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La última Encuesta Nacional sobre Factores de
Riesgo, realizada en la República Argentina (2009),
registró que la prevalencia de diabetes es del 11,9% (1).
Alrededor del 90% de los pacientes afectados tienen
diabetes tipo 2 y el número aumenta año a año debido
a la mala alimentación, el sobrepeso, la obesidad y el
incremento en la expectativa de vida. 

Dado que la mayoría de estos pacientes fallece por
aterosclerosis o cardiopatía isquémica o presenta
patologías renales, es esperable que este grupo pobla-
cional requiera una cantidad importante de estudios
diagnósticos con medios de contraste yodados intra-
venosos (angiografías, urografías, colecistografías,
tomografías computadas, etc.). 

La metformina es el antidiabético oral de primera
línea de tratamiento, por lo tanto es frecuente que la
consuman los pacientes con diabetes tipo 2 que van a
realizarse estudios contrastados.

En la literatura médica existen varios reportes de
acidosis láctica, un efecto adverso grave en pacientes
que, estando medicados con metformina, son someti-
dos a un estudio con sustancias de contraste yodadas
intravenosas.

El objetivo del presente trabajo es recordar las
interacciones y precauciones en pacientes diabéticos
que ingieren metformina y que requieren un estudio
con medios de contraste yodados intravenosos. 

Pacientes con diabetes y función renal

La diabetes es la causa más frecuente de insufi-
ciencia renal crónica y la principal causa de enferme-
dad renal terminal. El 40% de los adultos con diabetes
y el 17,7% de los que tienen prediabetes presentan una
alteración de la función renal (2).

A partir de estas estadísticas, es frecuente que un
paciente diabético presente algún grado de insuficien-
cia renal. Dado que no todos los pacientes poseen,
antes del estudio, un clearance de creatinina (conside-
rada la mejor forma de evaluar la función renal), ésta
se la puede predecir conociendo la creatininemia, el
peso teórico y la edad del paciente a través de la fór-
mula de Cockroft-Gault: 

Cl cr (hombre) en ml/min = (140 - edad) x PCI / (72 x Crs) 

Cl cr (mujer) en ml/min = (140 - edad) x PCI x 0,85 / (72 x Crs)

[Crs = creatinina sérica (mg/dl), Cl cr = clearance de
creatinina, PCI = peso corporal ideal]

La Sociedad Española de Nefrología tiene una útil
calculadora online que, introduciendo los datos (edad,
sexo, creatininemia, peso y talla), brinda un cálculo
inmediato (3).

Características farmacológicas de la metformina

La metformina es la principal droga antidiabética
oral que reduce los niveles de glucosa sin producir
hipoglucemias ni incremento de peso. 

Las acciones de esta droga son extrapancreáticas y
múltiples:
• inhibe la formación de glucosa.
• reduce la absorción de glucosa a nivel intestinal.
• facilita la captación de glucosa por el músculo, el

tejido adiposo y otros tejidos, debido a que incre-
menta la expresión del transportador de glucosa
GLUT4. 
La metformina se absorbe en aproximadamente

un 60% a nivel intestinal, presenta escasa unión a pro-
teínas y se elimina por vía renal en forma inalterada
(no se han identificado metabolitos ni circulación
enterohepática), por filtración glomerular y por secre-
ción tubular. El 90% de la droga administrada se eli-
mina en las primeras 24 horas luego de su ingesta. Su
vida media es de aproximadamente 6,2 horas (varia-
ble de 4-9,2 h) (4).

El efecto adverso más temible de la metformina es
la acidosis láctica (por ello se dejó de comercializar
otra droga de la misma familia). Su mortalidad es del
40% y para prevenir su aparición se identificaron los
factores de riesgo que contraindican su administra-
ción. A saber: 
• condiciones hipoxémicas crónicas
• insuficiencia respiratoria
• insuficiencia hepática
• insuficiencia cardíaca
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• insuficiencia renal
• sepsis o infección severa 

Estos factores deprimen la metabolización del lac-
tato (como la insuficiencia hepática y el abuso de alco-
hol) o incrementan su producción (como la falla cardí-
aca, la insuficiencia respiratoria, la isquemia muscular
periférica y la infección severa).

Los síntomas de la acidosis láctica comienzan insi-
diosamente: mal estado general, hiperventilación,
hipotensión, vómitos, dolor abdominal y estupor. La
confirmación se realiza por incremento de la concen-
tración sanguínea de lactato y acidosis. 

El mecanismo de producción de la acidosis láctica
por metformina es complejo y se vincula a la desviación
del metabolismo de la glucosa de aerobio a anaerobio,
llevando al incremento de la producción celular de lac-
tato. La producción de la acidosis láctica se debe a un
incremento de los niveles en sangre de metformina
debido a la reducción de su clearance por falla renal (5).

Si bien la metformina no produce insuficiencia
renal como efecto adverso, está contraindicada en
estos casos por la posibilidad de desencadenar una
acidosis láctica fatal. 

Características farmacológicas de los medios de
contraste yodados

Los medios de contraste yodados, cuando son
administrados por vía intravenosa, presentan un
volumen de distribución de aproximadamente 0,28
l/kg de peso corporal, un valor compatible con una
distribución en el espacio extracelular. Se unen escasa-
mente a las proteínas (<10%) y su vida media es breve

(2-3 horas). No se metabolizan a nivel hepático y se
excretan por vía renal en forma inalterada, casi exclu-
sivamente por filtración glomerular. 

En pacientes con función renal normal, más de un
90% de los medios de contraste se elimina en las pri-
meras 24 horas. 

Algunos pacientes, en especial los ancianos y los
niños, pueden tener una reducción de la filtración glo-
merular de hasta un 50%, aun con una creatinina séri-
ca normal (por ejemplo, por menor masa muscular).
Esto podría provocar que los medios de contraste
yodados y la metformina incrementen su vida media
y permanezcan en el organismo durante un tiempo
más prolongado. 

Co-administración de medios de contraste 
yodados intravenosos más metformina

Se han publicado varios casos de muerte por aci-
dosis láctica en pacientes que tomaban metformina y
a los que se les realizó un estudio con medio de con-
traste yodado intravenoso (6,7,8,9).

La evidencia de la aparición de una acidosis lácti-
ca en pacientes que reciben metformina y son someti-
dos a un estudio con sustancias de contraste yodadas
está basada en reportes de casos aislados que han sido
estudiados en forma heterogénea. 

Los medios de contraste yodados intravenosos no
son un factor de riesgo independiente de la acidosis
láctica para los pacientes que ingieren metfomina,
sino que se tornan relevantes en presencia de trastor-
nos renales subyacentes. Aunque la posibilidad de
inducir a una falla renal por los medios de contraste es
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Categoría I Con función renal normal, sin comorbilidades. No hay necesidad de discontinuar la metformina,  
ni tampoco de chequear creatininemia.

Categoría II Con función renal normal, pero con comorbilidades La metformina debería ser discontinuada al momento
para acidosis láctica, como: del estudio y restablecida 48 horas después.
- Reducción del metabolismo del lactato.
- Incremento del metabolismo anaeróbico.
- Disfunción hepática.
- Alcoholismo. Su restablecimiento dependerá de la observación
- Falla cardíaca o respiratoria, sepsis, infección severa, etc. clínica del paciente.
O
- Administración concomitante de medicamentos En esta categoría es importante la comunicación entre

nefrotóxicos (como los aminoglucósidos, entre otros). los radiólogos y los clínicos para recomenzar con 
O metformina.
- Estudios repetidos o con altas dosis de medios de 

contraste intravenosos.

Categoría III Con función renal anormal. La metformina será discontinuada en el momento del 
estudio y se realizará un seguimiento cauteloso de la 
función renal para reintroducirla. 

Fuente: Manual on Contrast Media (version 7), American College of Radiology, 2010.

Tabla 1: Categorías de riesgo para la administración de sustancias de contraste yodados intravenosos en pacientes
que reciben metformina.
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muy rara en casos con función renal normal, los
pacientes ancianos con reducida masa muscular pue-
den tener creatininemia normal con una filtración glo-
merular marcadamente deprimida. 

La Food and Drug Administration (FDA) reguló
en la información para prescribir que la metformina
debe ser temporalmente discontinuada en pacientes
que van a realizarse un estudio con contrastes yoda-
dos intravenosos, ya que estos pueden causar una
alteración aguda de la función renal y promover la
acumulación de metformina y acidosis láctica (2,10,11,12).

Casi todas las sociedades de diagnóstico por imá-
genes presentan guías respecto al uso de sustancias de
contraste yodadas intravenosas en pacientes que reci-
ben metformina. Estas guías presentan leves variacio-
nes, pero en general recomiendan suspender la met-
formina 48 horas antes del estudio en casos de clearan-
ce de creatinina menores a 30 mg/dl o creatininemia >
de 1,5 mg/dl (13,14,15).

El American College of Radiology (ACR), en su
séptima versión del año 2010 (16), divide los pacientes en
diferentes categorías de riesgo (según clearance de crea-
tinina y presencia de comorbilidades) y recomienda un
tiempo de suspensión de la metformina (Tabla 1). 

No se han registrado reportes de acidosis láctica
en pacientes que realizaron un estudio con contrastes
yodados intravenosos, cuando se han seguido las nor-
mas de selección de pacientes (13). En los pacientes
ancianos es importante conocer si tienen o no una
buena función renal. 

Conclusiones de orden práctico

1. Tener en cuenta que los pacientes diabéticos fre-
cuentemente pueden tener comprometido el fun-
cionamiento renal, el cual es imprescindible para
la eliminación de los medios de contraste yodados
intravenosos y de la metformina.

2. Recordar que un incremento de la metformina en
plasma puede dar como resultado una situación
grave con una alta mortalidad: la acidosis láctica.

3. Identificar a los pacientes que toman metformina
preguntando específicamente: “¿Es usted diabéti-
co?”; y, en caso afirmativo: “¿Ingiere metformina?”

4. Conocer la función renal (clearance de creatinina
real u obtenido por fórmula) y si el paciente tiene
o no comorbilidades para acidosis láctica.

5. Proceder según la categorización de riesgo del
American College of Radiology.
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