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Streszczenie:

Praca przedstawia aktualny stan wiedzy na temat reakcji niepozadanych po zastosowaniu $rodkdéw kontrastowych; zardwno reakcji nadwrazliwosci,
jak i toksycznych. Omdwiono m.in. czynniki ryzyka i przeciwwskazania do zastosowania tych preparatéw. Autorki odwotujg sig do wielu prac

oceniajgeych mozliwosci premedykacji poprzedzajgcej zastosowanie jodowych Srodkéw kontrastowych i preparatéw zawierajacych gadolin oraz

procedury diagnostyczne stanu nadwrazliwosci.

Abstract:

Paper presents the current state of knowledge on side effects of radiographic contrast media; both hypersensitivity and toxic reactions. Risk factors
and contraindications are discussed. Authors refer to many published papers that discuss premedication and diagnostic procedures.
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Wstep

Srodki kontrastowe stosuje si¢ w celu poprawy
obrazowania narzadow 1 struktur wewngtrznych
w technikach wizualizacyjnych opartych na promie-
niowaniu radiologicznym [1, 2]. Jodowe $rodki kon-
trastowe (ICM, iodinated contrast media) uzywane sa
w radiografii i tomografii komputerowej wzmocnione;j
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kontrastem, zaréwno w celach diagnostycznych, jak
i terapeutycznych [1, 2]. Preparaty zawierajace gadolin
(GBCM, gadolinium-based contrast media) znajduja
zastosowanie W rezonansie magnetycznym. Siarczan
baru wykorzystywany jest w obrazowaniu przewodu
pokarmowego, a sze$ciofluorek siarki oraz perflutren
— w obrazowaniu kontrastowym w USG. Uwaza sie,
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iz $rodki kontrastowe rzadko wywotuja reakcje niepo-
zadane (AR, adverse reactions), a jesli takie wystapia,
to w wickszosci sg tagodne [3]. Najwyzsza czestos¢
tych zdarzen odnotowuje si¢ po zastosowaniu ICM [4].
Charakterystyka uzywanych $rodkéw kontrastowych,
epidemiologia dziatan niepozadanych po ich zastoso-
waniu, jak rowniez obraz kliniczny przeanalizowa-
ne zostaly w czesci pierwszej przegladu aktualnego
stanu wiedzy [5]. Waznym elementem wymagajacym
uwzglednienia przy podejmowaniu decyzji o wdroze-
niu procedury wykorzystujacej srodki kontrastowe sa
czynniki ryzyka reakcji niepozadanych i przeciwwska-
zania do ich zastosowania.

Czynniki ryzyka oraz przeciwwskazania

Przed badaniem z zastosowaniem Kkontrastu
obowigzuje wywiad w kierunku obecnosci czynnikow
ryzyka reakcji niepozadanej. Prawdopodobienstwo wy-
stagpienia reakcji niepozadanej typu natychmiastowego
(AC, acute reaction) po zastosowaniu srodkow kontra-
stowych oraz reakcji typu opdznionego (DR, delayed
reaction) zwigkszaja: uprzednia reakcja na $rodek kon-
trastowy, wielokrotna ekspozycja, anafilaksja w wy-
wiadzie, nadwrazliwo$¢ na leki i na pokarmy, atopia,
a zwlaszcza alergia wielowazna [2], astma, leczenie
B-adrenolitykami [2], ACE-I, inhibitorami pompy pro-
tonowej oraz IL-2, pte¢ zenska, choroby psychiczne,
mastocytoza [6], toczen trzewny uktadowy [7], infek-
cje wirusowe [6], zbyt szybkie podanie kontrastu [6]
oraz przewlekte stosowanie doustnych glikokortyko-
steroidow (GKS) [6, 8—11]. Ponadto niepozadanym
reakcjom sprzyjaja: przewlekta i ostra niewydolnos¢
nerek, cukrzyca, bialaczka, choroby serca oraz rodzaj
zastosowanego preparatu [9]. U co drugiego pacjenta
z reakcja niepozadang po GBCM potwierdzono co naj-
mniej jeden z czynnikow ryzyka [12].

Najwigksze ryzyko wystepuje w przypadku
pacjentdw z uprzednig reakcja na Srodek kontrastowy
[4, 8, 13-15], a wedlug Katayamy i wsp. wzrasta ono
wowczas S-krotnie [8, 16]. Szacuje si¢, ze u co czwar-
tej osoby, u ktorej wystapila reakcja typu op6dznionego,
przy kolejnej ekspozycji na $rodek kontrastowy moze
si¢ ona powtorzy¢ [17]. Ryzyko powtdérnej AR wynosi
od 10% do 35% bez premedykacji i do 10% u pacjen-
tow z zastosowang premedykacja [8, 11, 18, 19]. Pa-
cjenci z reakcja po ICM w wywiadzie obciazeni sa
wyzszym ryzykiem dziatan niepozadanych po GBCM.
Murphy i wsp. w grupie 36 0s6b z odnotowanymi dzia-
faniami niepozadanymi po GBCM u 4 zaobserwowali
reakcje po ICM i byly one cigzsze i wymagajace zasto-
sowania odpowiedniego leczenia [20]. Brockow i wsp.
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w badaniu wieloosrodkowym w analizowanej grupie
122 AR oraz 98 DR ustalili, ze odpowiednio 43% i 49%
pacjentdw przebylo uprzednig ekspozycje na ICM,
a odpowiednio 53% i 25% doswiadczylo w przesztosci
reakcji niepozadanej [21]. Obraz kliniczny oraz stopien
cigzkoSci ponownej reakcji byly podobne w grupie
DR, natomiast w grupie AR u co czwartej osoby od-
notowano bardziej nasilong reakcje [21]. W badaniu
Koppa i wsp., w ktorym brano pod uwagge 211 reakcji
niepozadanych, potowa pacjentéw byta eksponowana
w przesztosci na $rodki kontrastowe, a 28% przebyto
reakcje niepozadang po ICM [13]. W wyzej wymienio-
nym badaniu u 44% pacjentéw potwierdzono atopig,
w tym — u co dziesigtej osoby — alergi¢ wiclowazng
[13]. Uwaza sig, ze sama atopia 2—3-krotnie zwigk-
sza ryzyko AR. Inni badacze szacuja, ze ryzyko po-
waznych reakcji po ICM wzrasta 5-krotnie u chorych
z astma i alergig poliwalentng [11, 16]. Dillman i wsp.
w analizie czynnikow ryzyka reakcji po ICM u 0s6b do
18. r.z. ustalili, ze u 30% z nich wystgpowaly reakcje
alergiczne, 25% chorowalo na astme, a 10% przebyto
reakcje na Srodek kontrastowy [12]. Jung i wsp. wy-
kazali, Ze astma, alergia oraz powtorna reakcja kore-
lowaly z wystegpowaniem dziatan niepozadanych po
GBCM, 30% pacjentéw z reakcja natychmiastowg po
GBCM doswiadcezyto jej ponownie, a kolejna ekspo-
zycja korelowata ze wzrostem czgstosci dziatan nie-
pozadanych [23]. Natomiast w grupie ocenianej przez
Hunta i wsp. alergia nie okazala si¢ istotnym czynni-
kiem ryzyka [24].

Lang i wsp. wykazali, ze B-adrenolityki obni-
zaja prog reakcji, zwigkszaja nasilenie reakcji niepo-
zadanej oraz zmniejszaja odpowiedz na leczenie epi-
nefryng [9]. W badaniu tym oszacowano, iz ryzyko
skurczu oskrzeli w przebiegu nasilonej reakcji niepo-
zadanej jest wyzsze u pacjentdow z chorobg serca, bez
astmy, przyjmujacych B-adrenolityki niz u pacjentow
z astmg [9]. Somashekar i wsp. donosili, ze podawa-
nie srodkow kontrastowych moze zaostrzy¢ objawy
chorych z miasthenig gravis w ciagu kolejnej doby po
podaniu preparatu, schorzenie to moze wigc stanowic
wzgledne przeciwwskazanie [25]. Callahan i wsp. wraz
z innymi autorytetami amerykanskich pediatrycznych
os$rodkow radiologicznych rekomenduja, aby minimal-
ny zestaw informacji zbieranych od pacjenta pedia-
trycznego przed podaniem ICM obejmowat uprzednie
reakcje po ICM, wystepowanie silnej alergii, stan wy-
dolnosci nerek oraz zazywanie metforminy. Informacje
o astmie, miasthenii gravis, anemii sierpowatej, phe-
ochromocytomie i cukrzycy moga by¢é pomocne, ale
nie powinny wpltywa¢ na decyzje co do zastosowania
procedury z kontrastem [26].
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Uwaza si¢, ze niejonowe monomery powodu-
ja najnizsze ryzyko reakcji nadwrazliwosci. Istnieja
dowody na to, iz uwalniajg one nizsze st¢zenia histami-
ny z bazofilbw w porownaniu z wysokoosmolarnymi
jonowymi monomerami oraz dimerami [27].

Motosugi i wsp. ustalili, ze stopien nawodnienia
przed badaniem z zastosowaniem ICM nie ma wplywu
na wystapienie reakcji nadwrazliwosci oraz reakcje tok-
syczne [28]. Nalezy jednak mie¢ na uwadze, ze odwod-
nienie jest glownym niezaleznym czynnikiem zwigk-
szajagcym ryzyko nefropatii wywotanej kontrastem
(CIN, contrast-induced nephropathy) [2]. Niedostatecz-
ne nawodnienie aktywuje uktad renina—angiotensyna—
aldosteron oraz wazopresyne, co z kolei stymuluje do-
datkowg reabsorpcje wody i sodu w kanalikach proksy-
malnych i wraz z podaniem kontrastu wywotuje wzrost
jego stezenia i lepkosci, co stanowi duze obcigzenie dla
kanalikow nerkowych [1]. Pacjenci z zaawansowanymi
chorobami ukladu sercowo-naczyniowego, takimi jak:
niewydolnos¢ serca, niestabilna choroba niedokrwien-
na serca, znaczne zwezenie ujscia aorty, pierwotne
nadci$nienie plucne i zaawansowana kardiomiopa-
tia, powinni otrzymaé¢ mozliwie ograniczong objetos¢
srodka kontrastowego o zmniejszonej osmolarnosci ze
wzgledu na ryzyko CIN oraz dekompensacji uktadu
sercowo-naczyniowego [4]. Wielu badaczy udowodnito
wigksza czestos¢ wystepowania reakcji nadwrazliwosci
po srodkach kontrastowych u kobiet [10, 23]. Dodatko-
wo Kopp i wsp., przeanalizowawszy 74 tys. pacjentow,
u ktérych zastosowano jopromid, zaobserwowali naj-
wyzszy odsetek AR zardwno u kobiet, jak i 0sob mtod-
szych w wieku 18-30 lat obu ptci [13].

Jodowe srodki kontrastowe stosowane pozana-
czyniowo w obrazowaniu przewodu pokarmowego,
cystografii, sialografii i histerosalpingografii wywotuja
reakcje niepozadane zdecydowanie rzadziej, opisano
jednak kilka reakcji anafilaktycznych oraz przypa-
dek toksycznej nekrolizy naskérka [29]. Interesuja-
cy wydaje si¢ fakt, ze nie odnotowano zadnej reakcji
anafilaktycznej przy podaniu doodbytniczym, cho¢
wiadomo, iz w pewnym stopniu dochodzi wowczas do
wchianiania kontrastu do organizmu [4]. Ze wzglgdu
na hipotetyczne ryzyko Komisja ds. Bezpieczenstwa
Srodkéw Kontrastowych (przy ESUR, The European
Society of Urogenital Radiology) wskazuje na stosowa-
nie podobnych $rodkow ostroznosci jak przy podawa-
niu donaczyniowym [3, 29].

Premedykacja
Wytyczne dotyczace stosowania premedykacji
nie sg sprecyzowane ze wzgledu na brak odpowiednio
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zaprojektowanych badan wykazujacych skutecznosc
premedykacji w okreslonych grupach chorych, a rezul-
taty dotychczasowych badan nie sg jednoznaczne. Euro-
pejskie wytyczne radiologiczne ESUR zalecajg rozwa-
zenie premedykacji u 0séb z podwyzszonym ryzykiem
reakcji nadwrazliwosci, ktdre obejmuja umiarkowang
lub cigzka reakcje natychmiastowa w wywiadzie, obec-
no$¢ astmy oraz alergii wymagajacej farmakoterapii [3].
Amerykanski Komitet ds. Lekéw i Srodkéw Kontrasto-
wych przy Amerykanskim Towarzystwie Radiologicz-
nym (ACR, American College of Radiology) zaleca pre-
medykacje w przypadku ryzyka umiarkowanego i wy-
sokiego, chociaz podkreslana jest jej najwigksza sku-
teczno$¢ w redukcji reakcji tagodnych [3]. Potwierdza
to badanie Jingu i wsp., ktdrzy oszacowali, Ze preme-
dykacja GKS byta skuteczna w uprzednio wystepuja-
cych reakcjach tagodnych w 96,5% po stosowaniu ICM
oraz 98,1% po GBCM [30]. Wigkszo$¢ badaczy uwaza,
iz premedykacja moze zredukowaé objawy, ale nie za-
pobiega wystapieniu reakcji ciezkich [14, 15, 31-33].
W wieloosrodkowym badaniu randomizowanym kon-
trolowanym placebo Lasser i wsp. wykazali, ze pre-
medykacja przy uzyciu GKS zastosowana w przypad-
ku wszystkich procedur z ICM wiazala si¢ z 3-krotnie
nizsza czgstoscia wszystkich dzialan niepozadanych
(1,7% vs 4,9%), ale nie udowodniono znaczacej reduk-
cji liczby cigzkich reakeji [34]. Brockow i wsp. wyka-
zali, ze cigzkie AR zdarzyly si¢ ponownie u 4 z 6 pa-
cjentow pomimo zastosowanej premedykacji[21].

Wigkszos¢ autorytetdéw jest zgodna, iz nie
mozna zaktada¢ petnej skutecznosci premedykacji [24,
34-36]. Davenport i wsp. wykazali brak powtornej
reakcji po ICM po zastosowaniu premedykacji GKS
oraz lekiem antyhistaminowym u 88% badanych [11].
W badaniu przeprowadzonym przez Kima i wsp. po-
twierdzono skuteczno$¢ premedykacji w 87% przy-
padkdéw powtornej ekspozycji, wyzsza w reakcjach
tagodnych niz ciezkich [37]. Odmienne wnioski wyni-
kajg z badania Kolbe i wsp., ktdre objeto 50 pacjentow
z pokrzywka po ICM — zaobserwowano w nim wigcej
powtornych reakcji po premedykacji z zastosowaniem
GKS (44%) w porownaniu z premedykacja przy zasto-
sowaniu samej difenhydraminy (8%) lub tez braku pre-
medykacji (7,6%) [38]. Skuteczno$ci premedykacji nie
potwierdzono réwniez w badaniu Koppa 1 wsp. [13].
Powszechng praktyka jest stosowanie premedykacji
z zastosowaniem wyltacznie GKS lub w potlaczeniu
z lekami antyhistaminowymi blokujgcymi receptor H,
i/lub H, [3, 4, 21, 39].

W badaniach in vitro udowodniono, ze zahamo-
wanie bazofiléow i eozynofilow zaczyna si¢ po blisko
godzinie od podania metyloprednizolonu i.v. i osigga
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efekt znamienny statystycznie przed uptywem 2 h, za$
warto$¢ maksymalng — po 4 h [40]. Wykazano réwniez
redukcje uwalniania histaminy z neutrofilow, a mak-
symalne dzialanie osiggni¢to po 8 h [4]. Dane ekspe-
rymentalne wspieraja poglad, ze lepszy efekt profilak-
tyczny mozna osiagnaé, gdy GKS zostanie podany na

4-6 h przed ekspozycja na srodek kontrastowy, jakkol-

wiek brakuje dowoddw klinicznych na skuteczno$¢ pre-

wencji stosowanej w tak krotkim oknie czasowym [34].

Wytyczne ESUR  zalecaja  premedykacje

w schemacie metyloprednizolon 32 mg lub prednizo-

lon 30 mg doustnie na 12 h i 2 h przed zabiegiem [3].

Wytyczne ACR proponuja 3 alternatywne sposoby pre-

medykacji w trybie normalnym oraz pilnym [4]. Tryb

standardowy obejmuje schematy:

» prednizon 50 mg (0,5-0,7 mg/kg mc. u dzieci) p.o.
w 13 h, 7 h oraz 1 h przed podaniem kontrastu +
difenhydramina 50 mg (1,25 mg/kg mc. u dzieci)
i.v./im./p.o. na 1 h przed

* metylprednizolon 32 mg p.o.: 12 h, 2 h przed +
ewentualnie lek antyhistaminowy

* 200 mg hydrokortyzon i.v. — gdy GKS nie mozna
poda¢ doustnie.

W trybie pilnym proponuje si¢:

* metyloprednizolon 40 mg Iub hydrokortyzon
200 mg i.v. co 4 h + difenhydramina 50 mgna 1 h
przed ekspozycja

* deksametazon 7,5 mg lub betametazon 6 mg i.v.
co 4 h w przypadku alergii na metyloprednizolon,
kwas acetylosalicylowy lub niesteroidowy lek prze-
ciwzapalny (NLPZ), a zwlaszcza w astmie + difen-
hydramina 50 mg na 1 h przed

* wylacznie difenhydramina [35].

Wytyczne ACR wskazuja, ze doustne GKS sg
w premedykacji preferowane [4]. Dozylnie podawa-
ne GKS, zwlaszcza metyloprednizolon i hydrokor-
tyzon wystgpujace w postaci bursztyniandow, wywo-
huja reakcje nadwrazliwosci czgsciej niz same ICM,
zwlaszcza u chorych z astmg z towarzyszaca nadwraz-
liwo$cig na NLPZ [4]. Zaleca si¢ wigc rozwazenie testu
skornego z GKS przed ich podaniem systemowym [4].
Niektorzy autorzy uwazajg, ze u tych pacjentow bez-
pieczniejsze jest wdrozenie betametazonu oraz dek-
sametazonu [4, 27, 35]. Podawanie lekéw przeciwhi-
staminowych moze skutecznie zredukowac czgstos$é
pokrzywki, obrzeku naczynioruchowego i objawow ze
strony uktadu oddechowego [4].

Istnieje niewiele doniesien o premedykacji przed
ekspozycjag na GBCM. W badaniu Granaty i wsp. ana-
lizujacym ryzyko dziatan niepozadanych po GBCM
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wykazano, ze pacjenci poddani premedykacji nie
manifestowali zadnych dziatan niepozadanych [39].
W badaniu tym, obejmujacym 10 608 pacjentow, zasto-
sowano premedykacje u 16% z powodu wywiadu astmy
alergicznej lub umiarkowanej/cigzkiej reakcji na ICM
w przesztosci. Procedure premedykacji ESUR rozbudo-
wano, stosujac 32 mg metyloprednizolonu doustnie na
12 hi2 h, cetyryzyne 10 mg na 36 h, 12 h i 2 h przed
oraz ranitydyng 50 mg na 36 h, 12 hi 1 h przed zabie-
giem diagnostycznym z GBCM. Z badania wykluczono
jednak pacjentow z uprzednig reakcja na GBCM [39].
Dostepnych jest niewiele danych dotyczacych
premedykacji u dzieci i miodziezy. Callahan i wsp.
uwazaja, ze ryzyko u dzieci z astmg jest minimalne
i nie nalezy stosowac premedykacji w astmie i alergii
[26]. Z badan ankietowych przeprowadzonych wsrod
radiologow dzieciecych w Cincinnati wynika, ze
jedynie 2% z nich stosowato premedykacj¢ w astmie
tagodnej, a 26% w astmie umiarkowanej i cigzkiej [41].

Diagnostyka

Jeszcze do niedawna diagnostyke w oparciu
o testy skorne uwazano za kontrowersyjnag [14]. Jak
dotad nie udowodniono celowosci wykonywania
testow skornych u pacjentéw przed pierwsza ekspozy-
cja [42]. W badaniu zespotu Kima i wsp. przeprowa-
dzonym w grupie 1048 pacjentow, u ktoérych wykona-
no testy skorne przed badaniem CT, uzyskano tylko 1
dodatni wynik [42]. Obecnie uwaza sig, ze diagnostyke
alergologiczna nalezy przeprowadza¢ u tych pacjen-
tow, ktorzy doswiadczyli reakcji nadwrazliwo$ci na
srodki kontrastowe [3]. Wedlug wytycznych Hiszpan-
skiego Towarzystwa Alergologii i Immunologii Kli-
nicznej (SEAIC, Drug Allergy Committee of Spanish
Society of Allergy and Clinical Immunology) z 2016 r.
odstapienie od diagnostyki w kierunku nadwrazliwo-
$ci na $rodki kontrastowe u pacjentow po wystapieniu
reakcji przynosi wiegcej ryzyka niz korzysci [6]. Wy-
tyczne Sekcji Alergii na Leki przy Europejskiej Aka-
demii Alergologii i Immunologii Klinicznej (EAACI,
European Academy of Allergy and Clinical Immuno-
logy) w 2013 r. zawieraly zalecenie przeprowadzania
diagnostyki reakcji na srodki kontrastowe w oparciu
o testy skorne. Rekomendowane jest wykonanie sze-
rokiego panelu testow z wybranymi $rodkami kontra-
stowymi, aby ustali¢ reakcje krzyzowe oraz wytypo-
wac potencjalnie bezpieczny $rodek kontrastowy [43].
Punktowe testy skorne (SPT, skin prick test) oraz testy
ptatkowe (PT, patch test) wykonuje si¢ z nierozcien-
czonymi preparatami ICM oraz GBCM. Natomiast
rozcienczenie 1 : 10 lub wigksze rekomendowane jest
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w przypadku testow §rodskornych (IDT, intradermal
test) oraz gdy w wywiadzie wystepuje ciezka reakcja
niepozadana [6, 43, 44]. Testy skérne oceniane tacznie
charakteryzuja si¢ niska czutoscig 1 wynik ujemny nie
ma wartosci prognostycznej [45]. W metaanalizie Yoon
1 wsp. wykazano taczne uzyskanie $rednio 17% (zakres
od 10% do 28%) pozytywnych testoéw skornych
w przypadku AR oraz 28% (zakres od 15% do 41%)
w przypadku DR [46]. Przydatno$¢ kliniczna otrzyma-
nych dodatnich wynikow jest duza i wynika z wysokiej
specyficznosci testow skornych na poziomie 96-100%
[45]. Obowiazuje koniecznos$¢ unikania ekspozycji na
wszystkie produkty kontrastowe, ktore daty pozytywny
wynik w testach skornych, w celu zminimalizowania
ryzyka powtornych reakcji [47].

W proponowanym przez SEAIC algorytmie
w przypadku wystgpienia AR po ICM zaleca si¢ wy-
konanie SPT z szerokim panelem kontrastéw, a gdy ich
wyniki sg ujemne — IDT z panelem kontrastow i odczy-
tem po 15-20 min [6]. Przy negatywnym wyniku IDT
dla podejrzanego kontrastu zaleca si¢ probg prowokacji
z podejrzanym produktem. W przypadku dodatniego
testu skornego dla podejrzanego produktu zaleca sig¢
probe prowokacji z preparatem alternatywnym, dla
ktorego uzyskano wyniki ujemne w SPT i IDT [6].
Testy prowokacji z produktem, dla ktérego uzyskano
jakikolwiek wynik dodatni w testach skornych, sa nie-
zalecane [6]. W przypadku DR algorytm ten proponuje
wykonanie testow z IDT z opdznionym odczytem oraz
PT z panelem ICM. W przypadku uzyskania pozytyw-
nych wynikéw zaleca si¢ wykonanie proby prowokacji
z lekiem wytypowanym, dla ktérego otrzymano wyniki
ujemne [6]. Przy uzyskaniu wynikéw negatywnych
w IDT i PT w przypadku reakcji tagodnej zaleca sig¢
probe prowokacji z lekiem podejrzanym w trybie pro-
cedury 1 dnia, natomiast w przypadku reakcji umiar-
kowanych i powaznych — z lekiem alternatywnym
w procedurze prowokacji w ciggu 2 dni (opis ponizej).
Podkresla sig, ze jakakolwiek prowokacja w reakcjach
cigzkich op6znionych moze by¢ wykonywana tylko
w sytuacjach absolutnie koniecznych [6].

U pacjentow z AR po ICM najbardziej przydat-
ne s3 $rodskorne testy z odczytem po 20 min, ktorych
czuto$¢é wynosi 20-25%, a specyficznos¢ 91,4-96,4%
[10, 45]. Wskaznik negatywnej prognozy (NPV, ne-
gative predictive value) po reekspozycji na produkt
wykazujacy wynik ujemny w tym tescie ocenia si¢ na
60-96% [10, 45, 48, 49], a pozytywnej (PPV, positive
predictive value) —40% [10].

W grupie pacjentow z DR najbardziej przydatne
sa IDT z rozcienczeniem 1 : 10 z odczytem opdznio-
nym po pierwszej, drugiej lub trzeciej dobie (czutos¢
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14-32%, specyficzno$¢ 100%) oraz testy platkowe
z nierozcienczonym kontrastem, ktéore moga by¢ do-
datnie w drugim lub trzecim dniu odczytu (czutosé
25-28%, specyficznos¢ 100%) [45]. Wyniki obydwu
testow moga by¢ zgodne u $rednio 3 na 4 pacjentow,
dlatego w przypadku uzyskania negatywnego wyniku
w jednym z nich warto wykona¢ drugi test [45]. PPV
dla IDT z opo6znionym odczytem wyniost 100%,
a NPV dla IDT oraz PT — odpowiednio 85,4% i 82,4%
[10]. W grupie pacjentow z DR SPT maja ograniczo-
ng warto$¢ diagnostyczng, jednak warto podkreslic,
ze w niewielkim odsetku moga da¢ pozytywne wyniki
w odczycie opdznionym [21].

Czutos¢ testow skornych jest wigksza, gdy
przeprowadzone sa one w czasie od 1 do 6 miesigcy
po wystapieniu reakcji, co potwierdzono w 3 z 4 badan
w metaanalizie Yoon i wsp. [46]. W wieloosrodkowym
badaniu Brockow i1 wsp. wykazali, ze zar6wno w AR,
jak i DR uzyskano czuto$¢ odpowiednio 50% i 47%,
gdy testy skorne wykonano w przedziale czasowym
od 2 do 6 miesi¢ecy po wystapieniu reakcji [21]. Seitz
1 wsp. potwierdzili dodatnie testy skorne u 19% pacjen-
tow z grupy testowanej w okresie krotszym niz rok od
ekspozycji [50]. Znacznie mniejszy odsetek dodatnich
wynikow (9%) uzyskali Salas 1 wsp., ktorzy diagnozo-
wali nadwrazliwos$¢ w oparciu o testy skorne oraz pro-
wokacje po blisko 720 dniach od wystapienia reakcji
niepozadanej [49].

Wsrdd pacjentéw z pozytywnymi testami skor-
nymi czgsto obserwuje si¢ reakcje na wigcej niz 1 pre-
parat, czesciej w grupie DR, $rednio u 68% pacjentow
(zakres 48-83%), zas w grupie z AR reakcje krzyzo-
we wystepuja rzadziej — u ok. 39% chorych (zakres
29-50%) [21, 46, 51].

SEAIC uwaza, ze zlotym standardem w dia-
gnostyce jest test prowokacji ze $rodkiem kontrasto-
wym [6]. Wytypowanie produktu do testu prowokacji
powinno uwzglednia¢ wynik testow skornych, in vitro
oraz dostgpng informacje o potencjalnych reakcjach
krzyzowych [6]. W procedurze prowokacji stosuje si¢
dawki wzrastajace 5, 15, 30 i 50 cc danego kontrastu
w odstgpach 30—45-minutowych dla AC i odst¢pach
60-minutowych dla DR. W przypadku wywiadu ci¢z-
kich reakcji opoznionych prowokacja z typowanym
bezpiecznym produktem powinna by¢ prowadzona
dwuetapowo: w pierwszym dniu podaje si¢ 5, 10 i 15
cc (dawka kumulacyjna 30 cc), nastgpnie po tygodniu
— 20, 30 1 50 cc (dawka kumulacyjna 100 cc), zawsze
w odstgpach 60-minutowych [6]. Inny schemat zasto-
sowali Lerondeau i wsp., ktorzy przeprowadzili prowo-
kacje u wszystkich 340 pacjentdw po reakcji na ICM
wylacznie z wytypowanym preparatem alternatywnym.
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Prowokacja polegata na podaniu dozylnie rozciencze-
nia 1 : 100 dawki docelowej, nastepnie — w przypadku
braku reakcji po godzinie — kolejnej dawki z rozcien-
czeniem 1 : 10 z obserwacjg do tygodnia. Ta procedura
pozwolila na potwierdzenie uczulenia na preparat wy-
typowany u 5 pacjentdéw wsrdd 340 badanych (1,5%)
[52]. Gomez i wsp. uwazaja natomiast, ze test prowo-
kacji ze $rodkiem kontrastowym jest dobrze tolerowany
i uzyteczny, ale w ocenie DR [53]. Ujemna proba pro-
wokacji nie gwarantuje, ze podanie kontrastu podczas
procedury nie wywota reakcji [54]. Stanowisko amery-
kanskie jest zgota inne: ACR nie poleca wykonywania
testow prowokacji ze srodkiem kontrastowym [4].

Testy $rodskorne oraz proby prowokaciji obar-
czone sa ryzykiem reakcji anafilaktycznej. Brockow
i wsp. zanotowali reakcj¢ anafilaktyczna po IDT u pa-
cjenta z uprzednig silng reakcja po nieznanym ICM [21].

Poniewaz testy in vivo nie sg catkowicie bez-
pieczne ani nie daja gwarancji braku reakcji przy ty-
powaniu bezpiecznego produktu, na uwage zastuguja
testy in vitro, wérdd ktorych badano test transformacji
limfocytow (LTT, lymphocyte transformation test) oraz
test aktywacji bazofilow (BAT, basophil activation
test). Test LTT jest trudno dostepny i wykorzystywany
glownie w celach badawczych. Zastosowanie autolo-
gicznych monocytow pochodzacych z komorek den-
drytycznych bedacych profesjonalng komorka prezen-
tujaca antygen poprawito czutos¢ badan LTT [53]. Test
oparty jest na zdolno$ci komorek T do proliferacji pod
wplywem kontrastu u uczulonych pacjentéw, a jego
czuto$¢ waha si¢ od 13% do 75% [6]. Dodatnie testy ak-
tywacji 1 transformacji limfocytow potwierdzano w re-
akcjach DR [55]. BAT wykorzystuje si¢ do diagnosty-
ki zaréwno IgE-, jak i nie-IgE-zaleznych reakcji [56].
Skuteczno$¢ oznaczen BAT w AR ocenili Pinnobphun
i wsp. u 26 pacjentdw w poréwnaniu z 43 w grupie
kontrolnej [56]. Probki krwi inkubowano ze $rodkiem
kontrastowym i oceniano odsetek aktywowanych bazo-
filow (CD63+/CCR3+) w cytometrii przeptywowej, po
czym uzyskano dodatni test u 19% w rozcienczeniu 1
: 10, z wysoka specyficznoscig na poziomie 88,4—100%
[56]. Salas i wsp. oceniali natomiast skuteczno$¢ BAT
w grupie 8 0sob (4 z anafilaksja oraz 4 z pokrzywka),
u ktorych uzyskano uprzednio pozytywne testy skorne
lub dodatni test prowokacji. BAT byt dodatni u 62,5%
badanych, w tym dla jodiksanolu (zakres 2,71-3,27
SI), jomeprolu (zakres 4,92—10,05 SI) oraz joheksolu
(zakres 2,89-8,16 SI), dodatkowo wyniki byly dodat-
nie u 3 na 4 pacjentow w grupie z anafilaksja [6, 49].
Autorzy podkreslaja, ze BAT jest dobrg i1 bezpieczng
alternatywa diagnostyczna, zwlaszcza w przypadku
reakcji ciezkich w wywiadzie [49].

Alergoprofil
2017,Vol. 13, Nr 4, 141-148

srodki
rzucaja badania Lassera, ktory w 2006 r. opracowat
koncepcje, ze ICM w formie skoncentrowanej moze
zachowywac si¢ jak uniwersalny antygen i hamowac

Odmienne S$wiatlo na kontrastowe

reakcje alergiczne lub zapobiega¢ im. Zauwazyt on,
ze w duzych stezeniach ICM moze tworzy¢ agregaty,
ktore hamuja reakcje antygen—przeciwcialo, nie wy-
wolujac przy tym toksycznego dziatania oraz produk-
cji przeciwcial. Przedmiotem badan wykonywanych
na szczurach jest skuteczno$¢ ICM jako leku w terapii
alergicznego niezytu nosa, alergicznego zapalenia spo-
jowek, w immunoterapii oraz anafilaksji nieodpowia-
dajacej na leczenie. Powyzsze dane §wiadcza o tym, ze
wiedza o mechanizmie dziatania $rodkow kontrasto-

/’,—

wych jest wciaz niepetna [57].
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