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STRUCNI CLANCI

NEZELJENE REAKCIJE PRI UROGRAFIJI U KORELACIJI
JONSKOG I NEJONSKOG JODNOG KONTRASTNOG
SREDSTVA

Rade R. BABIC
Institut za radiologiju Klinickog centra u Nisu

Radom su analizirane neZeljene reakcije pri 6053 urografije
(IVU) u korelaciji jonskih i nejonskih jodnih kontrastnih sredstava
(JKS). U zavisnosti od alergoloSkog statusa vrSen je odabir.TKS (jonsko
ili nejonsko) kojim ¢e se obaviti urografski pregled, kao i potrebne mere
premedikacije. Nezeljene reakcije na JKS registrovane su u 4,87%
(1:20IVU) itou 5,67% (1:17 IVU) na jonsko JKS i u 2,39% (1:41 IVU)
na nejonsko JKS. Pri intravenskoj aplikaciji jonskih JKS kod IVU ne-
zeljene reakcije su registrovane za 2,4 puta CeSce nego pri aplikaciji
nejonskih JKS.

Kljucne reci: jodno kontrastno sredstvo, urografija, nezeljene reakcije

Uvod

Mnogobrojna istraZivanja pokazala su da postoji tesna veza izmedu
hemijskih osobina jodnog kontrastnog sredstva (JKS) i njegovog ucfinka na
organizam, kao S§to su dejstva JKS na ¢elijsku membranu, vezivanja za
proteine plazme, inhibicija enzimske aktivnosti, oslobadanje histamina, akti-
vacija komplementarnog sistema i dr. (Babié, 1998; Yamaguchi i sar., 1991;
Usenki sar., 1991; Ledi¢, 1996; Milatoviéc, 1988; Dawson i Edgerton, 1983;
Lasser i sar., 1981).

Hemijska struktura JKS odreduje hemijsko-fizicke osobine, kvalitet i
hemotoksi¢nost JKS (Almen, 1990; Bettmann, 1990; Dawson, 1996; Ansell,
1987).

Hemijskim inZinjeringom iz molekula jonskog, JKS eliminisana je kar-
boksilna grapa (-COO"), ubacenaje jedna ili vise hidroksilnih grupa (-OH) i
stvorene su ¢vrste veze na mestu kidanja molekule JKS, sprecavajuci njegovu
disocijaciju na jone.

Sprecavajuéi disocijaciju molekula JKS, tj. prevodenje molekule jon-
skog JKS u molekulu nejonskog JKS, smanjenaje osmotoksi¢nost i hemo-
toksi¢nost JKS, dokje apsorpciona mo¢ JKS ostala nepromenjena.
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Hidroksilne grupe (-OH) uvedene u molekule JKS su, uz istovremeno
povecéanje hidrosolubilnosti JKS, smanjile hemotoksi¢nost JKS. Neophodno
je da hidroksilne grupe (-OH) uvedene u molekul JKS budu ravnomerno
rasporedene u molekulu JKS, jer veéa grupisanost hidroksilnih grupa (-OH)
najednom kraju molekula JKS poveéava hemotoki¢nost JKS.

Zatim, rastvoru nejonskog JKS, npr. Visopaque, dodate soli NaCl u
CaCl, postizu izoosmolalnost JKS, dok joni natrijuma (Na") i kalcijuma
(Ca'") elimini$u aritmiju srca, a ujedno joni kalcijuma (Ca’") sprecavaju
nastanak kontrakcionog zastoja srca (Jynge, 1996). Dodavanjem jona natri-
juma (Na") od 10-30 mM rastvoru nejonskog JKS (ali ne vise od 30 mM ili
manje od 10 mM jer se postize suprotni efekat) smanjuje se depresivno
dejstvo JKS na miokard (Oksendal i sar., 1991). Poveéanom viskoznoséu
dimernog nejonskog JKS produzenoje vreme transporta JKS krvnim sudom,
¢ime je produZzeno opacificiranje organa (Pugh, 1996).

Rezultat odnosa izmedu hemijske strukture JKS i ucdinka JKS na
organizam je podnosljivost aplikovanog JKS od strane organizma (Babié \
Stoiljkovié, 1999; Babi¢ i Zivic, 1999; Babié, 1998).

Rad ima za cilj da sagleda i analizira u kom stepenu tezine i kakvoj
incidenci JKS uzrokuju nezeljene reakcije pri urografiji (IVU) u korelaciji
jonskih i nejonskih JKS.

Nas rad

Materijal rada cine 6053 urografska pregleda obavljena u Specija-
listickoj sluzbi Instituta za radiologiju Klini¢kog centra u NisSu, za period od
januara 1994. godine do decembra 1999. godine.

Anamnesti¢ki, i svi drugi ops$ti i relevantni klini¢ko-laboratorijski
podaci o svakom bolesniku pojedina¢no, registrovani su u anketnom listu,
kao i sva zapaZanja o toku urografskog pregleda.

Na osnovu anamneze i drugih podataka stec¢ene slike o svakom bole-
sniku, odreduje se eventualna premedikacija i vrsta JKS koje ¢ée se upotrebiti
za IVU pregled (u zavisnosti kakvim JKS toga trenutka raspolazemo), ili ce se
zbog kontraindikacije od pregleda odustati.

Urografski pregled obavljan je jonskim ili nejonskim JKS iste koncen-
tracije (300 mg I/ml) ili njoj priblizne, u koli¢ini od 0,5 - 1 nil/kg telesne
tezine bolesnika. Pre intravenske (i.v.) aplikacije JKS je zagrejano na tempe-
raturu telu. Aplikacija JKS odvijala se preko braunile, kao spori bolus.

Obradeno i analiziranoje 6053 urografska nalaza (tabela 1), od ¢ega su
4587 urografija uradene jonskim JKS (75,78%) i 1466 urografija nejonskim
JKS (24,21%).
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Tabela 1. Zastupljenost neZeljenih reakcija pri 6053 urografije sa i bez medika-
mentozne pripreme tokom primene jonskog ili nejonskog JKS
Vrsta JKS Pripema Broj Procenat Broj neZeljenih | Procenat
bolesnika pregledanih pregledanili reakcija neZeljenih
bolesnika bolesnika reakcija
bez 4315 71,29% 260 6,02%
sa 272 4,49% 0 0%
Jonsko 4.587 75,78% 260 5,67%
bez 1417 23,41% 34 2,40%
sa 49 0,80% 1 2,04%
Nejonsko 1466 24,21% 35 2,39%
Ukupno 6053 100% 295 4,87%

Na seriji od 6053 obavljene urografije (tabela 2) registrovanoje ukupno
295 (4,87% ili 1 : 20 TVU) nezeljene reakcije JKS, pri éemu su registrovane
nezeljene reakcije slabog intenziteta u 210 bolesnika (3,47% ili 1 : 28 IVU),
srednje-teSkog intenziteta u ,70 bolesnika (1,16% ili 1 86 IVU) i teske
reakcije u 15 bolesnika (0,25% ili 1 : 403 IVU), dok fatalnog ishoda nije bilo
(0%).

Tabela 2. Incidenca nezeljenih reakcija prema stepenu tezine u toku urografije
jonskim i nejonskim JKS kod 6053 bolesnika

Stepen teZine Vrsta JKS Broj urografija |Broj neZeljenili | Odnos Procenat
neZeljene reakcija neZeljenih neZeljenili
reakcije reakcija prema |reakcija
broju urografija
jonsko 4587 187 1:24 4,05%
nejonsko 1466 23 1:63 1,57%
Slaba 6053 210 1:28 3,47%
jonsko 4587 60 1:76 1,31%
nejonsko 1466 10 1: 146 0,68%
Srednje te3¥ka 6053 79 1:86 1,16%
jonsko 4587 13 1:352 0,28%
nejonsko 1466 2 1:733 0,14%
Teska 6053 15 1:403 0,25%
jonsko 4587 0 0 0%
nejonsko 1466 0 0 0%
Fatalna 6053 0 0 0%
jonsko 4587 260 1:17 5,67%
nejonsko 1466 35 1:41 2,39%
Ukupno 6053 295 1:20 4,87%

U seriji od 4587 urografija uradenih jonskim JKS registrovane su

neZeljene reakcije u 260 bolesnika (5,67% ili 1

171VU) i to: slabe reakcije u
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187 bolesnika (4,08% ili 1 : 24 1VU), srednje teSke reakcije u 60 bolesnika
(1,31 % ili 1 : 76 IVU) i teske reakcije u 13 bolesnika (0,28% ili 1 : 352 1VU),
dok fatalnog ishoda nije bilo.

Na seriji od 1466 urografija uradenih nejonskim JKS registrovane su
nezeljene reakcije u 35 bolesnika (2,39% ili 1 :41 IVU) i to: lake reakcije u 23
bolesnika (1,57% ili 1 :63 1VU), srednje teske reakcije u 10 bolesnika (0,68 %
ili 1 : 146 IVU) i teske reakcije u 2 bolesnika (0,14% ili 1 : 733 IVU), dok
fatalnog ishoda nije bilo.

Diskusija

Primena nejonskog JKS pruza bolesniku, uglavnom, bezbedan aradio-
logu miran pregled, jer nejonska JKS obezbeduju njihovu pasivnost u bole-
snika sa alergijskom dijatezom, pruzaju odli¢nu toleranciju prema plazma
sistemu, redukuju nivo javljanja povratne alergoidne reakcije, smanjuju i do
deset puta rizik od smrti u odnosu najonsko JKS, a zbog smanjene toksi¢nosti
¢elije ga toleriSu (Bashore i sar., 1987; Fischer, 1988; Greenberger i sar.,
1985, Greenberger i Patterson, 1991; Levesque, 1990). Medutim, visoka
cena nejonskih JKS, ograniCava i sputava njihovu primenu. Pa ipak, cena
kostanja nejonskog JKS ne sme da uti¢e na radiologa, da na racun zdravlja a
katkada i Zivota bolesnika a zbog zaStite budzeta zdravstvene ustanove,
ogranici indikaciono podrucje primene nejonskog JKS. Indikaciono podrucje
primene nejonskog JKS Bashore (1987) ogranic¢ava na bolesnike sa sr¢anim i
renalnim oS$teenjima, Se¢ernom bole$éu, multiplim mijelomom, srpastom
anemijom, dehidratiranih bolesnika i onih sa prelezanim anafilakti¢kim So-
kom. Sli¢nog misljenja je i Bettmann (1990), po kome bolesnici koji su
dozZiveli alergoidne reakcije na JKS, sa pozitivhom istorijom na alergiju i
sr¢ani bolesnici imaju beneficije za primenu nejonskog JKS, dok su
beneficije nejonskog JKS ograni¢ene u bubreznih bolesnika i bolesnika sa
Se¢ernom boles¢u. Kod bolesnika sa dozivljenim anafilaktoidnim reakcijama
na JKS indikovana je primena nejonskog JKS (Babié, 1998). Primena
nejonskog JKS prema Katayama i sar. (1990) postize se znaCajna prevencija
u nastanku minornih i intermedijalnih reakcija, a gotovo je beznacCajna u
prevenciji nastanka teSkih reakcija. Prema Bettmann-u (1990) nejonsko JKS
nije neophodno primenjivati u bolesnika mladih od 10 i starijih od 80
godina, u bolesnika u kojih je pregled jodnim JKS protekao mirno, bez
komplikacija ili u bolesnika u kojiili je potrebno aplikovati preko 100 ml JKS.
Primena nejonskog JKS ne pruza apsolutnu zas$titu bolesnika, veé, naprotiv, i
ova JKS mogu dovesti do teSke reakcije, pa i do fatalnog ishoda (Fischer,
1988).

Na osnovu sopstvenih ili zbimih rezultata brojni autori ukazuju da se
pri primeni nejonskih JKS znacajno rede javljaju alergoidne reakcije, nego
kada se primenjuju jonska JKS.
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Tako, Yamaguchi i sar. (1991), u seriji od 169184 IVU primenom
jonskog JKS, registruje 12,66% alergoidnih reakcija, a u seriji od 168363
pregleda nejonskim JKS registruje 3,13% alergoidnih reakcija.

Katayama i sar. (1990) na seriji od 337647 endografskih pregleda
belezi 12,66% alergoidnih reakcija najonsko JKS i 3,13% na nejonsko JKS.

Stronell (1987) belezi 8,35% neZeljenih reakcija najonsko JKS u toku
371 IVU pregleda (lake reakcije u 1,27%, srednje teSke reakcije u 0,50%) i
1,78% nezeljenih reakcija na nejonsko JKS pri 393 pregleda (lake reakcije u
6,20% i srednje teSke reakcije u 2,15%).

Nezeljene reakcije u nasoj seriji od 6053 IVU registrovane su u 5,67%
kod primene jonskog JKS i u 2,39% kod primene nejonskog JKS.

Rezultati Yamaguchi i sar. (1991), Katayama-e i sar. (1990) i Stronell-a
(1987) evidentno pokazuju da je incidenca neZeljenih reakcija pri primeni
nejonskog JKS 3-4 puta manja u odnosu na incidencu ovih reakcija pri
primeni jonskih JKS. Nasi nalazi pokazuju da nejonska JKS uzrokuju preko
2,4 puta rede nezeljene reakcije nego jonska JKS.

Kod bolesnika sa sréanim tegobama, prema misljenju Ledica (1986) i
Bettmann-a  (1991), najbolje je aplikovati nejonska JKS, jer ona, kako tvrde
Schwab i sar. (1989) smanjuju incidencu i intenzitet kardiovaskularnih kom-
plikacija. Medutim, mi smo u na$oj seriji od 1466 urografija, uradenih
nejonskim JKS, zabelezili dve teSke reakcije u kardija¢nih bolesnika (u
jednog retrostemalni bol, a u drugog retrosternalni bol, zujanje u uSima i
glavobolja), sanirane antiSok terapijom. Na$ je stav da nejonska JKS ne
pruzaju apsolutnu zastitu bolesnika, veé¢ i ona mogu dovesti do tesSke reakcije,
pa i do fatalnog ishoda.

Zakljucak

Nasom studijom u intervalu od januara 1994. do decembra 1999.
godine, obradeno i analizirano je 6053 urografska nalaza, od Cega je 4587
(75,78%) urografijauradenojonskim JKS a 1466 (24,21 %) nejonskim JKS.

I jonska i nejonska JKS daju nezeljene reakcije.

Na ucinjenoj seriji od 6053 urografska pregleda, nezeljene reakcije na
JKS zbile su se u 295 bolesnika (5,67% ili 1 : 20 TVU).

Na udinjenoj seriji od 4587 urografijajonskim JKS, nezeljene reakcije
registrovane su u 260 bolesnika (5,67% ili 1 : 17 TVU).

Na ucinjenoj seriji od 1466 urografija nejonskim JKS, nezeljene reak-
cije registrovane su u 35 bolesnika (2,39% ili 1 : 41 IVU).

Letalnog ishoda pri primeni i jonskog i nejonskog JKS nije bilo.

Pri i. v. aplikaciji jonskih JKS kod urografije nezeljene reakcije su
registrovane za 2,4 puta ¢e$ée nego kada su aplikovana nejonska JKS.
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Izbor JKS (jonsko ili nejonsko) je jedna od bitnih karika u prevenciji
nastanka neZeljenih reakcija u bolesnika kojima se oridinira JKS. Pri tome,
izuzetnu prednost imaju nejonska JKS nad jonskim JKS.
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LES REACTIONS NONDESIRABLES LORS DE L'UROGRAPHIE DANS
LA CORRELATION DU MOYEN DE CONTRASTE IONIQUE ET
NONIONIQUEIODIQUE

Rade R. BABIC
Institut radiologique du Centre clinique de Nis

Dans le travail 'auteur a fait I'analyse des reactions nondesirables dans la
correlation des moyens de contraste ionique et nonioniques iodiques (ICM).

En dependance du status allergique on a fait le choix du moyen de contraste
(ionique ou nonioniue) par lequel on fera 1'examen urographique ainsi que des
mesures necessaires de la premedication.

Les reactions sur JKS sont enregistrees chez 4,87 pour cent (1:20 IVU) et cela
chez 5,67 pour cent (1:17 IVU) sur ICM ionique et 2,39 pour cent (1:41 IVU) sur
nonionique ICM.

Lors de 1'application des ICM ionique chez IVU les reactions nondesirables
sont enregistrees 2,4 fois plus souvent que lors de 1'application de ICM nonioniques.

Les mots cles: Le moyen de contraste ionique, urographie et les reactions nondesira-
bles
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UNDESIRED REACTIONS AT THE UROGRAPHY IN THE
CORRELATION OF THE IODIC AND THE NON-IODIC CONTRAST
MEDIA

Rade R. BABIC
Institute for Radiology of the Clinical Center, Nis

The paper analyzes the undesired reactions at 6053 urographies (IVU) in the
correlation of the iodic and the non-iodic contrast media (ICM).

Depending on the allergological status the ICM (iodic or non-iodic) is chosen
for the sake of carrying out an urographic examination as well as the necessary
premedication measures.

The undesired reactions to the TCM are registered in 4,87% (1:20 1VU),
namely in 5,6% (1:17 IVU) to the iodic and in 2,39% (1:41 IVU) to the non-iodic
ICM.

At the intravenous application of the iodic ICM at the IVU the undesired
reactions are registred for 2,4 times more often than at the application ofthe non-iodic
TCM.

Key words: lodic contrast medium, urography, undesired reactions
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