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최길순



Case  

 C.C : for evaluation of radiocontrast media induced allergic reaction

 Present illness

- no allergic disease history (drug allergy, bronchial asthma,…)

- 2006 년 abdominal aortic aneurysm 진단 후 본원 CS f/u 중

- 2010년 9월 chest pain으로 내원하여 NSTEMI 진단, 당시 stent insertion.

- 2012년 cough, sputum 으로 CI 입원 : 당시 evaluation 후 COPD with AE 로 treatment 시행함.

- 2013년 L-spine abscess 로 본원 OS 입원 치료함.

- 2014년 anal blood spotting 으로 본원 GI evaluation 진행함.  

∙∙∙

- 2015년 angio CT 시행후 syncope 병력

- 2018.7.12 premedication 으로 peniramine 1A, Dexamethasone 1A iv 시행 -> angio CT 시행함

→ 조영제 주입하자마자 nausea, dyspnea 호소, 5분 뒤 의식 소식 있으면서

V/S BP 60/40 mmHg, PR 100회/min, RR 20 회/min, BT 36℃,  SpO2 95% 

→ 응급실로 refer 되어 N/S hydration  및 peniramine 1A, Dexamethasone 1A iv 투여

의식 회복 후에도 목이 붓는 느낌, 호흡곤란, 흉통 호소

→ 1시간 반 후 BP 100/46 mmHg, PR 76 회/min 체크되어 병실로 이동

- 2018.7.18 abdominal aortic aneurysm dilatation 에 대해 intervention 예정으로 향후 조치?

M/60 송O섭 06080110



Case  

− 2016.3.4 angio CT  (이오메프롤;이오메론®)

− 2016.8.8. abdominal CT (이오파미돌; 파미레이®)

− 2017.5월 18 chest CT (이오파미돌; 레디센스®)

− 2017.2월 외부 chest and abdominal CT

− CAG 시행

M/60 송O섭 06080110

• 2015년 angio CT 

• 2018.7.12 angio CT (이오메프롤;이오메론®)

 2015년과 2018년 7월 event 사이에 radiocontrast media노출 병력



 Impression : RCM induced anaphylaxis

 Evaluation : skin test using the radiocontrast media

Case  M/60 송O섭 06080110



 Skin prick test

Case  M/60 송O섭 06080110

Radiocontrast Wheal 
(mm)

Erythema 
(mm)

Radiocontrast Wheal 
(mm)

Erythema 
(mm)

Negative control (Saline)
Positive control(Histamine)

0x0
4x4

0x0
20x30

헥소슈어 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
0x0

0x0
0x0
0x0

옵티레이 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
1x1

0x0
0x0
1x1

파미레이 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
0x0

0x0
0x0
0x0

레디센스 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
1x1

0x0
0x0
1x1

옴니헥솔 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
1x1

0x0
0x0
1x1

비지파크 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
0x0

0x0
0x0
0x0

스캔룩스 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
1x1

0x0
0x0
1x1

이오메론 1:100
1:10
1:2

1x1
1x1
2x2

1x1
1x1
2x2

제네틱스 1:100
1:10
1:2

0x0
0x0
0x0

0x0
0x0
0x0



• 2018. 7.18  RCM(비지파크사용), premedication (methysol, peniramine)

→ peripheral angiogram, intervention, no side effect

• 2018. 7.20 angio CT : RCM(비지파크사용), premedication (methysol, peniramine)

→ no side effect

• 2018.8.14 brain MRI : no side effect

• 2018.8.15 chest, abdominal CT : RCM(비지파크사용), no premedication

• 2018.8.21 angio CT : RCM(비지파크사용), no premedication

Case  M/60 송O섭 06080110



Contrast Media

• A substance used to enhance the contrast of structures or fluids within the body in medical imaging.

• Radiocontrast media (RCM)

- Iodinated (ICM)

- Barium (gastro-intestinal)

• MRI contrast agent

- Gadolinium

http://en.wikipedia.org/wiki/File:Human_intestinal_tract,_as_imaged_via_double-contrast_barium_enema.jpg
http://en.wikipedia.org/wiki/File:Human_intestinal_tract,_as_imaged_via_double-contrast_barium_enema.jpg


Iodine based contrast media (RCM, ICM)



Iodine based contrast media (RCM)

• Clinical Use 

− more than 70 million exams/ year worldwide

 Arthrography, myelography

 Angiography

 Venography

 VCUG(voiding cystourethrography), IVU(intravenous urography)

 HSG(hysterosalpingogram)

 ERCP(endoscopic retrograde cholangiopancreatography) 

 CT (computed tomography )



Adverse Drug reaction(ADR)s to RCM

 Adverse Drug reacton ( 약물 유해반응) 

: 약물을 사용하는 중 의도되지 않은 작용 중 약과의 인과 관계를 배제할 수 없는 경우

Type A 유해반응
: 의약품 자체의 특성에 의해 발생

Type B 유해반응
: 환자의 개인적 특성에 의한 발생

•다른 환자에서도 재현 가능

•발생률이 비교적 높음

•환자의 개인적 특성과 관련

•약물 투여량과 상관관계 없음

•다른 환자에서 제현 불가능

•발생률이 비교적 낮음



Hypersensitivity reactions to RCM

• Idiosyncratic and largely independent of dose and infusion rate

• Incidence

- a difference according the type of RCM and the onset of the reaction

 Immediate hypersensitivity reactions ( ≤1 시간 발생, 수시간 안에 회복)

- 6.4~31.2% for ionic, 0.16~7.7% for non-ionic 

- severe reactions in 0.02% to 0.04% of intravenous procedures, 

- severe reactions: 0.04%  for lower osmolar, 0.22% for ionic, high osmolar

- fatality 1-2:100,000 exams

 Non-immediate hypersensitivity reactions (1시간 ~10일 발생, 수일~ 수주 후 회복)

- 0.5% to 3% of RCM-exposed patients

- high incidence in dimeric nonionic RCM

• Clinical manifestations & Pathophysiology : different 



Immediate hypersensitivity reactions

Clinical manifestations 

• 약물 투여후 1시간 이내에 발생

• 70%는 투여후 5분이내에 발생, 

• 중증 또는 치명적인 반응의 96% : 20분 이내 발생

• Flushing

• Pruritus

• Urticaria

• Angioedema

• Bronchospasm and wheezing

• Laryngeal edema and stridor

• Hypotension and rarely shock

• Loss of consciousness

• Mild/ Moderate/ Severe



Immediate hypersensitivity reactions

Pathophysiology

• Non IgE-mediated in the majority of cases,

• Direct mast cell activation

• Activation of the coagulation, kinin, and/or complement cascades

• Inhibition of platelet aggregation with increased serotonin release

• Inhibition of enzymes, such as cholinesterase

• rarely IgE-mediated



Delayed RCM Reactions

• Occur in 2% of patients

• Occur between 1 hour and 10 days after RCM administration

• Usually mild, cutaneous, self-limited

• Serious reactions 0.004-0.008%

• May be T-cell mediated

• The majority are maculopapular, pruritic rashes with fever

• Desquamation is frequent

• Cutaneous vasculitis, Erythema multiforme, SJS, TEN, DRESS: infrequent

• Often patient has multiple drug sensitivities



IHRs Delayed HRs

• History of previous IHR to RCM (5x)

• Female gender (up to 20x)

• Increased incidence 20-50 yrs of age

• Atopy (2-3x) 

• Asthma (10x, not all articles agree )

• Possibly the use of certain medications 

: beta-blockers, aspirin and NSAIDs.

• Female

• Patients being treated with IL-2

• Frequency of previous reaction (possible) but 

recurrence is not consistent

• More frequent with non-ionic dimers

• Equal frequency with ionic & non-ionic 

monomers

Risk Factors of hypersensitivity reaction to RCM

* More severe reactions

- Cardiovascular disease

- Beta-blockers

- Debilitated, unstable, or elderly



Treatment

• IHRs

- depends upon the severity of the reaction

- Mild :  often self-limited, typically resolving fully in an hour or two

diphenhydramine (50 mg intravenously to adults)

- Severe : based on anaphylaxis (epinephrine IM)

* corticosteroids : beneficial in preventing or reducing the severity of delayed Sx. 

• Delayed HRs

• most do not require treatment

• no controlled studies

• corticosteroids and H1 antagonists employed empirically for moderate severe and severe reactions

* Recognition of Early Clinical Manifestations is essential to prevent further reaction or a fatal outcome.



조영제를 사용한
검사를 진행해야

하는데..? 조영제 사용하고
부작용이 있었어요..

 Evaluation?

 Premedication?

http://www.google.com/url?url=http://www.mynamesnotmommy.com/yes-there-are-dumb-questions/question-mark/&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=z-M_Ve-KItLguQTx_IHIBg&ved=0CCAQ9QEwBQ&sig2=fVyBTmDX4MG2rar_7McDqQ&usg=AFQjCNEgIDkARJ5JzpFCStcD1ZVJkM-SuA
http://www.google.com/url?url=http://www.mynamesnotmommy.com/yes-there-are-dumb-questions/question-mark/&rct=j&frm=1&q=&esrc=s&sa=U&ei=z-M_Ve-KItLguQTx_IHIBg&ved=0CCAQ9QEwBQ&sig2=fVyBTmDX4MG2rar_7McDqQ&usg=AFQjCNEgIDkARJ5JzpFCStcD1ZVJkM-SuA


• History taking and physical examination : main stream in the diagnosis

• Test is not required for diagnosis

• Immediate Reactions

− skin test 
:  not recommended, could be useful to identify the causative RCMs in severe HRs. 

− basophil activation test (BAT)

− tryptase or histamine

• Delayed Reactions

• patch test 

• delayed reading of intradermal test. 

Diagnostic approaches for RCM hypersensitivity



Skin test in patients with hypersensitivity reaction to RCM

• 원인 조영제 확인?

• 조영제 사이의 교차반응?



* positive rates of skin tests : Immediate reaction vs Non-immediate reaction * Per-patient positive rates of skin tests in patients with immediate HSR to ICM



 Positive rates in Immediate reaction



 Cross reactivity rate

Immediate reaction Non-immediate reaction



Lee SY et al. Ann Allergy Asthma Immunol. 2017 Mar;118(3):339-344

Outcomes According to Changes in Contrast Media



Skin testing for potential ICM hypersensitivity can identify safe alternative(s) for ICM re-exposure especially in 
patients with an immediate hypersensitivity reaction and/or skin test-proven ICM drug allergy



Skin test in patients with hypersensitivity reaction to RCM

 이전에 중증의 반응을 경험했다면 skin test 를 고려해봐야….

 negatively Skin tested RCM

Strong association Frequents Association Limited Association

Idixanol
Iohexol

Iodixanol
Iohexol
Iopentol
Ioversol
Iomeprol

Iosaglate
Iopamidol
Iobitridol
Iopromide

Cross-reactivity



Recurrence of RCM Hypersensitivity

 Prevalence : 4% ~18%

Davenport MS et al. Radiology 2009, 253:372

Onset time of recurrent reaction

a European multicenter study, Allergy 2009: 64: 234–241 

IHRs Non- IHRs



Prevention for RCM hypersensitivity reactions

• 비이온성 저장성/등장성(non-ionic low/iso-osmolar) 조영제 사용

• 조영제 주입 후 최소 30분 이상 영상의학과에서 관찰

• 소생술을 위한 약물과 장비를 즉시 사용할 수 있도록 구비

• 고위험 환자의 경우

- 반드시 필요한 경우가 아니라면 요오드화 조영제를 사용하지 않는 검사로 대체 고려

- 과거에 유해반응을 일으켰던 조영제가 아닌 다른 조영제를 사용

• 피부검사: 모든 환자에서 임상 적용을 권고할 근거는 부족, 

하지만, 중증의 반응을 경험한 환자의 경우 고려

• 예방을 위해 전처치 요법? 



Premedication ? 
Arguments in Favor of and Against Premedication

In favor of premedication

 A serious anaphylactic reaction, even if not life-threatening, may contribute to major morbidity, a prolonged hospital stay, and

high costs.

 Although controversial, pre-medication is widely used in clinical practice.

 Pharmacological and clinical data on the efficacy of anti-H1 plus anti-H2 agents and corticosteroids as single drugs indirectly 

suggest the utility of this classical association.

 Medical-legal and opportunity considerations

Against premedication

 The large number of unselected patients who need to receive the therapy to prevent a potentially life threatening event

 The cost

 The potential risk of side effects in some patients

 Delay in performing radiological or surgical procedures

 Encourages overconfidence on the part of physicians who inject contrast media or general or local anesthetics

 Possible neglect of appropriate measures to assess patients and to treat anaphylaxis



Recurrence of RCM Hypersensitivity, following 

premedication



Lee SY et al. Ann Allergy Asthma Immunol. 2017 Mar;118(3):339-344

BTR after premedication



Premedication 

• 예방을 위해 전처치

- 일반적인 전처치 및 고위험군에서의 전처치는 근거는 약함

- 전처치 약물에 대한 부작용이나 과민반응 위험성이 높지 않다면 고위험군에서는 전처치를 고려

Risk factor of IHRs

• History of previous IHR to RCM (5x)

• Female gender (up to 20x)

• Increased incidence 20-50 yrs of age

• Atopy (2-3x) 

• Asthma (10x, not all articles agree )

• Possibly the use of certain medications 

: beta-blockers, aspirin and NSAIDs.



• 구역, 구토와 같은 생리적 반응에 대해서 항히스타민제나 전신 스테로이드제를 이용한 전처치는 불필요하며, 

과민반응의 경우에만 전처치를 시행

• 스테로이드제와 항히스타민제의 병용 투여가 가장 효과적인 것으로 알려져 있으나, 모든 중증반응을 예방할 수는 없다.

• ACR 지침

[예정된 검사에 대한 전처치]

‣ 조영제 주입 13시간, 7시간, 1시간 전 프레드니솔론 50 mg을 경구투여하고, 

조영제 주입 1시간 전 클로르페니라민 4 mg 주사(근주 혹은 정주)하거나 경구용 항히스타민제를 복용한다.

‣ 조영제 주입 12시간, 2시간 전 메칠프레드니솔론 32 mg을 경구 투여하고, 항히스타민제를 추가해 볼 수 있다.

* 환자에게 경구투여가 불가능한 경우, 대신 히드로코르티손 200 mg을 정주한다.

[응급 상황에서의 전처치]

‣ 조영제 주입 전까지 매 4시간 마다 메칠프레드니솔론 40 mg 혹은 히드로코르티손 200 mg을 정맥주사를 하고,

조영제 주입 1시간 전에 클로르페니라민 4 mg을 정주한다.

• ESUR 지침

: 조영제 주입 12시간, 2시간 전 프레드니손 30 mg (혹은 메칠프레드니솔론 32 mg)을 경구투여하고 항히스타민제를 함께 사용할 수 있다.

Premedication – 급성 반응



• 아직까지 전처치의 효과가 객관적으로 입증되어 있지 않으며, 

• 지연성 유해반응의 경우 중증 반응이 극히 드문 점을 감안할 때 경증 지연성 유해반응 환자에서 전처치는
현재 추천되지 않음

• 이전에 심각한 지연성 유해반응을 겪은 경우 경구 스테로이드제 예방요법을 시도해 볼 수 있음

: 프레드니솔론 50 mg을 검사 당일, 이후 25 mg을 3일간 예방적으로 투여하고, 증상이 발생하면 프레드니솔
론 용량을 50 mg으로 증량하여 치료를 하는 것이 제안된 바 있음

Premedication – 지연성 반응



요약

• MRI 용 가돌리늄 조영제와 요오드화 조영제 사이의 교차반응은 보고된 바 없다.

• ADR to RCM : Type A, Type B(hypersensitivity reaction)

• Hypersensitivity reaction 

- 고위험군:  이전 과민반응 병력, 아토피, 천식, 고령, 특정 약물 사용환자

- 반응이 발생하였을 때 빨리 인지하고 중증도에 따른 적절한 치료를 하는것이 중요

- 조영제 주입 후 최소 30분 이상 관찰, 소생술을 위한 약물과 장비를 즉시 사용할 수 있도록 구비

- 예방을 위해?

비이온성 저장성/등장성(non-ionic low/iso-osmolar) 조영제 사용

고위험 환자의 경우 : 반드시 필요한 경우가 아니라면 요오드화 조영제를 사용하지 않는 검사로 대체 고려

과거에 유해반응을 일으켰던 조영제가 아닌 다른 조영제를 사용

피부검사: 모든 환자에서 임상 적용을 권고할 근거는 부족, 하지만, 중증의 반응을 경험한 환자의 경우 고려

전처치 약물에 대한 부작용이나 과민반응 위험성이 높지 않다면 고위험군에서는 예방적 전처치를 고려



감사합니다.







Table 1 Per-patient positive rates of skin tests in patients with immediate HSR to ICM



Asia Pac Allergy 2014;4:119-125


