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A jodozott kontrasztanyagok adverz hatasai lehetnek toxikus
és egyéb, tobbnyire allergias alapon létrejovo mellékhatasok.
Utobbi csoportban korai és késéi manifesztacioju esetek kiilo-
nithetdk el.

A Magyar Honvédség Egészség Kozpont Honvédkdorhazaban
2010 és 2021 kozott a hozzank iranyitott 47 beteg vizsgalata
soran harom lépéses rutin eljaras retrospektiv analizisét és az
eredmények alapjan megtortént vizsgalatok 1 éves prospektiv
elemzését tiztiik ki célul.

A vizsgalati eredményeink alapjan az ismertetett kivizsgalasi
modszer eredményesnek bizonyult és 85%-ban sikerrel tette le-
hetdvé a gyakran sulyos alapbetegségben szenvedo betegek is-
mételt kontrasztanyagos CT vizsgalatat.

Roviditésjegyzék ENDA - European Network on Drug Allergy
IDT - intradermalis teszt
AE - adverz esemény iv. - intravénds
ANO - angioddéma HS - hiperszenzitivitas
COVID-19 - koronavirus-betegség 2019 LOD - limit of detection (hatarérték)
CT - komputertomogréfia MPE - maculopapulosus exanthema
CTA - komputertomografias angiografia MRI - mdgneses rezonancia képalkotds
DPT - gyogyszer provokacios teszt NSAID - nem szteroid gyulladéscsokkent6
DSA - digitalis szubtrakcids angiografia PT - Prick-teszt

EAACI - European Academy of Allergy and ~ RKA - rontgen kontrasztanyag
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A jodozott kontrasztanyagok hasz-
nalata mindennapos a klinikai gyakor-
latban, kdszonhetden a jod magas kont-
raszthalmozasi tulajdonsaganak, amely
altal jobban lathatéva valnak a belsé szer-
vek, kirajzolédnak az érhalozatok.

A rontgen kontrasztanyagokra adott
mellékhatisok lehetnek toxikusak, illet-
ve alapulhatnak egyéni tulérzékenységi
reakciokon. Az el6bbi megnyilvanulasa
lehet akut vesedrtalom, a beadast kovetd
48-72 oraval [1]. Ritka toxikus mellékha-
tas el6fordulhat az agyban is, amely akar
halalos kimenetelt eredményezhet [2].

A tulérzékenységi reakciok azonban
sokkal gyakoribbak. Egy korabbi eurdpai
multicentrikus vizsgalat soran arra a ko-
vetkeztetésre jutottak, hogy ezen esetek
legalabb 50%-at okozzak immunoldgi-
ai mechanizmusok [3]. Ezek koziil meg-
kiilonboztethetiink azonnali (egy o6ran
beliili), illetve késéi reakciokat, amelyek
allergias bortiinetekkel vagy anélkiil is
el6fordulhatnak. A szervetlen jodra mu-
tatott ,tulérzékenység” gyakori tévhit a
kontrasztanyagok kapcsan még orvosi
korokben is [4]. Tudjuk, hogy csak a szer-
ves kotésben 1év6 jodmolekulak szerepel-
hetnek kivalté agensként a tulérzékeny-
ségi reakciokban. Az anafilaxia, urticaria,
angioddéma (ANO), rhinitis, dyspnoe és
hipotenzié gyakori klinikai manifeszta-
ci6éi az azonnali talérzékenységi reak-
ciknak, mig pl. A maculopapulosus
exanthema (MPE), vagy az ekcéma-sze-
rd tiinetek a késdi tulérzékenységi reak-
ci6 leggyakoribb megnyilvanuldsa lehet
[5, 6].

A gyakran bizonytalan klinikai anam-
nézissel jelentkezé paciensek esetében
fontos tisztaznunk hogyan keriilhet6 el
egy ismételt, nem vart reakcié a kont-
rasztanyag ujboli alkalmazasa soran.

Vizsgélatunk soran arra torekedtiink,
hogy a korabban bizonytalan allergids

anamnézisti pacienseknél két lépéses
borteszttel kapott eredmények alapjan
kivalasszuk azt a kontrasztanyagot, amely-
nek jboli beaddsa a késébbiekben a leg-
biztonsagosabb lehet.

A harmadik diagnosztikus lépéssel
(i.v. provokacio) lehet6ség nyilik arra,
hogy ellenérizziik a borteszteket és ko-
vetkeztethessiink egy kés6bbi kontraszt-
anyagos vizsgalat kimenetelére.

Betegek, anyagok, mddszerek

Vizsgalatunkban 0Osszesen 47 paciens
vett részt, 19 férfi és 28 nd, akiket Korha-
zunk radioldgia osztalyardl, érsebészeté-
rél, kardioldgidjarol, négyogyaszatarol,
onkologiadjarol, sebészetérdl, a dializis
hozzdnk 2010 és 2021 kozott, tekintettel
anamnézisiikben szerepld egy vagy tobb
rontgen kontrasztanyagra adott bizony-
talan azonnali vagy kés6i mellékhatasra.
A betegeknél diagnosztikus céllal tervez-
tek CT, angiografids, koronarografids,
illetve DSA vizsgalatokat elvégezni.
A haromlépéses kivizsgalasunk soran a
47-b6l 40 pacienst hospitalizaltunk. Ja-
robetegként 7 esetben hirom egymast
kovetd napon tortént a tesztelés (ez a
COVID-19 jarvanyhelyzet miatt beve-
zetett intézkedések utan valt sziikségessé
2020 marciusat kovetden).

A vizsgalati protokollt elfogadta az
MH EK Honvédkoérhaz Etikai Bizottsa-
ga és klinikai tanulmdanyként lett beje-
gyezve. A vizsgalat a Helsinki Deklara-
ci6 iranyelveit kovette, minden paciens
tajékozott beleegyezését adta alairdsaval.

A kontrasztanyagok széles korébdl az
ionos monomer oldatok kéziil a metri-
zoat (Gastrografin® Peritrast®) tesztelése
tortént. A nem ionos oldatok koziil az
iohexol, iopromid, ioversol, iobitridol,
iomeprol, iopamidol monomer és a nem
ionos dimer, iodixanol tesztelését végez-
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tilk, a paciensek korelézményét figye-
lembe véve. Minden oldat 300-400 mg/
ml hatdanyagot tartalmazott, melyeket
felbontas utdn 4 °C-on taroltunk a hasz-
nalatig.

Elsé6 1épés

A paciensek Prick-tesztelése tortént 2-5
fajta higitatlan kontrasztanyaggal, be-
leértve azt a kdrelzményben szerepld
kontrasztanyagot is, amely a mellékhatds
kivaltasaért volt felelés. Negativ kontroll-
ként fiziolégias sdoldatot, pozitiv kont-
rollként 10~ mélos hisztamin oldatot
hasznéltunk. A leolvasas 20 és 70 perc
mulva, illetve 24 6rat kovetden tortént.
Pozitiv reakcioként értékeltilk a 3 mm-
es kezdeti atmér6t >50%-kal meghaladé
erythemat és urticat, valamint a >3 mm
erythemas papulat a 24 6ras leolvasaskor.

Masodik 1épés

24 6ra mulva a kordbbi oldatok intra-
dermalis tesztelése kovetkezett, 1072 és
10~ molos higitasban. Negativ kontroll-
ként pufferolt fiziologias s6oldatot, po-
zitiv kontrollként 10~* mélos hisztamint
hasznaltunk. A 20-40 pl mennyiségl
tesztoldatok intradermdlis befecskende-
zése tortént. A leolvasasi idOk a kordbban
részletezettek szerint torténtek. Pozitiv
eredményként értékeltiikk, amennyiben
névekvd boérreakciot észleltiink 1073
molos koncentracié esetén 6nmagaban,
vagy 1072 molossal egyiitt, illetve ameny-
nyiben a beadast kovetden észlelt papula
a leolvasédsok soran (0 és 20 perc kozott)
legalabb 3 mm-rel novekedett. A késéi
leolvasas és értékelés a Prick-tesztnél is-
mertetettek szerint tortént.

Harmadik 1épés

A korabban tesztelt kontrasztanyagok
koziil kivalasztasra kertilt egy, amely sem
a Prick-, sem az intradermalis teszt so-

ran nem adott pozitiv reakcidt, majd ezt
1:3 aranyban higitottuk fizioldgias séol-
dattal szobahémérsékleten. Ezt kovetéen
10 ml mennyiségu oldat beadasa tortént
intravénasan, 2 perc alatt. A vitalis para-
méterek folyamatos monitorozasa mel-
lett a beteget 2 dran keresztiil szorosan
obszervaltuk. Amennyiben mellékhatas
tovabbra sem jelentkezett, tovabbi 4-6
6ran keresztiil még megfigyeltiik a bete-
get, aki ezt kovetGen tavozhatott a kor-
hazbol. Telefonos elérhetéség egy hétig
volt biztositva szamara.

Statisztikai eljdrdsok

Alapvet? statisztikai modszereket (atlag,
standard deviacié, median) a Microsoft
Excel program segitségével végeztiink,
illetve a Mann-Whitney teszt, McNemar's
teszt esetén a MedCalc™ vers. 18.2.1
(Ostend Belgium) hasznalata tortént.

Eredmények

A 47 paciensbdl 19 férfi (atlagéletkor:
62,4 9,1 ISD) és 28 n6 (atlagéletkor: 67,5
+12,1 ISD) vizsgalatat végeztiik el. A kont-
rasztanyag hasznalatat sziikségessé tévo
alapbetegségek, illetve vizsgalatok a ko-
vetkezok voltak: artérids rendszer beteg-
ségei (27,7%), pacemaker (2,1%), egyéb
érrendszeri abnormalitasok (10,6%),
mellkas-, hasi CT (34,1%), aneurizma
(17,1%), gerincsériilés (2,1%), fej-, nyaki
tumor (2,1%), fisztulografia (4,2%).

Az 1. tdblazat bsszesiti a betegek kor-
torténetében szerepld (feltételezett vagy
dokumentalt) mellékhatdst, a hatteré-
ben felmeriil6 kontrasztanyagot, illetve a
mellékhatds jelentkezése és tesztelésiink
kozott eltelt idot.

A vizsgalt paciensek nagy részénél
(59%) azonnali tulérzékenységi reakcid
jelentkezett a korabbi kontrasztanyagos
vizsgalatnal, 32 esetbdl 28-nal irtak le
anafilaxiat, urticariat vagy erythemat az
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I. tablazat. A vizsgalt betegcsoport jellemzdi
Paraméterek Osszes eset | Azonnali tul- Késoi tlérzé- | Altalanos Lokalis jod
n=47 érzékenység kenység n=11 tinetek borérin- | hasznalatot
diagndzisok n=32 (60,4%) | (20,8%) tettség nélkl kovetd sulyos
n=53 n=7 (13,2%) bértlinetek n=3
(5,8%)
Eletkor (év) 65,1+11,6 65,3 12,1 67,1+12,7 64,4 9,8 59 22,6
+SD
Anamnesz- Anafilaxia=13 | MPE=5 rossz kdzérzet | Korabbi rontgen
tikus és észlelt Urticaria + ekcéma =1 kontrasztanyag
klinikai tiinet ANO=8 SDRIFE* =2 hasznalat nélkil
Helyi/ Psoriasis = 1
generalizalt (fliggetlen)
erythema +
viszketés vagy
égés=7
Tesztelésig 13,8 £15,4 13,6 £13,7° 59+10,2°04 | 15871 15,3 49,2
eltelt id6 (év), 9,5 9,5 17 10
+ SD, median
Anamnézisben | 40/47 28/40 (poz. 10/40 2/40
szerepld igazolt | (85%) esetek) (25%) (5%)
vagy gyanitott (70%)
allergia
Rosszindulatd | 11/47 9/11 (83%) 21 0 111*
daganat (23%) (17%)
Korabbi kont- 23/47 (49%)? | 15/32 (47%) 6/10 2/18 (11%)? 1/18 (11%)2P
rasztanyag 60% belsé jod
érzékenység kezelés
Ismeretlen 14/47 (30%)2 | 9/24 (37%) 3/10 2 (3%)
anamnézis (30%)
kontraszt-
anyagra
Vizsgalt kont- 23 (100%) 17 (100%) 6 (100%) nem ismert nincs adat
rasztanyag
lohexol 12/24 (52) 717 (41,2) 5/6 (83)
loversol 2/24 (8,7) 117 (5,9) 1/6 (17)
lomeprol 2/24 (8,7) 2/17 (11,8) 0
lobitridol 2/24 (8,7) 2/17 (11,8) 0
Diatrizoic sav 1124 (4,3) 117 (5,9) 0
lopomid 1124 (4,3) 117 (5,9) 0
lothalmat 1/24 (4,3) 117 (5,9) 0
lopamidol 1124 (4,3) 117 (5,9) 0
Dimeglumin- 1124 (4,3) 1,17 (5,9) 0
gadopentat

agsszesen 100%, Pegy a késoi esetekbél (4. oszlop, 1-3. sor), Cstatisztikailag szignifikans eltérés
* egyike a bels6leg radiojéddal kezelteknek
** szimmetrikus gyogyszer okozta intertrigindzus és flexuralis exanthema
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els6 déraban, a kontrasztanyag beadasat
kovetGen. Tovabbi 11 paciens esetén je-
lentkezett késéi talérzékenységi reakcid
(60 perc és 7 nap kozotti iddintervallum-
ban), ebbdl 9 esetben lehetett a klinikai
fenotipust kategorizalni. Ezeken kiviil
9 beteg nem tudta pontosan felidézni a
klinikai tiinetet, vagy a tiinetek megje-
lenése és a kontrasztanyag beadasa ko-
z0ott eltelt id6t. Tovabbi 3 paciens a szer-
ves-jod allergiat nevezte meg kifejezett
bértiinetei hatterében egy korabbi trau-
ma vagy sebészeti beavatkozas kapcsan.
Ezen kategdridk kozott atfedés is szere-
pelt, tekintettel arra, hogy néhany beteg
tobb fajta mellékhatast is megnevezett. 2
beteg esetén radio-jod kezelés soran ve-
todott fel érzékenység (5. oszlop, 7. sor).

A paciensek anamnézisében szerepld
mellékhatdsok, illetve tesztelésiink ko-
z0Ott atlagosan 13 év telt el. Ez alol kivételt
képeztek a kés6i tipusu allergias reakci-
o0t és bortiineteket produkalé esetek (5,9
+10,2 év). A kiilonbség az azonnali tipu-
su tulérzékenységi reakciokkal szembeni
csoporttal szignifikans volt (p=0.033).

Masképpen oOsszesitve a 47-bél 34
beteg jelzett a tiinetek utan tobb, mint
1 éves, mig 13 beteg egy éven beliili in-
tervallumot.

Eseteink dontd részében (40/47, kb.
85%) el6fordult valamilyen allergids
el6zmény (pl: gyégyszerekre, pollenekre,
fémekre, perubalzsamra), de csak 23/47
eset (kb. 49%) nevezte meg korel6zmény-
ként a kontrasztanyag allergiat. Vizsgala-
tunk soran 23%-ban fordultak el olyan
betegek, akiknél rosszindulatd daganat
tovabbi kivizsgalasa tette sziikségessé,
hogy biztonsagosan beadhat6 kontraszt-
anyagot talaljunk. A t6bbi eset nagy ré-
szét az érrendszeri vizsgalatok (DSA,
CTA, koronarografia) tették ki. Egy-egy
esetben kronikus hemodializis, illetve
plazmaferezis miatti fisztulografia sziik-

ségessége indukalta a vizsgalatot. A legfi-
atalabb ndbetegilinknél szalpingografiara
volt sziikség.

A legtobb azonnali, illetve kés6i tul-
érzékenységi reakcio esetében az iohexol
szerepelt kivalté anyagként, amelyet az
ioversol kovetett. Iomeprol és iobitridol
f6ként azonnali tulérzékenységi reak-
ciokkal volt osszefliggésbe hozhaté.

A meglumine gadopenteténsav egy
MRI kontrasztanyag, amelynek és ha-
sonld szereknek tovabbi vizsgalatat nem
végeztik.

Tovabbi 9 beteget — akik kérel6zmé-
nyében generalizalt rossz kozérzet sze-
repelt egy, tobbnyire ismeretlen kont-
rasztanyag beadasat kovetden - egyetlen
kategériaba sem tudtunk besorolni. Ese-
tiikben megbizhatd orvosi dokumentaci-
6t sem taldltunk az anamnézist illetéen.
A vese, illetve agyi érintettséget, mint to-
xikus reakciét teljes biztonsaggal nem le-
hetett kizdrni, de valdszintitlennek véltik
pacienseink kozott.

A borprébak eredményei

A bértesztek sordn kapott eredményein-
ket a II. tabldzatban részletezziik.

Osszesen 9 kontrasztanyag tesztelése
tortént kiillonboz6 szamu betegnél, figye-
lembe véve kérel6zménytiket. Az Gsszes
elvégzett teszt szama 123, amely atlagosan
2,6 kontrasztanyagot jelentett paciensen-
ként. A leggyakrabban tesztelt kontraszt-
anyag az iohexol volt, amelyet a iopromid,
iodixanol, iomeprol kovetett. Ezen kont-
rasztanyagok az Osszes teszt/eset 87%-at
adtak. Az elvégzett bortesztek tekinteté-
ben (Prick- és intradermalis tesztek) ha-
sonlo szamu vizsgalatot végeztiink (116
és 118 tesztelés). Az intradermalis tesztek
soran észlelt pozitiv eredmény 2,8-szor
gyakoribb volt, mint a Prick-tesztek ese-
tén (McNemar test p= 0.0001). A Prick-
tesztek soran az iohexol esetében talalkoz-
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tunk legtobbszor pozitiv eredménnyel,
amely intradermadlis probak esetén is
a masodik leggyakoribb pozitiv ered-
ményt adé kontrasztanyag volt (27% és
42,5%). A iomeprol tesztelését kevesebb
paciens esetén végeztiik, de ardnyosan
ez hozta a legtobb pozitiv eredményt az
intradermalis vizsgalatok kozott (45,4%).
Prick-tesztek esetében a iopromiddal kap-
tuk a legkevesebb pozitiv eredményt
(6,3%). A hatarérték eredményeket pozi-
tivnak tekintettiik.

Prick-tesztek esetén a késéi pozitiv
eredmények aranya (39%), csaknem 6t-
szOr magasabb volt, mint intradermalis
tesztek esetén (8,1%). A pozitiv intrader-
malis probak féként a nagyobb higitasa
(10-3) oldatok vagy mindkét higitds (102,
1072) esetén egylittesen mutatkoztak.
Csak a tesztek 21,2%-4nal volt kizaré-
lag a 1072 higitasban pozitiv eredmény
az intradermadlis teszteknél (1d. II. tdbld-
zat). 10 paciens esetén minden borteszt
negativ eredményt adott.

A 20 és 70 perces intradermalis teszt
leolvasasi eredményeinek 6sszehasonli-
tasat is elvégeztiik.

Ahogy az 1. dbrdn is latszik, a pozitiv
tesztek 38,2%-ban — amit a 34 esetben kii-
16nb6z6 kontrasztanyagokra kaptunk -
a megjelent bérreakcié atméréjének no-
vekedését észleltitk a 20, majd a 70 per-
ces leolvasas kozott. 5,9%-ban (2 eset) a
pozitiv reakci6 csak a masodik korai (70
perc) leolvasas esetén valt lathatova. Az
intradermadlis tesztek 29,4%-4ndl a ma-
sodik korai leolvasas sordn a bérreakcié
atmérdje nem valtozott, 23,5%-ban pe-
dig csokkent.

A bértesztek soran egy esetben ész-
leltiink szisztémds mellékhatdst. A 48
éves sarcoidosisban szenvedd férfi be-
teg anamnézisében kontrasztanyag pro-
vokalta ANO szerepelt. Esetében a ko-
rabbiaktdl eltéréen a masodik 1épéssel
kezdtiik tesztelését, tekintettel arra, hogy
gyors eredményekre volt sziikségiink a
kozeli hatarideju kontrasztanyagos vizs-
galata céljabol.

Nala a harom évvel ezel6tti CT vizs-
galat soran Iobitridol és Iopromid me-
rillt fel az ANO hatterében. A bérteszt
soran Iopromid, Iobitridol és Iomeprol
esetében 3-4 percen belil pozitiv ered-
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m D csokkent

D novekedett
m Csak 70 percre
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1. abra. Intradermalis probdk sordn kapott eredmények valtozdsdanak szdzalékos
megoszldsa a 70 perces és 20 perces leolvasdsok sordn. D: papula dtmérdje, 3-4
oszlop (44,1%), a jelolés pozitivra viltozott. Az 5. oszlopban (egy esetben) a pozitiv
bérprébanak szokatlan megjelenési formdja volt észlelhetd (2. dbra d.)
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ményeket észleltiink a kontrasztanya-
gok beadasat kovetden. Ekozben a beteg
kollabalt, de allapota 5 percen beliil ren-
dez6dott és tovabbi siirgdsségi teendét
sem igényelt. A vitdlis paraméterei végig
a normal tartomanyban voltak, vérnyo-
masesést vagy kiugrast nem észleltiink.

Tekintettel az eszméletvesztésre, fel-
meriilt az anafilaxia lehetésége, de a
szérum triptaz szintje normal tartoma-
nyon belill mozgott; az egy oran beliili
vizsgalat (4,5 mg/l), illetve a 24 éra mul-
va végzett kontroll (5,0 mg/l) soran is
(referenciatartomany 0,5-11 mg/l), igy
anafilaxias reakcié ez alapjan nem volt
valdszintsithetd. A kovetkezé napon a
iohexollal tortént intravénas tesztelést jol
toleralta, majd az 5 nap mulva elvégzett
koronarografias vizsgalata ezzel a kont-
rasztanyaggal reakcidmentesen zajlott le.

Egy masik vizsgalatnal (51 éves né-
beteg), mind a Prick-, mind az ID-teszt
soran negativ eredményeket kaptunk,
azonban 16 ora elteltével csipdtajékon
lokalizalt MPE megjelenését észleltiik.
A vizsgalt anyagok azonos molekula mo-
nomer és dimer szdrmazékai a Iohexol és
Iodixanol voltak.

A korabban azonnali talérzékenységet
mutat6 betegek (35 eset) koziil 44 korai
és 14 késdi pozitivitast talaltunk tesztje-
ink soran. A keresztreagald esetek szama
16 volt. A 35 esetbdl 7-nél minden tesz-
telt kontrasztanyagra negativ eredményt
kaptunk, egy betegnél észleltiink hatar-
érték reakciot. Ennél, illetve még két ma-
sik esetben adott a gyogyszer provokacios
teszt pozitiv eredményt. Hairom esetben
fals pozitiv eredményt kaptunk, tekintettel
a negativ gyogyszer provokacids tesztre.

A késéi tulérzékenységi reakciot mu-
taté betegeknél hasonlé eredményeket
talaltunk. 11 esetbdl 7 mutatott a ko-
rai leolvasas sordn pozitiv eredményt
és csak 3 a késdi értékeléskor. Ebben a

csoportban 4 esetben csak negativ ered-
ményt kaptunk.

Fals negativ eredményt nem észlel-
tiink, ellenben 2 esetben fals pozitiv ered-
ménytkaptunk. A keresztreaktivitast mu-
tato esetek szama némileg alacsonyabb
volt ebben a csoportban (5/10 = 50% a
16/28 = 57%-hoz viszonyitva).

Az azonnali, illetve a késdi talérzé-
kenységi reakciot mutat6 csoportoknal a
47-bol dsszesen 11 esetben csak negativ
eredményt kaptunk (23,4%).

Osszefoglaldsként: a dontés, amely
alapjan a gyogyszer provokacios teszthez,
illetve egy késobbi vizsgalathoz az adha-
t6 kontrasztanyagot kivalasztottuk, a bér-
tesztek eredményei alapjan sziiletett.

Néhany klinikai példat a 2. dbrdn ke-
resztiil szemléltetiink. Ezek jelzik, hogy
a bértesztek elvégzése hasznos volt, még
akar tobb évvel a korabbi kontrasztanyag
kivaltotta mellékhatdst kovetden is. Egy-
ben ramutatnak a tesztek soran felmerii-
16 nehézségekre is.

Intravénas gyogyszer provokacios
teszt eredményei

A 47 betegbdl 39 esetben végeztiik el a
gyogyszer provokacios tesztet a bérpro-
bakat kovetéen. A vizsgalt kontraszt-
anyagok és a kapott eredmények a kovet-
kez8k voltak:

Iohexol (10/2 pozitiv), Iopromid (10/0
pozitiv), Iodixanol (9/3 pozitiv), Iobi-
tridol (5/1 pozitiv), lysin amidotrizoat és
iomeprol (2-2/0 pozitiv).

Hat esetben észleltiink pozitiv reak-
ciot a bortesztek negativ eredményei el-
lenére, ami 15,4%-ot jelent a 39 tesztbdl
(II1. tabldzat).

Kilenc esetben nem tortént intravénds
provokacids teszt, két eset kizarasra ke-
riilt, mivel a bortesztek 3-4 féle kontraszt-
anyaggal is pozitivak lettek. Egy esetben
az allergia szezonban torténtek a borpro-
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II1. tablazat. Intravénds provokdcids tesztek dsszegzése

Vizsgalt anyagok pozitiv negativ Osszes % pozitiv
lohexol 2 8 10 20
lopromid 0 10 10 0
lodixanol 3 6 9 33
Lysin amidotrizoate 0 2 2 0
lobitridol 1 4 5 20
lomeprol 0 2 2 0
Osszes teszt 6 32 38 15,8
Nem tesztelt betegek - - 7 14,9
(47-bdl) *

Provokcié nem tortént, - — 2 4,3
ha az 6sszes bérteszt

pozitiv volt **

* loversollal (1), meglumin diatrizoattal (1) és ioxithalamate megluminnal (3) nem tértént teszt
** EgyikUk sikeres (negativ) tesztelése tortént iobitridollal a pollen allergia szezonon kivdil

IV. tablazat. A ,,valé élet” eredményei a harom lépéses tesztet kovetben

A hérom Prob- | Ugyan- | Mellék- | Provoka- | Mégnem | Oka | Osszes | Osszes
lépéses tesztet | Iéma- abban hatas | cios teszt | elvégzett 1éven | 1éven
kovetden mentes | az évben eredmény beliil tal
javasolt kont- elvégzett figyelmen
rasztanyag kiviil
hagyva
loversol 1 0 0 0 0 1 0
lohexol 10 12 2 5 3 15 1
lomeprol 2 1 0 1 1 1 vissza- 3 0
utasitva
lodixanol 1 11 2 4a 0 1 pre- 1 0
medika-
cidval
sikeresen
elvé-
gezve
lobitridol 4 2 1b 1 2 4 0
Diatrizoat 0 1 0 0 0 1 0
lopromid 1 8 0 2 3c 1 3
Osszesen 39 35 5 13 9 2 46 4

aAz anyag nem volt elérhet6 a radioldgian, igy a negativ bértesztek alapjan valasztott alternativ

kontrasztanyaggal lett elvégezve
b Premedikaciot kévetden sikeresen elvégezve, enyhe bértiinetek 36 6ra mulva
¢Kontrasztanyagos CT halaszthat6 volt
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bak és a betegnek igazolt parlagfii allergia
szerepelt az anamnézisében. Tekintettel
arra, hogy az érintett ragaszkodott a vizs-
galathoz, ezt megismételtiik 3 honappal az
allergia szezont koveten. Uj anyagot be-
vezetve a iobitridolt is teszteltiik a beteg-
nél, mely ugy az ID, majd i.v. provokacios
tesztelés soran is negativ eredményt ho-
zott. Ezt kovetden a betegnél a kontraszt-
anyagos CT vizsgilat (szalpingografia)
eseménytelentil megtortént.

Egy masik férfi paciens visszautasi-
totta az intravénas provokdcios tesztet
(1d. 2. abra: a-c). Két hoénappal a kiterjedt
bértineteket (SDRIFE, 1d. 2. dbra a.) ko-
vetéen a betegnél periokularis ANO je-
lentkezett, jod tartalmu antiszeptikus
oldat helyi hasznalatdt kovetéen, ame-
lyet miitéti sebzés indokolt (1d. 2. dbra
b.). Esetében (1 éven beliil) a bortesztek
csak 24 6ra mulva mutattak pozitiv ered-
ményt (Id. 2. dbra c.).

A maradék hét eset koziil 3 tesztelé-
se joxithalamate megluminnal tértént,
amely csak per os/rektdlisan alkalmazha-
to, igy a vénas beadast kihagytuk. Négy
tovabbi beteg mindegyike toleralta a ké-
s6bb (2-4 honappal) - bértesztek alapjan
kivalasztott anyaggal - elvégzett kont-
rasztanyagos képalkoté vizsgalatokat.

Az intravénas provokacios tesztek so-
ran észlelt mellékhatdsok mind enyhék
voltak, mint pl. 24 6ran beliil jelentke-
z6 minor bortiinetek (két eset, amelyek
egyike a 3. dbrdn szerepel), vagy enyhe
valtozast tapasztaltunk a vitalis paramé-
tereiben, atmeneti vérnyomasesést, orr-
dugulast, korilirt MPE-t (10 perc - 16
ora utan). Egyik esetben sem volt sziik-
ség beavatkozasra. (3. dbra)

A betegeket a harmadik napot kove-
téen emittaltuk kivalasztva azt a kont-
rasztanyagot, amit a késGbbi vizsgalatok,
beavatkozasok soran alkalmazasra java-
soltunk.

A betegek tovabbi sorsa - a ,,valo
életben” sziiletett eredmények
értékelése
A IV, tabldzat Osszegzi a vizsgalat har-
madik 1épése utan levonhat6 kovetkez-

tetésekbdl kapott eredményeket.

Osszesen 46 betegnél kovettitk nyo-
mon a késébbi kontrasztanyagos vizs-
galatokkal szerzett tapasztalatokat. 39
betegnél (83%) nem volt probléma a vizs-
galataink alapjan kivalasztott kontraszt-
anyagokkal. 35 esetben (74,5%) a kovet-
kez6 kontrasztanyagos CT, arteriografia,
DSA még abban az évben megtértént, al-
talaban 5-90 nappal a vizsgalatunkat ko-
vetden. 4 betegnél a vizsgalatunkat kove-
téen nem tortént ujabb kontrasztanyagos
képalkoté vizsgalat. Ennek hatterében
az esetek tobbségében a javasolt kont-
rasztanyag atmeneti készlethianya volt.
Masrészt a radiolégusok nem mindig az
altalunk javasolt kontrasztanyagot alkal-
maztak vagy az elézetes premedikaciot
részesitették elényben. Ezen nehézsége-
ket 13 eset utankovetése nyoman talal-
tuk. Egy esetben bortiinetek megjelenése
volt észlelhet6 (1d. IV. tabldzat, 4. oszlop,
6. sor).

Azon 9 beteg koziil, akiket teszteltiink,
de eddig még nem tortént djabb kon-
trasztanyagos vizsgalat, 6 személy volt er-
re eldjegyezve kéziratunk elkésziiltekor.

Osszességében megéllapithatd, hogy
vizsgalati eredményeink alapjan a Iome-
prol volt a legbiztonsagosabb kontraszt-
anyag. Az Iohexol és Iodixanol sokkal
veszélyesebbnek bizonyult. Jelenlegi is-
mereteink szerint a vizsgalt betegek ko-
ziil két paciens hunyt el 2-5 évvel a tesz-
tek utdn malignus tumor kovetkeztében.
Négy 6 kikerilt a latokoriinkbdl, a to-
vabbi kimenetel nem ismert.

Mindezek mutatjak, hogy 84,8%-ban
a hdromlépéses vizsgalattal tesztelt bete-
geink esetén az altalunk javasoltak alap-
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2. abra. a-c. 47. beteg. A betegnél észlelt disszemindlt bortiinetek (SDRIFE-a.) 48 éra
miuilva kezdddtek Iohexollal tortént koronarogrdfids vizsgalatot kovetéen, amely miatt
hospitalizdciéra szorult. Két honappal késébb a jobb felsé nazdlis régiébol bazalioma
eltdvolitdsa tortént. A beavatkozds el6tti borfertétlenités povidon-jod oldattal tortént,
amely a beteg jobb szemhéjin ANO megjelenését provokadlta (b.). A gyégyuldst kovetben
11 honappal késébb végzett bérprobak iohexollal, iopromiddal és iodixanollal csak
a 24 é6rds leolvasds sordn adtak pozitiv eredményt. Iomeprol negativnak bizonyult (c).
d. A 39. betegnél (81 éves nébeteg) két éven beliil négy alkalommal tortént DSA
vizsgdlat Iohexollal. Az utolsé alkalommal a vizsgdlatot kovetden 24 6ra miilva
kiterjedt maculopapulosus exanthemdk jelentkeztek a betegnél. A korai (20’ és 70°)
leolvasdsok negativ eredményt adtak, de a iohexollal tortént borprobandl (,0jelzések)
vords vonal jelent meg, utalva a limfogén terjedésre.

jan a késébbiekben a kontrasztanyagos
képalkotd vizsgalat biztonsaggal kivite-
lezhet volt.

Megbeszélés

A rontgen kontrasztanyagok kiszamitha-
tatlan karos mellékhatdsainak hatterében
esetenként feltételezhet6 tulérzékenységi
reakciok lehetdségét csak jelen szazadunk
els6 évtizedében igazoltak egyértelmiien
[3, 5, 6]. A toxicitason kiviil nehéz azon-
ban elkiiloniteni az allergids eredetiieket

azoktol, amelyek hatterében kizarhato a
megel6z6 RKA felvétele. Ez utdbbiakat
is osztalyozhatjuk enyhe (pl. hanyinger,
fejfajas, atmeneti kivorosodés vagy vazo-
vagalis eredetti), kozépsulyos (pl. jelentds
tenzié kiugras, izolaltan jelentkez6 mell-
kasi fajdalom vagy terapiat igénylé vazo-
vagalis rosszullét) és stlyos (pl. aritmiak,
gorcsok, extrém hipertenzid vagy terdpia-
val sem rendezhetd vazo-vagilis reakci-
ok) allapotokra. A tulérzékenységen ala-

773>

puld (,allergiaszerd”) tiinetegyiitteseket
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ugyanezen kategdridkba oszthatjuk be
[8], amint az I. tdbldzatbdl is lathato, ki-
egészitve a bértiinetekkel. Ugy az adverz
események terapidjat, mint azon el6keze-
léseket, amelyek ezek kivédését célozzak,
nagy részletességgel targyalja az ,USA
guideline” [8]. Kiderilt azonban, hogy
még kortikoszteroid és antihisztamin
premedikacio esetén is a betegek 16,7%-
a reagalt az ismételt RKA bevitelre els6-
sorban az enyhe, de kisebb mértékben a
stlyos tiinetes anamnézistiek kozil [9].
Jelen tanulmanyunkban igyekeztiink el-
kiiloniteni az azonnali/korai és a kés6i
HS-sal jaro eseteket, de szamottevd bi-
zonytalansag és atfedés volt a nem RKA-
hoz kothetd, valamint a nem-immun
medidlt mellékhatasok vonatkozasaban
(Id. I tabldzat). Anyagunkban egy 61 éves
beteg, akinek anamnézisében iohexol ki-
valtotta anafilaxia szerepelt, valamint a
iodixanol provokacidja is pozitiv lett, tii-
netmentes maradt a kortikoszteroid és
H1 antihisztamin el6kezelés mellett a ké-
sobb elvégzett RKA-CT vizsgalat soran
(1d. IV. tablazat).

3. abra. A 46. pdciensnél (50 éves
nébeteg) 15 évvel ezelbtt iopamidolra
anafilaxids reakcio alakult ki. Az
autoimmun betegségére kapott
immunszupressziv kezelést ledllitottdk,
és plazmaferezisen esett dt 6 hénapja.
Szorvanyos erythemas foltjaira
kortikoszteroidos externdkat haszndlt.
Iohexollal, iopromiddal tortént
borprobik negativ eredményt adtak, az
ioxithalamate meglumin pozitiv lett. Az
intradermadlis negativ teszteredményt
kovetben iohexollal tortént intravénds
provokdciéja. 3-5 perccel a beaddst
kovetben a betegnél vérnyomadsesést
észleltiink, majd nyaki és arci erythema
jelentkezett, mely 15 percen beliil spontdin
regredidlt (I-es stadiumii anafilaxia).

Ujabb tanulmdnyok szerint a korai
HS reakcidk aranya legalabb 21% volt,
valamint ezek gyakorisiga novekedett
az adverz események (AE) stlyossagaval
parhuzamosan, elérve a 100%-ot az akut
szivmegallas eseteiben [10]. Vizsgalata-
ink soran igyekeztiink elkiiloniteni a két
f6 megjelenési format, a korai és késéi
HS reakcidkat az egyéni anamnézis, va-
lamint az orvosi dokumentacié alapjan.
Az arc és nyak rohamszer( kivorosodé-
se fontos korai jel, amely mar percek alatt
fellépett egyik betegiinknél a pozitiv pro-
vokacié soran (Id. 3. dbra). A kés6i HS
csoport anyagunkban kevésbé volt rep-
rezentdlva; 11 eset fordult el szemben
a 32 korai reakcioéval. Ez tikrozédik az
L tabldzatban (9, szemben a 28 eredeti-
leg besorolt korai eset). Hasonld eredmé-
nyeket kozoltek a szakirodalomban [pl.
6 kés6i szemben 17 korai HS Koreabol
[11.ref] [6, 11]. A késdi eseteink kozott 2
SDRIFE is el6fordult, melyek 1-3 nappal
a RKA beadasa utan kezdédtek. Mindkét
esetben 7-10 napos osztalyos apolas utan
csokkentek csupén a tiinetek. Ugy a PT,
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mint az ID-tesztek csak a kés6i leolvasas-
nal valtak pozitivva (24 6.), tobb vizsgalt
RKA-val, tehat keresztreakcidkkal. Két
térfi betegiink egyike negativ IDT utan az
i.v. iobitridol provokacidt toleralta, mig a
masik visszautasitotta a tovabbi tesztelést.
Utdbbi esetiinknél 32 évvel ezel6tt osz-
talyunkon oralis K-iodatum adasa szere-
pelt, majd 2 hénappal a 2019-ben lezajlott
SDRIFE utdn ANO Iépett fel a jobb szem
koriil, egy mitéti sebzés Betadine'-nal
tortént kezelése nyoman (1d. 2. dbra a-b.).
A SDRIFE-re jellemzé, féként hajlatok-
ra lokalizalt nagy kiterjedésti tiineteket
a bérgyogyaszok mint ,baboon=pavian
szindromat” régota ismerték. Ezt eddig
RKA-kal kapcsolatban csak kevesebb,
mint 10 esetben irtdk le [12,13]. Kordbbi
hazai vizsgalat arra kovetkeztetett, hogy
az oralisan felvett radio-jod (*3'I) kezelés
7000 esetbdl egyetlen késébbi HS reakciot
sem okozott azokndl, akik késébb RKA-
CT vizsgalaton estek at [14]. Két tovabbi
betegiinknél szerepelt szorodott ekcéma
a helyileg alkalmazott vioform krémekre
(el6zetes RKA okozta AE nélkil). Mind-
két betegnél (1d. I. tdbldzat, 6. oszlop) ne-
gativ bérprobakat kaptunk és a provoka-
ciéban beadott RKA-t is toleraltak.

A borteszteknél alkalmazott hatd-
anyag koncentraciokat igen fontosnak
tartottuk. Ezekre vonatkozéan ENDA/
EAACI ajanlast kozoltek kiillonbozo
gyogyszerekre, igy a jodos KA-ra is [15].

A Prick-teszteknél higitatlan olda-
tok hasznalatat, mig az ID prébaknal az
1/10-es higitast javasoltdk. Késébbi in-
formaciok szerint a higitatlan oldatok
hasznalhat6k lennének az ID-tesztekben
is, de kiemelték, hogy az optimalis kon-
centraciok nincsenek még meghataroz-

a [11]. Kilonbozd gyogyszercsoportok
(antibiotikumok, NSAID-ok, helyi ér-
zéstelenit6k) vizsgalata soran arra a ko-
vetkeztetésre jutottunk, hogy az allergi-

as mechanizmusra visszavezetheté AE-k
kiilonboz6 klinikai fenotipusainak és az
eltelt iddintervallumok figyelembevé-
telével is az altalanosan és biztonsaggal
alkalmazhaté teszt-koncentracié anyag-
tol figgetleniil a 10 mol. A molaritds-
alapu higitasnal az egyes tesztelt szerek
kiilonb6zé kémiai szerkezetébdl szar-
mazé kiilonbségek elttinnek, hiszen a
receptorokhoz azonos darabszamu mo-
lekula kot6dik [16]. Ez csekély kiilonb-
ségekkel a legtobb nem-ionos kontraszt-
anyag esetén 1/400-szoros higitasnak
felelt meg, mig az iodixanol (dimerikus,
izozmotikus RKA) esetén 1/200 volt. Fi-
gyelemmel az IDT-re nemzetkozi ajan-
lasban altalanosan javasolt 1/10 higita-
sokra, az e koncentracidhoz kozelebb
alld6 1072 m teszt oldatokat (1/40) hi-
gitasban is parhuzamosan hasznaltuk.
Még ezen Ovatos tesztelés mellett is el-
djult az egyik poliszenzitizalt betegiink.
A teljes IDT vizsgalati sorozatban a csak
102 m-ra adott reakciok szama 14/66
(21,2%) volt (Id. II. tdbldzat). Paradox
modon a legtobb pozitiv esetet a 1073
molos, illetve mindkét koncentracional
egylittesen regisztraltuk. Az észlelt je-
lenség hatterében a haptén-receptor ko-
toddés magas fajlagossaga allhat a Pichler
altal leirt farmakoldgiai interakcié (p-i)
ismérveinek megfeleléen [17].

Csak a tesztek 8,1%-a (6/66) volt po-
zitiv kizarolag a késéi leolvasasban, ha a
hatarértéknek mindsitetteket (LOD) ki-
zartuk (1d. II. tabldzat). A pozitiv IDT
eredményeket messze 1 éven tuli anam-
nézissel rendelkez6 betegeknél is észlel-
tuk, szemben az altalanos vélekedéssel [9,
10, 11], amely a tesztelés optimalis id6-
hataraként 6 honapot javasol az AE utan.
Anyagunkban a ,,]lecsokkentett” koncent-
raciéja IDT mellett 62,7% Osszesitett po-
zitivitast taldltunk, ami 2,8x-osan felil-
multa az atlagos Prick-teszt pozitivitast,
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amelyet a higitatlan RKA tesztelésével
kaptunk és ami egyes esetekben a helyi
toxicitas jeleként felszines vérzést is ered-
meényezett (1d. II. tabldzat).

A nemzetkozi uUtmutatasokban az
IDT-re csupan egyetlen kotelez korai
leolvasast javasolnak, a 20’-est 3, 7, 15,
18]. Mi ezen felil 2. leolvasast is beiktat-
tunk 70’ utan és csaknem az esetek felé-
ben a pozitiv reakciok atmérdinek (D)
novekedését lattuk, két esetben kizaro-
lag ekkorra jelent meg a pozitivitas (Id.
1. dbra). Ezen reakcidk biztosan ,nega-
tiv’ mindsitést kaptak volna, a 2. leolva-
sas nélkil.

Erdekes eredményiink még a 2. dbra
d. fotdjan lathato jelenség; a besziras he-
lyén észlelt negativitds, amelyhez felfelé
folyamatosan szélesedd voros ,csik” tar-
sult, megjelolve a nyirokelfolyast, mint
a lehetséges szisztematizacié korai jelét.
Hasonldan, bar az IDT teljes negativitasa
mellett 6rak multan késéi szérédas 1é-
pett fel, amelynek hatterében igy nem
volt megallapithatd, hogy a két tesztelt
anyag, a iohexol, vagy a iodixanol valt-
hatta-e ki (utdbbi az el6bbinek kissé mo-
dositott dimér szdrmazéka). Ez az eset
adja az 1. dbra utolsé oszlopat.

A gybgyszer provokacié (DPT) - a
3. 1épés, a vizsgalatok ,arany standard-
jaként” tekinthetd. A kozelmultban meg-
jelent ajanlds szerint ez alkalmazhat¢ al-
ternativ RKA kivalasztasandl, figyelembe
véve a borprobak osszesitett eredménye-
t [19]. Egy korabbi tanulmanyban ki-
zardlag késéi HS betegeket teszteltek
el6szor IDT-kel, majd DPT-vel. Az ID
vizsgalatokat higitatlan, vagy 1/10-re hi-
gitott RKA-kal végezve, egyetlen 20’-es
korai, majd 1-3 ezt kdvet6 napon végzett
késéi leolvasast alkalmaztak. A DPT-ket
fiziologias sooldattal higitott RKA els-
szoOr 1/100-as higitasanak, i.v. beadasaval
végezték, majd az oldatok toménységét

lépcsbzetesen emelték. A 127 bérproba-
val negativ beteg koziil 44 (34,6%) lett
pozitiv [20]. Két késébbi tanulmany sze-
rint nem alakult ki pozitiv reakci6 22,
régebben korai tipusban reagald, de ne-
gativ bértesztet mutatd betegnél, hason-
léan azon 18 f6s csoporthoz, amelyben
vegyesen fordultak el6 nem-immun, ko-
rai és késoi reakcioju betegek és akiknél
a borprobak negativak voltak az adott jo-
dozott RKA-okkal [19, 20]. Eredménye-
ink ezen két széls6 érték (0-35%) kozott
helyezkednek el és a DPT 15,4%-0s pozi-
tivitasat jelezték. A legmagasabb arany-
ban a iodixanol szerepelt, amelyet az
iohexol kovetett, vagyis ugyanazon ké-
miai struktira monomer és dimer val-
tozata.

Azon esetekben, akiknél diatrizoatok
(régebben széleskortien alkalmazott io-
nos kontrasztanyagok) szerepeltek az
anamnézisben, a ioxithalamat meglu-
mint valasztottuk tesztanyagként. Ez az
IDT-vel harombdl két tesztben adott po-
zitiv eredményt. A tobbi (nem-ionos)
RKA végig negativ volt. Minthogy az io-
nos készitményeket mar nem hasznéljak
(beszerzésiik igy nehéz), ezért a tovabbi
DPT-k végzésétdl eltekintettiink.

A keresztreaktivitas vizsgalt betege-
ink kozott kissé magasabb volt (50-57%),
mint a sokkal nagyobb beteglétszamra és
a jodozott KA-k kiterjedtebb korében
kapott eredmények [22].

Kiemeljilk, hogy a dermato-aller-
golégus tapasztalata a bérprobak és a
provokacios tesztek értékelésében nem
megkeriilhetd. Osztjuk azt a véleményt,
hogy a helyi kortikoszteroidok elhagyasa
a vizsgalatokat megel6zden 2 héttel min-
denképpen kovetelmény [7], mivel ez
vezethetett a 3. dbrdn mutatott esetben a
fals-negativ IDT eredményhez.

Az adatbazisok tanulmanyozasaval
sem tudtunk kozléseket talalni a RKA-kal
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tesztelt betegek tovabbi sorsat tekintve a
»valds élet” kortilményei kozott. Ezért gy
gondoljuk, hogy a prospektiv adataink,
amelyeket a IV, tdbldzat mutat, unikalisak
és lehet6vé teszik a haromlépcsés proto-
koll pozitiv értékelését/elfogadasat.

Végiil, de nem utols6 sorban idvo-
z0ljiik az olasz radiologusok és allergo-
logusok altal kezdeményezett szorosabb
kollaboracié igényének megfogalmaza-
sat [23], kiterjesztve azt nemzeti/nem-
zetkozi bejelentések RKA adatbazisban
torténé nyilvantartasara a ,farmako-
vigilancia” értelmében. Ilyennel eddig
nem talalkoztunk.

Jelentéség
»Biztonsagot a késdbbi sajnalkozds he-
lyett!” Ez volt vezérfonalunk vizsgalata-
ink soran. Ezért a szorosabb megfigye-
1és igényébdl kiindulva hospitalizaltuk a
betegeket a haromlépcsds folyamatban.
A tesztelés az egyetlen észszer( alterna-
tiva a RKA-ra felmeriild, bizonytalan,
anamnesztikus AE esetén, amely lehetd-
séget ad az esetenként életmentd tovab-
bi kontrasztanyagos CT, CTA stb. vizs-
galatok elvégzésére. A tesztelés nélkiili
premedikacié gyakorlata elvetendd!
Vizsgalataink validitasat bizonyitja
a 85%-os tlinetmentesség a kovetkezd
1 éven beliili RKA-s beavatkozasok so-
ran.
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Diagnostic assessment of patients
after adverse events due to iodinated
contrast media. Study on 47 patients
and 11 years

Adverse effects due to iodinated X-ray
contrast materials can be toxic or other
mainly allergy-based side effects. Within
this group cases with ,early” and ,late”
manifestation are to be differentiated.

Between 2010 and 2021 from the Cen-
tral Hospital of the Health Center of the
Hungarian Defense Forces 47 patients
with uncertain history were sent for clari-
fication. Our aim was to elaborate and
practice routinely a safe three-step diag-
nostic procedure and to analyze prospec-
tively its usefulness within the subsequent
one year period.

Based on our test results the proce-
dure was proven to be useful and enabled
in 85% of the cases suffering from vari-
ous life-threatening diseases to undergo
repeated contrast material-based CT exa-
mination.
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