

Quelatos de Gadolinio paramagnéticos

La utilizacién de medios de contraste paramagnéti-
cos extracelulares (MCPE) se ha estandarizado en los
ultimos anos. Sin embargo, existen moléculas peque-
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Quelatos de
Gadolinio Paramagnéticos

Sin unién a proteinas Unién débil a proteinas Unioén fuerte a proteinas Macromoléculas
+ Gd DTPA-Magnevist Gd-BOPTA* MS-325**
* Gadobutrol-Gadovist 1.0 Mitihance Vasovist P-792**
Bayer Schering Pharma Bracco Bayer Schering Pharma Guerbet
* Gd-Hp-Do3A-Phohance
Bracco

* Gd DOTA-Dotarem. Guerbet
* Gd DT C PB-BMA Omniscan

Gd-EOV-DTPA*

N. Amersham - )
* Gd DTPA-BMEA Optimark Pr'mo"S'St _ * Agentes celulares: Higado
COVIDIEN Bayer Shering Pharma = ARM

Figura 6. Quelatos de Gadolinio Paramagnéticos.

Oxido de hierro superparamagnéticos
SPIO
* Feridex. (Ferumoxides)* Bayer Schering Pharma
* Resovist. Bayer Schering Pharma (SHIU.555A)*
+ Teslascan.Nycomed A.(Manganeso-DPDP)**

USPIO VSOP MION
[
| |
Oxidos cubiertos con almidon Cubiertas con carboxidextran Cubiertas Cubiertas
con citrato con dextran
|
NC100 150**** Ami-227*** VSOP-C91***

* Clariscan * Combidex 7 nm .
Nycomed (Ferumoxtran-10) MION-46"**
Amersham Guerbet
20 nm 20-40 nm

* Agentes reticuloendoteliales
** Agentes celulares

*** Agentes Blood Pool

**** Tumor y perf. cardiaca

Figura 7. Oxidos de hierro superparamagnéticos.
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fias (< 1 nm) sin unidén a proteinas y se extravasan al
espacio intersticial, tienen poca permanencia en la luz
vascular y rapida excrecién renal.

La evolucién de la RM ha sido acelerada, por lo que
es necesario el desarrollo de agentes con mayor per-
manencia en la luz vascular (agentes Blood Pool).'¢18
(Figura 6y 7).

Estas moléculas son pequefas, estructuralmente
son similares a los MCPE, con pobre unidn a las pro-
teinas y mas tiempo en la luz vascular (Gd-EOB-DTPA
[Primovist Bayer-Schering-Pharma). Gd-BOPTA [Mul-
tihance, Bracco]). Ambos agentes celulares, especifi-
cos para higado.

Existen también moléculas (con fuerte unién a las
proteinas [reversible]) permanencia prolongada en la
sangre. Favorecen protocolos durante mas tiempo
(coronarioangiografia y otros vasos) [ventana de ima-
gen prolongada] (MS-325 [Isovist] Bayer-Schering-
Pharma).16-18

Las macromoléculas de Gadolinio que permanecen
en los vasos sanguineos no se extravasan debido a su
gran tamafo (P-792). Permanecen y circulan lentamen-
te dentro de los vasos sanguineos (alta relajacién), lo
que aumenta la ventana de imagen. También existe
alta eliminacion renal igual que los MCEC'®'8 (Figuras
6y 7).

Perfusion: Oxidos de hierro (superparamagnéticos).
Los agentes Blood Pool (6xidos de hierro) [suspension
coloidal de hierro revestidas]. Tienen su principal efec-
to detras de la sefal de reforzamiento (paramagnéti-
co), siendo el efecto Blood Pool con una prolongada
permanencia en los vasos sanguineos por su gran ta-
mafo y no se extravasan.

Oxidos de hierro superparamagnéticos

Son las particulas: SPIO (small superparamagnetic
iron oxide) < 50 nandmetros (nm), USPIO (ultrasmall
superparamagnetic iron oxide) = 10-40 nm, VSPIO (very
ultrasmall superparamagnetic iron oxide) =3y 5 nmy
por ultimo los MION (Monocristallyne Iron Oxide Nano-
particles), siendo estas sustancias consideradas las de
menor tamano y estan constituidas por nanocompues-
tos monocristalinos de éxido de hierro. Por ejemplo, en
el MION-46, la estructura del 6xido de hierro ocupa un
tamafio de 4.6 = 1.2 nm.'®"® Se utilizan en secuencias
T1y T2. La fase de bolo (primer paso) se obtiene en
T2y T2* (y es de gran valor clinico), siendo de utilidad
en imagenes tardias, de esta manera sus indicaciones
especificas son como agentes reticuloendoteliales,
agentes celulares, agentes Blood Pool, y agentes con

indicacion en corazén en tumores y perfusion cardia-
ca'”'820 (Figura 7).

Recomendaciones en la administraciéon de me-
dios de contraste paramagnéticos (Gadolinio
[Gd])

Aspectos legales: Los medios de contraste basa-
dos en Gadolinio no estan aprobados para examenes
con rayos X, para evitar la nefrotoxicidad en los pa-
cientes con dafio renal, ya que son mas nefrotéxicos
que los medios de contraste iodados en dosis equiva-
lentes de atenuacion con rayos X.2!

Recomendaciones para la prevencion de la Fi-
brosis Sistémica Nefrogénica (FSN) en estudios de
Resonancia Magnética con Gadolinio

La FSN es una enfermedad muy rara, se ha obser-
vado soélo en pacientes con insuficiencia renal severa,
probablemente tiene una patogénesis multifactorial.

Se asoci6 con la administracién de Gadolinio y se
publico por primera vez en la literatura médica en ene-
ro de 2006. La FSN se ha documentado bien (biopsia)
en aproximadamente 320 pacientes en todo el mundo,
actualmente su incidencia disminuye porque se estan
considerando los factores de riesgo.

Identificar pacientes con riesgo: En didlisis, con in-
suficiencia renal severa incluyendo el sindrome hepa-
to-renal o de trasplante de higado.

Considerar cuidadosamente la necesidad de realizar
una RM con contraste, tomando en cuenta el uso de po-
sibles métodos alternativos de obtencion de imagenes.
Si una evaluacién de riesgo beneficio indica la necesidad
de RM con Gd, usar la dosis mas baja de Gd que le pro-
porcionara la informacién diagndstica que busca. Como
consideracion médica general para los pacientes que
dependen de la hemodialisis: Realizarla poco des-
pués de la administraciéon del Gd. Antes de administrar
Gadolinio se debe tomar en cuenta pacientes con riesgo
de desarrollar FSN y Evaluar el historial médico.?22¢

Conclusiones

La RM fue vista inicialmente con escepticismo, pero
actualmente existen alrededor de 20,000 exploradores
que estan en funcionamiento alrededor del mundo y el
numero esta aumentando. A patir de la creacién por
Weinmann y cols. del primer medio de contraste para-
magnético en 1983; el Gd-DTPA (Magnevist®) por
Bayer Schering Pharma, los agentes de contraste ac-
tualmente se utilizan en un tercio de 50 millones de
estudios anualmente.
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