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ARAfiTIRMA YAZISIBu makale Diagnostic and Interventional Radiology’de yer alan ‹ngilizce makalenin
Türkçesi olup kaynak gösterme ve dizinleme amac› ile kullan›lamaz.

Gürses C, Güler A. Correlation between the adverse reactions to intravenous
iodinated contrast media and IgE levels. Diagn Interv Radiol 2005; 11:74-76.

R adyolojik görüntülemede genellikle İV yolla kullan›lan iyotlu

kontrast maddelere (İKM) bağl› istenmeyen reaksiyonlar›n

IgE’den bağ›ms›z “anaflaktoid” reaksiyonlar olduğu ve mast

hücrelerini doğrudan uyararak vazoaktif aminlerin (histamin, serotonin

vs.) sal›n›m›na yol açt›ğ› kabul edilir (1-10). Fakat kesin mekanizma

hala tart›şmal›d›r. Bu çal›şman›n amac› İV yolla verilen İKM’ye bağl›

kan IgE düzeyindeki değişikliklerin araşt›r›lmas› ve total kan IgE düze-

yi ile İKM reaksiyonlar› aras›ndaki olas› ilişkinin ortaya konmas›d›r. 

Gereç ve yöntem
Şubat 2002 ile Aral›k 2003 tarihleri aras›nda, intravenöz pyelografi

(İVP) planlanan, yaşlar› 5 ile 80 aras›nda (ortalama 40) 110 hastadan

233 kan örneği al›nd›. Kan örnekleri, İV İKM uygulamas›ndan hemen

önce ve tetkikin sona ermesini takiben 40. dakikada ve rasgele seçilen

13 hastadan tetkikten bir hafta sonra al›nd›. Tüm kan örneklerinde total

IgE ölçümleri, elektrokemilüminisans immünotest  (ECL) yöntemiyle

Elecsys 2010 cihaz› (Roche Diagnostics, Boehringer Mannheim

Gmbh) kullan›larak yap›ld›.

IgE düzeyindeki değişiklik yüzdesi DD ile sembolize edildi. Kullan›-

lan İKM’ lerin say›s› ve tipleri Tablo 1’de verilmiştir. 12 olguda kulla-

n›lan İKM, çal›şma kağ›d›na not edilmediğinden “bilinmeyenler” ola-

rak ayr› bir grupta toplanm›şt›r.

İVP tetkiki s›ras›nda ortaya ç›kan erken ve/veya geç reaksiyonlar,

Bush ve ark. s›n›fland›rmas›na uygun olarak; hafif, orta ve şiddetli ola-

rak ayr›lm›şt›r (2).

IgE’nin normal üst s›n›r›, Roche’un çocuklar ve yetişkinler için ver-

diği referans değerlerine göre 100 IU/ml olarak kabul edildi (11).  

Sonuçlar paired t test, ki-kare testi ve t test ile istatistiksel olarak ana-

liz edildi. 

Bulgular
Toplam 13 hastada gözlenen istenmeyen reaksiyonlar hafif ve orta

derecede idi ve hiç bir olguda şiddetli reaksiyon izlenmedi. Çal›şma-

m›zda gözlenen istenmeyen reaksiyonlar›n, total kan IgE düzeyinden

bağ›ms›z olduğu ki-kare testi ile tespit edildi (p=0.88). 

İntravenöz İKM uygulamas› sonras› IgE düzeyi 109 hastada %1.40

ile %41.24 aras›nda, ortalama %15.58 oran›nda istatistiksel olarak an-

laml› azalma saptand› (paired t test ). Sadece bir olguda IgE düzeyinde

‹ntravenöz iyotlu kontrast madde reaksiyonlar›
ile IgE düzeyleri aras›ndaki iliflkinin araflt›r›lmas›
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AMAÇ
‹ntravenöz (‹V) iyotlu kontrast madde kullan›m›
sonras› oluflan reaksiyonlar›n IgE’den ba¤›ms›z,
non-IgE arac›l› oldu¤u kabul edilmekle birlikte olu-
flum mekanizmas› netlik kazanmam›flt›r. Çal›flma-
m›z›n amac›, ‹V yolla verilen iyotlu kontrast madde-
lere ba¤l› istenmeyen reaksiyonlar›n total IgE düze-
yi ile iliflkisi, kontrast madde sonras› kan IgE düze-
yindeki de¤ifliklikler ve bunun ortaya ç›kan reaksi-
yonlarla olas› iliflkisinin ortaya konmas›d›r.

GEREÇ VE YÖNTEM
‹ntravenöz pyelografi tetkiki yap›lacak 110 hasta-
dan, ‹V kontrast madde uygulamas›ndan hemen
önce ve 30 dakika süren tetkik sonras› 40. dakikada
kan örnekleri al›nd›. Ayr›ca 110 hastan›n, rastgele
seçilen 13’ünden, tetkikten bir hafta sonra ek kan
örnekleri al›nd›. Tüm kan örneklerinde, elektroke-
milüminisans immünotest yöntemi ile total IgE dü-
zeyleri ölçüldü. Kontrast maddeye ba¤l› oluflan is-
tenmeyen reaksiyonlar hafif, orta ve fliddetli olmak
üzere grupland›r›ld›.

BULGULAR
Bir hasta d›fl›nda tüm hastalarda IgE düzeyi bafllan-
g›ç de¤erine göre anlaml› azalma gösterdi (paired t
test). IgE’deki azalma artt›kça, reaksiyon görülen
hasta say›s›nda anlaml› bir azalma saptand› (t test).

SONUÇ
‹ntravenöz iyotlu kontrast maddelere ba¤l› isten-
meyen reaksiyonlar›n total bazal IgE düzeyinden
ba¤›ms›z oldu¤u (ki-kare testi) ve tetkik öncesi IgE
ölçümünün istenmeyen reaksiyonlar için prognos-
tik bir faktör olamayaca¤› sonucuna var›ld›. Ayr›ca
elektrokemilüminisans immünotest yönteminin,
iyotlu kontrast madde ile ba¤lanm›fl IgE ölçüm-
lerinde olas› hata ya da istisnai bir durum aç›s›ndan
gözden geçirilmesi gerekti¤i düflünüldü.

Anahtar sözcükler: ● kontrast madde  ●

immünglobülin E 
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hastan›n 11’inde IgE düzeyi 40.daki-

ka, 7 hastada ise başlang›ç düzeyinden

yüksek idi.

Tart›flma
Radyografik İKM’lere bağl› reaksi-

yonlar›n IgE’den bağ›ms›z geliştiği

kabul edilir ve oluşan etkiler dört tip

aş›r› duyarl›l›k reaksiyonlar› d›ş›nda

tutulur ve anaflaktoid reaksiyonlar

şeklinde bir alt grup olarak değerlen-

dirilirler. Ancak fizyopatolojik meka-

nizma hala tam olarak anlaş›lm›ş de-

ğildir (1-9). Örneğin, İKM’ lerin hap-

%13.26 yükselme gözlendi.   

DD artt›kça reaksiyon saptanan has-

ta say›s›n›n t testi ile istatistiksel ola-

rak anlaml› bir şekilde azald›ğ› sap-

tanm›şt›r (p=0.043). Örneğin 110 has-

tan›n 88’inde (%80), DD %20’nin al-

t›nda idi ve bu 88 hastan›n 13’ünde

(%14.70) hafif ya da  orta derecede is-

tenmeyen reaksiyonlar gözlendi (Tab-

lo 2). 110 hastan›n 22’sinde (%20) ise,

DD %20’nin üzerinde idi ve bu 22

hastan›n hiç birisinde istenmeyen re-

aksiyon gözlenmedi.

Bir hafta sonra kan örneği al›nan 13

ten molekül ağ›rl›ğ›na sahip olmas› ve

spesifik antikorlar›n tam olarak göste-

rilememesi nedeniyle reaksiyonlar›n

alerjik olmad›ğ› kabul edilirken, alerji

öyküsü olan hastalarda reaksiyonlar›n

daha fazla ortaya ç›kmas›, bir para-

doks oluşturmaktad›r (4,5).

İKM’ye bağl› istenmeyen reaksi-

yonlarla ilgili onlarca çal›şma olmas›-

na rağmen, oluşum mekanizmas›n›

tam olarak aç›klayan bir bilgi henüz

mevcut değildir ve mevcut tüm aç›kla-

malar hipotezden öteye gitmemekte-

dir. Oluşan reaksiyonlarda, temel so-

rumlu histamin ya da diğer vazoaktif

mediatörler midir? İKM’ye bağl› re-

aksiyonlarda art›ş› saptanan histamin,

mast hücresi ve/veya bazofilden mi

sal›nmaktad›r? Bu sal›n›m doğrudan

m› olmakta, yoksa IgE’lerin rolü var

m›d›r? Kompleman sisteminin rolü ne

düzeydedir? Buna benzer sorular tam

olarak yan›tlanamam›şt›r (1-8).  

Literatürde, İKM sonras› oluşan is-

tenmeyen reaksiyonlarla kan total IgE

düzeyi  aras›ndaki ilişkiyi araşt›ran in
vivo çal›şmaya rastlamad›k. Bunun

olas› nedeni ise oluşan reaksiyonlar›n,

IgE’den bağ›ms›z (non-IgE mediated)

anaflaktoid tip olarak kabul edilmesi-

dir (1-8). Sadece bir çal›şmada iske-

mik kalp hastalar›nda koroner anji-

yografi sonras› total IgE’ler bak›lm›ş-

t›r (9). Reaksiyonlar›n anaflaktoid ol-

mas› nedeniyle, İKM’ye bağl› kan to-

tal IgE düzeyinde bir değişiklik olma-

yacağ›n› ya da  literatüre uygun bir şe-

kilde artma olacağ›n› umuyorduk (9,

10). Ancak, bir olgu d›ş›nda tüm has-

talarda değişen derecelerde bir azalma

saptad›k. 

Çal›şmam›za göre İKM’ye bağl›

IgE düzeyi ne kadar çok azal›rsa, yani

DD artarsa, daha az olguda reaksiyon

oluşmaktad›r. Örneğin reaksiyon göz-

lenen tüm olgularda DD, %20’nin al-

t›nda idi ve %20’nin üzerindeki hiçbir

olguda istenmeyen reaksiyon izlen-

medi. Reaksiyon gözlediğimiz olgu-

lardaki DD değerleri Şekil 1’de veril-

miştir. İKM sonras› IgE düzeyindeki

azalma (DD) ile oluşan reaksiyonlar›n

birbiri ile doğrudan bağlant›l› olduğu-

nu gözlemledik. Ancak öncelikle de-

ğişmemesi ya da  artmas› beklenen

Tablo 1. Kullan›lan iyotlu kontrast maddelerin da¤›l›m›

Tip Say› Etken Ticari ismi

‹yonik monomer 8 Ioxithalamate Telebrix 350, 50 ml
Noniyonik monomer 21 Iopromide Ultravist 370, 50 ml

19 Iopamidol Iopamiro 370, 50 ml
6 Iomeprol Iomeron 400, 50 ml
12 Iobitridol Xenetix 300, 50 ml
3 Ioxilan Oxilan 350, 50 ml
18 Iohexol Omnipaque 350, 50 ml

Noniyonik dimer 11 Iodixanol Visipaque 320, 50 ml
Bilinmeyenler 12 ? ?

fiekil 1. Reaksiyon gözlenen olgularda ∆D düzeyleri ve bu olgularda kullan›lan iyotlu kontrast maddeler.  
∆D=IgE düzeyindeki de¤ifliklik yüzdesi. 
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IgE düzeyindeki azalman›n olas› ne-

deni aç›kl›ğa kavuşmal›d›r. 

IgE düzeyindeki azalman›n nedeni-

nin, ECL tekniğine bağl› olduğunu

düşündük (Şekil 2). Elecsys 2010 ci-

haz› (Roche Diagnostics, Boehringer

Mannheim Gmbh), kompetitif, sand-

viç ve köprüleşme prensiplerine daya-

l› ECL yöntemiyle çal›şmaktad›r

(Roche Diagnostics Elecsys 2010 Im-

munoassay System Reference Guide

V 3.0). ECL tekniğinde, IgE’lere ru-

tenyum işaretli anti-IgE’ler bağlan-

makta ve ortaya ç›kan floresans ›ş›k

cihaz taraf›ndan tespit edilerek say›m

yap›lmaktad›r. Lasser ve ark.,

İKM’lerin yalanc› antijen gibi etki et-

tiğini öne sürmektedirler (4). İntrave-

nöz İKM verilmesini takiben, bağl› ya

da serbest IgE’lerin Fab uçlar›na ya-

lanc› antijen etkisi yapan hapten yap›-

daki İKM molekülleri bağlanmakta ve

ECL tekniğinde kullan›lan anti-

IgE’lerin bağlanmas›n›, dolay›s›yla da

IgE’lerin ölçülmesini engellemekte-

dir. Bunun sonucunda da İKM ile bağ-

lanm›ş olan IgE’ler ölçülememekte ve

bu da İKM sonras› kanda IgE mikta-

r›nda azalma şeklinde karş›m›za ç›k-

maktad›r (Şekil 2). Burada özellikle

vurgulamak isteriz ki, mevcut durum

nedeniyle ECL tekniğiyle çal›şan

Elecsys 2010 cihaz› (Roche Diagnos-

tics, Boehringer Mannheim Gmbh),

firma yetkili servisi taraf›ndan kontrol

edilmiş ve IgE’ ye ait sonuçlar›n total

IgE’ye ait olduğu belirtilmiştir. 

Nedeni ister ECL tekniğine ait bir

hata ya da istisnai bir durum olsun, iv

İKM’ ye bağl› IgE’deki bu azalma ile

reaksiyonlar aras›ndaki ilişki nas›l

aç›klanabilir? Çal›şmam›z›n sonuçla-

r›ndan birisi olan ve literatürde de ka-

bul gördüğü gibi İKM sonras› izlenen

reaksiyonlar, kan IgE düzeyinden ba-

ğ›ms›zd›r. Ancak bu durum IgE’ler ile

antijen/yalanc› antijenlerin bağlanma-

s›n› engeller şeklinde alg›lanmamal›-

d›r. IgE’ler bu türde ne kadar çok

madde bağlarsa, mast hücresi ve/veya

bazofille karş›laşacak antijen/ yalanc›

antijenlerin miktar› da azalacak ve bir

çeşit nötralizasyon durumu ortaya ç›-

kacakt›r. Özellikle de doğrudan mast

hücresi ve/veya bazofillere etki ederek

reaksiyon oluşturan İKM’lerin, İV uy-

gulamalar› sonras›nda da buna paralel

olarak daha az reaksiyonla karş›laş›la-

cakt›r. 

Çal›şmam›z›n baz› s›n›rlamalar› da

mevcuttur. Bunlar istenmeyen reaksi-

yon saptanan hasta say›s›n›n az olma-

s›, şiddetli reaksiyon hiç olmamas›, İV

İKM’nin elle verilmesi dolay›s›yla

non-homojen enjeksiyon olmas› ve

IgE ile birlikte IgG’nin ölçülmemiş

olmas›d›r. İstenmeyen şiddetli reaksi-

yonlar›n s›kl›ğ› literatürde de az olup,

%0.04-0.22 aras›nda verilmektedir (9)

ve bu nedenle bunlar›n pratikte yaka-

lanma olas›l›ğ› da son derece düşüktür

(8,9).

Sadece bir olguda karş›m›za ç›kan

IgE düzeyindeki artma nedeninin, öl-

çüm hatas› ya da  özgeçmiş ile ilgili

olabileceğini düşündük. Bu olgu 38

yaş›nda erkek hasta idi ve bilateral

nefrolitiazis tedavisi için planlanan li-

totripsi (ESWL) ve cerrahi prosedür-

ler amac›yla çekilen İVP’ler nedeniy-

le değişik zamanlarda İV İKM’ye ma-

ruz kalm›şt›. Bu olgunun takibinde iki

Tablo 2. ∆D de¤eri %20’nin alt›nda kalan 88 olgunun IgE eflik de¤eri (100 IU/ml) ve 
reaksiyon durumuna göre da¤›l›m› 

Reaksiyon (+) Reaksiyon (-) nΣ

nIgE > 100 IU/ml 5 36 41
nIgE ≤ 100 IU/ml 8 39 47
nΣ 13 75 88

∆D=IgE düzeyindeki de¤ifliklik yüzdesi, nΣ=toplam say›.

ECL tekni¤inde floresans veren
rutenyum

IgE

Anti-IgE

Rutenyum iflaretli immün
kompleks

‹yotlu kontrast madde - ‹KM

fiekil 2. ECL immunotest yöntemine ba¤l› ‹V ‹KM sonras› IgE’de azalma saptanma nedeninin basitlefltirilmifl çizimi. ECL ile IgE’nin ölçülebilmesi için rutenyum iflaretli anti-
IgE‘lerin IgE ile immun kompleks oluflturmas› gerekmektedir. ‹yotlu kontrast maddeler bu komplekslerin oluflumunu, dolay›s›yla da ölçümünü engellemektedir.  
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ayl›k bir süre sonra solda renal atrofik

bulgular ortaya ç›kt›.

Çal›şmada reaksiyonlar›n oluşumu

aç›s›ndan İKM tiplerinin karş›laşt›r›l-

mas› amaçlar›m›zdan değildi. Bu aç›-

dan istatistiksel olarak anlaml› sonuç-

lar›n elde edilebilmesi için daha fazla

say›da hasta populasyonuna gereksi-

nim vard›r. Kald› ki literatürde bu

yönde çok say›da çal›şma mevcuttur. 

Özetle, çal›şmam›zda dört ana sonu-

ca ulaş›ld›; İntravenöz İKM’ye bağl›

istenmeyen reaksiyonlar, total IgE dü-

zeyinden bağ›ms›zd›r; değişmemesi

ya da artmas› beklenen total non-spe-

sifik kan total IgE düzeyinde İV İKM

uygulamas› sonras› azalma oluşmak-

tad›r; azalma yüzdesi artt›kça reaksi-

yon gelişme olas›l›ğ› azalmaktad›r;

ECL immunotest yönteminin, İKM ile

bağlanm›ş IgE ölçümlerinde olas› ha-

ta ya da istisnai bir durum aç›s›ndan

gözden geçirilmesi gerekmektedir.

CORRELATION BETWEEN THE ADVERSE REACTIONS TO INTRAVENOUS LODINATED
CONTRAST MEDIA AND IgE LEVELS

PURPOSE: The adverse reactions of the iodinated contrast media are believed to be
non-IgE mediated and the result of triggering of the release of the mast cell
mediators directly. However, the exact mechanism is still controversial and purpose
of this prospective study is not only to determine any possible correlation of adverse
reactions with total baseline blood IgE levels, but also to investigate the change of
the IgE levels in the blood after the administration of the IV iodinated contrast media
and correlate this with the various side effects.

MATERIALS AND METHODS: Blood samples were taken from 110 patients who
underwent excretory urography just before the administration of the iodinated
contrast media and on the 40th minute. Further blood samples were collected from
13 randomly selected patients out of the total 110, a week after the examinations.
Total IgE levels were calculated in all samples using electrochemiluminescense
immunoassay method. 

RESULTS: IgE levels decreased statistically significantly using paired t test in all
patients but one. The side effects were independent from the total baseline IgE
levels according to the chi-square testing.

CONCLUSION: Results reveal that the measurement of the total baseline IgE levels
can not be a prognostic factor for the adverse reactions to iodinated contrast media
but the more a factor causes immuneglobuline to decrease after administration of
iodinated contrast media, the less adverse reactions happen. Electrochemilumines-
cense immunoassay method ought to be scrutinized for the detection of IgE binded
with iodinated contrast media.
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