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GegenstandskatalogGegenstandskatalog
Ziel:Ziel: Allgemeine Prinzipien der RAllgemeine Prinzipien der Rööntgenntgen--KM, KM, 
der MRder MR--KM sowie der USKM sowie der US--KMKM

•• WirkprinzipWirkprinzip
•• PhysikoPhysiko--chemchem. Eigenschaften & Klassifizierung. Eigenschaften & Klassifizierung
•• PharmakokinetikPharmakokinetik
•• PharmakodynamikPharmakodynamik (Organ(Organ-- und Gewebswirkung)und Gewebswirkung)
•• Klinische Indikation, praktische AnwendungKlinische Indikation, praktische Anwendung
•• Kontraindikationen und VorsichtsmassnahmenKontraindikationen und Vorsichtsmassnahmen
•• VertrVerträäglichkeitglichkeit
•• Wechselwirkungen mit anderen PharmakaWechselwirkungen mit anderen Pharmaka



KontrastmittelKontrastmittel
•• RRööntgendiagnostikntgendiagnostik

•• IodIod--haltigehaltige Kontrastmittel Kontrastmittel (i.v., lokal, oral)(i.v., lokal, oral)
•• BariumBarium--haltigehaltige Kontrastmittel (oral)Kontrastmittel (oral)

•• UltraschalldiagnostikUltraschalldiagnostik
•• MagnetresonanztomographieMagnetresonanztomographie
•• KontrastmittelnebenwirkungenKontrastmittelnebenwirkungen
•• Prophylaxe & Therapie von KMProphylaxe & Therapie von KM--

NebenwirkungenNebenwirkungen



Kontrastmittel: DefinitionKontrastmittel: Definition

•• Substanzen, die i.d.R. in unverSubstanzen, die i.d.R. in unveräänderter nderter 
Form aus dem KForm aus dem Köörper ausgeschieden rper ausgeschieden 
werden und keine werden und keine pharmakodynamischepharmakodynamische
Wirkung auf den Metabolismus habenWirkung auf den Metabolismus haben

•• Ausnahme: Ausnahme: EisenoxidEisenoxid--haltigehaltige MR KM: MR KM: 
PhagozytosePhagozytose/RES/RES



Kontrastmittel: DefinitionKontrastmittel: Definition

•• Bewirken eine stBewirken eine stäärkere (rkere (positive RKMpositive RKM) oder ) oder 
schwschwäächere (chere (negative RKMnegative RKM) ) 
RRööntgenstrahlenabsorption als das ntgenstrahlenabsorption als das 
kköörpereigene Gewebe rpereigene Gewebe !! KontrasterhKontrasterhööhunghung

•• positive RKMpositive RKM: Substanzen mit grosser : Substanzen mit grosser 
RRööntgendichte, enthalten Atome mit ntgendichte, enthalten Atome mit 
hhööherer Ordnungszahl (herer Ordnungszahl (IodIod, Barium) , Barium) 

•• negative RKMnegative RKM: Substanzen geringer Dichte : Substanzen geringer Dichte 
(z.B. Gase)(z.B. Gase)



Wellenlänge Atomzahl Dichte Dicke

erhöhte Absorption
mit langer 

Wellenlänge

erhöhte Absorption
mit höherer 
Atommasse

erhöhte Absorption
bei höherer Dichte

erhöhte Absorption
mit gr. Schichtdicke

Beeinflussung der AbsorptionBeeinflussung der Absorption



KontrastmittelKontrastmittel



KM vs. andere Pharmaka ?KM vs. andere Pharmaka ?

•• hohe Dosishohe Dosis
•• keine pharmakologische Wirkung / keine pharmakologische Wirkung / 

sondern physikalisch / sehr unspezifischsondern physikalisch / sehr unspezifisch
•• positiv positiv -- negativ: Signalgebernegativ: Signalgeber
•• kaum einen funktionellen Bezugkaum einen funktionellen Bezug
•• kköönnen indirekt visualisiert werdennnen indirekt visualisiert werden
•• lineare Dosislineare Dosis--Wirkungsbeziehung Wirkungsbeziehung 

(R(Rööntgen)ntgen)



Warum sind KM Warum sind KM PharmakaPharmaka??

•• werden in den Kwerden in den Köörper gespritzt/verabreicht, dienen rper gespritzt/verabreicht, dienen 
Diagnostik von KrankheitenDiagnostik von Krankheiten

•• nicht vollkommen nicht vollkommen inertinert: Eigenwirkung: Eigenwirkung
•• mmüüssen klinisch erprobt / bei Arzneimittelbehssen klinisch erprobt / bei Arzneimittelbehöörde rde 

registriert werdenregistriert werden
•• unterliegen gleichen Qualitunterliegen gleichen Qualitäätsansprtsansprüüchen: chen: 

Wirkungssicherheit, Herstellung, Verarbeitung, Wirkungssicherheit, Herstellung, Verarbeitung, 
Information, NachkontrolleInformation, Nachkontrolle

•• invasivinvasiv: : ÜÜberwachung, Risikoberwachung, Risiko--NWNW





WasserlWasserlöösliche sliche IodIod--haltigehaltige KMKM

IodIod als chemisches Element als chemisches Element 
•• hohe Kontrastdichtehohe Kontrastdichte
•• chemisches Verhalten, das feste chemisches Verhalten, das feste 

Bindung an das BenzolmolekBindung an das Benzolmoleküül l 
erlaubt (Edelgaskonfiguration)erlaubt (Edelgaskonfiguration)

•• geringe Toxizitgeringe Toxizitäätt



Historischer Historischer ÜÜberblickberblick

•• 1929 .................. 1929 .................. EinfEinfüührung der 1. wasserlhrung der 1. wasserlööslichen slichen 
organischen Jodverbindungenorganischen Jodverbindungen

•• 19531953 .................................... triiodiertestriiodiertes BenzoesBenzoesääurederivat urederivat 
((DiatrizoatDiatrizoat))

•• 19531953--80 ............. 80 ............. HochosmolareHochosmolare RKMRKM
•• seit 1981............seit 1981............ NiederosmolareNiederosmolare und und 

nichtnicht--ionische Rionische Rööntgenntgen--KMKM
•• 1989 ..................1989 .................. MR KontrastmittelMR Kontrastmittel
•• 1995 ..................1995 .................. US KontrastmittelUS Kontrastmittel



IodIod--haltigehaltige KontrastmittelKontrastmittel
•• GefGefäässesse ((AngiographieAngiographie, , PhlebographiePhlebographie))
•• Nierenbecken, ableitendes HarnsystemNierenbecken, ableitendes Harnsystem

(IVU, (IVU, PyelographiePyelographie, , CystographieCystographie))
•• GITGIT (oral: (oral: GastrografinGastrografin®®))
•• ComputertomographieComputertomographie
•• Weitere:Weitere: MyelographieMyelographie ((cavecave ionischionisch), ), 

ArthrographieArthrographie, HSG, , HSG, 
BronchographieBronchographie, , 
FistelfFistelfüüllungen etcllungen etc



Eigenwirkung Eigenwirkung wasserlwasserlööslsl. . iviv KMKM
•• lokale lokale VasokonstriktionVasokonstriktion

((EndothelschEndothelschäädigungdigung !!
Freisetzung Freisetzung vasoaktivervasoaktiver Substanzen)Substanzen)

•• intravasalerintravasaler Wassereinstrom, Wassereinstrom, VasodilatationVasodilatation, , 
HerzHerz--KreislaufbelastungKreislaufbelastung

•• DiureseDiurese, Anstieg der , Anstieg der glomerulglomeruläärenren FiltrationFiltration
•• IodblockadeIodblockade der Schilddrder Schilddrüüse se !! HyperthyreoseHyperthyreose
•• Blutwechselwirkung: Erythrozyten, Blutwechselwirkung: Erythrozyten, 

Blutgerinnung, Blutgerinnung, gpIIagpIIa//IIIbIIIb RezeptorenRezeptoren
•• Kontrastmittelfieber ? / immunologisch ?Kontrastmittelfieber ? / immunologisch ?



IodIod--haltigehaltige KontrastmittelKontrastmittel

•• wasserlwasserlöösliche Substanzen aus sliche Substanzen aus TriiodbenzolringenTriiodbenzolringen
(=Grundger(=Grundgerüüst; st; dimerdimer = 2 verbundene Ringe) mit = 2 verbundene Ringe) mit 
Seitenketten an drei nicht mit Seitenketten an drei nicht mit IodIod besetzten, freien besetzten, freien 
StellenStellen

•• IodIod im im substuiertensubstuierten TriiodbenzolringTriiodbenzolring fest fest 
gebunden (=gebunden (=kovalentekovalente Bindung)Bindung)

•• Seitenketten: ionische vs. nichtSeitenketten: ionische vs. nicht--ionische KM, ionische KM, 
UrographikaUrographika vs. vs. CholegraphikaCholegraphika, , physikophysiko--chemchem. . 
Eigenschaften (Ausscheidungsweg, Eigenschaften (Ausscheidungsweg, 
Proteinbindung, VertrProteinbindung, Verträäglichkeit)glichkeit)



IodhaltigeIodhaltige KontrastmittelKontrastmittel
Benzolring: lipophil / toxisch Benzolring: lipophil / toxisch 
!! COOH Gruppe (Salz), R1 & COOH Gruppe (Salz), R1 & 
R2 klein: hydrophil, ionische R2 klein: hydrophil, ionische 
KM KM 

!! R1, R2 bestimmen R1, R2 bestimmen 
Hydrophilie (mehr OH Hydrophilie (mehr OH 
Gruppen), COOH wird R3Gruppen), COOH wird R3

!! Fehlt 1 R: Fehlt 1 R: LipophilieLipophilie / / 
Proteinbindung Proteinbindung ""
CholegraphikaCholegraphika



IodhaltigeIodhaltige KontrastmittelKontrastmittel

Optiray® 300
In 100ml

Vial - Ampullenflasche

Optiray® 350
In 100ml

Vial - Ampullenflasche

30 g Iod
(gebunden)

63,6 g Ioversol
= Wirkstoff

35 g Iod 74,2 g Ioversol
= Wirkstoff

0,9g NaCl
für eine

physiologische
Kochsalzlsg



Struktureigenschaften
COO- Na+/meglumine+

II

I
R1 R2

II

I
R1 R2

R3

II

IIII

R1 R2

R3 R4

Monomer, hoch-osmolares KM � ionisch
Telebrix®

Monomer, nieder osmolares KM
- nicht-ionisch: Accupaque®,

Imeron®, Iopamiro®, Optiray®, 
Imagopaque®, Omnipaque®,
Ultravist®, Xenetix®

Dimeres, iso osmolares KM - nicht-ionisch
Isovist®, Visipaque®

II

IIII

R1

R3

R2

Dimeres nieder-osmolares KM � ionisch
Hexabrix®

COO- Na+/meglumine+



Vorteile nichtVorteile nicht--ionischer KMionischer KM

•• enthalten keine elektrischen Ladungenenthalten keine elektrischen Ladungen
•• benbenöötigen keine tigen keine KationenKationen (z.B. Natrium, (z.B. Natrium, 

MegluminMeglumin) zur Herstellung von L) zur Herstellung von Löösungensungen
•• Senkung des osmotischen DrucksSenkung des osmotischen Drucks
•• hydrophilerhydrophiler
•• besser besser neuralneural vertrverträäglich glich !! MyelographieMyelographie
•• seltener seltener OsmolalitOsmolalitäätsreaktionentsreaktionen (z.B. (z.B. ÜÜbelkeit), belkeit), 

allergoideallergoide & & idiosynkratischeidiosynkratische Reaktionen je nach Reaktionen je nach 
SubstanzSubstanz



Beispiele nichtBeispiele nicht--ionischer KMionischer KM
•• IopamidolIopamidol = = IopamiroIopamiro®® ((BraccoBracco))
•• IohexolIohexol = = OmnipaqueOmnipaque®® (Schering / GE (Schering / GE HealthcareHealthcare), ), 

AccupaqueAccupaque (GE (GE HealthcareHealthcare / Generikum)/ Generikum)
•• IopromidIopromid = = UltravistUltravist®® (Schering)(Schering)
•• IoversolIoversol = = OptirayOptiray®® ((GuerbetGuerbet / / MallinckrodtMallinckrodt))
•• IopentolIopentol = = ImagopaqueImagopaque®® (GE (GE HealthcareHealthcare))
•• IobitridolIobitridol = = XenetixXenetix®® ((GuerbetGuerbet))
•• IomeronIomeron = = ImeronImeron®® ((BraccoBracco))
•• IodixanolIodixanol = = VisipaqueVisipaque®® ((DimerDimer) (GE ) (GE HealthcareHealthcare))
•• IotrolanIotrolan = = IsovistIsovist®® ((DimerDimer) (Schering)) (Schering)

!! MyelographieMyelographie



•• BspBsp: : Iotrolan=IsovistIotrolan=Isovist®®, , Iodixanol=VisipaqueIodixanol=Visipaque®®
•• 2 2 TriiodobenzolringeTriiodobenzolringe ((DimerDimer), ), üüber Kette ber Kette kovalentkovalent

verknverknüüpftpft
•• IsoosmolarIsoosmolar (dank Zus(dank Zusäätzen von Catzen von Ca2+2+, Na, Na++))
•• Kardiale Belastung geringer als bei anderen KM Kardiale Belastung geringer als bei anderen KM 

(weniger Wassereinstrom)(weniger Wassereinstrom)
•• SpSpäätreaktionen bei treaktionen bei dimerendimeren nichtnicht--ionischen KM ionischen KM 

(Typ IV Reaktion, H(Typ IV Reaktion, Hääufigkeit 2% ufigkeit 2% ##))

•• ViskViskööser als ser als monomeremonomere KM KM !! VorwVorwäärmen rmen 
wichtig, sonst schwierige Handapplikationwichtig, sonst schwierige Handapplikation

DimereDimere nichtnicht--ionische KMionische KM



•• BspBsp: : MegluminMeglumin--NatriumNatrium--IoxaglatIoxaglat ((HexabrixHexabrix®®))
•• 2 2 TriiodobenzolringeTriiodobenzolringe ((DimerDimer), ), üüber Kette ber Kette 

verknverknüüpftpft
•• neuraleneurale VertrVerträäglichkeit schlecht: glichkeit schlecht: KIKI MyelographieMyelographie
•• hemmt Blutgerinnunghemmt Blutgerinnung

NiederosmolareNiederosmolare ionische KMionische KM



zerebral
peripher

Blut-Hirn-Schranke

Pharmakokinetik wasserlösl. KM

renale Ausscheidung 
(passive glomeruläre Filtration)

iv Injektion

Gefäss

interstitielles Kompartiment

Ec

BHS

Zelle



Pharmakokinetik der KM
Alpha phase = vaskuläre Phase, t1/2α = 2 - 3 min
Beta phase = vaskuläre und interstitielle Verteilung: 

t1/2ß = 90 min.
Konzentration

t

vaskuläre Phase

Parenchymphase
Interstitium

renale
Phase

BolusBolus
applappl..

InfusionInfusion

alpha-Phase

beta-Phase



Je mehr Iod, desto höher-osmolar!

2000

1000

Blut

10 20 30 40

HOCM

LOCM

IOCM

Iod in %

Osmolalität
in mOsm/kg H2O

300



OsmolalitOsmolalitäätseffektetseffekte
•• Schmerz (ab ca. 600 Schmerz (ab ca. 600 mOsmmOsm/kg Wasser) /kg Wasser) !! v.a. v.a. 

äältere ionische Monomere / ltere ionische Monomere / HandangiographieHandangiographie
•• EndothelschEndothelschäädigungdigung, , VasodilatationVasodilatation
•• HypervolHypervoläämiemie "" HerzHerz--Kreislauf BelastungKreislauf Belastung
•• DiureseanstiegDiureseanstieg
•• BlutzellBlutzell--SchrumpfungSchrumpfung
•• BradykardieBradykardie, reflektorischer BD, reflektorischer BD--AbfallAbfall
•• pulmonalerpulmonaler BDBD--AnstiegAnstieg



ViskositViskositäätt
Iod-KonzentrationViskosität

Temperatur

VorwVorwäärmenrmen senktsenkt ViskositViskositäätt!!



KM & Schilddrüse

• freies Iodid
• Iodabspaltung durch Deiodierung
! Verminderung der Hormonsynthese (Wolff-

Chaikoff-Effekt) ! Neugeborene, Kinder
! hyperthyreote Stoffwechsellage bei autonomer 

Schilddrüse ! thyreotox. Krise (1:50�000) -
häufiger bei älteren Patienten!



IodIod--haltigehaltige KontrastmittelKontrastmittel

•• VertrVerträäglichkeitglichkeit
•• i.d.R. i.d.R. niederosmolaleniederosmolale RKM  besser RKM  besser 

vertrverträäglich als glich als hochosmolalehochosmolale
((OsmolalitOsmolalitäätt) ) 

•• nichtnicht--ionische RKM besser ionische RKM besser 
neurovertrneuroverträäglich als ionischeglich als ionische

•• cavecave: : anaphylaktoideanaphylaktoide SpSpäätreaktionentreaktionen
•• DosisDosis--Wirkungsbeziehung bei HerzWirkungsbeziehung bei Herz--

Kreislauf Reaktionen, Niere etc.Kreislauf Reaktionen, Niere etc.



BariumBarium--haltigehaltige KontrastmittelKontrastmittel

•• Nur gut gereinigtes, unlNur gut gereinigtes, unlööslichessliches
Bariumsulfat (BaSOBariumsulfat (BaSO44) kann als KM ) kann als KM 
verwendet werden.verwendet werden.

•• oral / rektal oral / rektal 
•• Darstellung des GITDarstellung des GIT ((MicropaqueMicropaque HD, HD, PolibarPolibar): ): 

Doppelkontrast mit Methylcellulose, Luft, CODoppelkontrast mit Methylcellulose, Luft, CO22
unverdunverdüünnt (70nnt (70--100% Bariumsulfat)100% Bariumsulfat)

•• CTCT ((MicropaqueMicropaque Scanner, CAT Barium)Scanner, CAT Barium)
1-1.5% Suspension



BariumBarium--haltigehaltige KontrastmittelKontrastmittel
•• KontraindikationenKontraindikationen

•• VdVd. auf Perforation, . auf Perforation, postoppostop. . VdVd. auf . auf 
Nahtinsuffizienz Nahtinsuffizienz !! Peritonitis, Peritonitis, 
MediastinitisMediastinitis!! LetalitLetalitäät, wenn t, wenn intraperitonealintraperitoneal
2020--50%, 50%, GranulomeGranulome

•• SchluckstSchluckstöörungen: rungen: CaveCave AspirationAspiration
•• NekrotisierendeNekrotisierende ColitisColitis, S, Sääuglinge, Alter, uglinge, Alter, 

SchwerkrankeSchwerkranke
•• BarolithBarolith ((ColonobstruktionColonobstruktion !! Ileus)Ileus) hypoosmolar



BariumBarium--haltigehaltige KM: GITKM: GIT
•• BaSOBaSO44: Barium : Barium sulfuricumsulfuricum purissimumpurissimum
•• PartikelgrPartikelgröösse <20 sse <20 µµm, Mikropulverisierung m, Mikropulverisierung !!

ReliefdarstellungReliefdarstellung
•• ViskositViskositäät: Schutzkolloide, Stabilisatoren t: Schutzkolloide, Stabilisatoren 

verhindern Sedimentation, verbessern OFverhindern Sedimentation, verbessern OF--
Benetzung (Benetzung (CoatingCoating))

•• Dichte: high Dichte: high densitydensity 1.71.7--2.9 g / ml2.9 g / ml
•• TemperaturanfTemperaturanfäällig (6llig (6--2525°°C)C)
•• HypotonHypoton zum Blutplasma, da nicht zum Blutplasma, da nicht solubilisiertsolubilisiert ��

Entzug von Wasser aus dem Darm!Entzug von Wasser aus dem Darm!
•• ZusZusäätze: tze: SorbitSorbit, , PectinPectin--TyloseTylose (Haftung), (Haftung), 

KonservantienKonservantien

BarytBaryt



Orale Kontrastmittel:CTOrale Kontrastmittel:CT
•• Ziel:Ziel: Dichte DarmlumenDichte Darmlumen

anheben: Abgrenzung benachbarter anheben: Abgrenzung benachbarter 
StrukturenStrukturen

•• Auswahl:Auswahl: BaSOBaSO44
((11--1.5% 1.5% MicropaqueMicropaque Scanner, CAT BariumScanner, CAT Barium) oder ) oder 
verdverdüünnte wasserlnnte wasserlöösliche jodhaltige KMsliche jodhaltige KM ((raschere raschere 
PassagePassage)? ()? (GastrografinGastrografin, , TelebrixTelebrix GastroGastro))

•• evtl. + rektalevtl. + rektal
•• Dosis:Dosis: BaSOBaSO44: 1 Lit. (1.5%), : 1 Lit. (1.5%), IodIod: 0,3: 0,3--0,6%: 10 0,6%: 10 -- 20ml auf 20ml auf 

1 Lit. Wasser1 Lit. Wasser
•• Alternative:Alternative: Wasser als Wasser als hypodenseshypodenses KM (3D!)KM (3D!)



IodIod--haltigehaltige orale Kontrastmittelorale Kontrastmittel
•• Darstellung des MagenDarstellung des Magen--Darmtraktes Darmtraktes 
•• hochosmolarhochosmolar::

•• GastrografinGastrografin (Anisgeschmack)(Anisgeschmack)
•• TelebrixTelebrix GastroGastro ((ZitrusfrZitrusfrüüchtegeschmackchtegeschmack))

•• NiederosmolarNiederosmolar, nicht, nicht--ionisch: ionisch: GastromiroGastromiro®®

(nicht zugelassen). (nicht zugelassen). VisipaqueVisipaque®®

•• IodIod: wenn Barium : wenn Barium kontraindiziertkontraindiziert
(schw(schwäächerer Kontrast, da keine OFcherer Kontrast, da keine OF--Benetzung Benetzung !!
kein Doppelkontrastkein Doppelkontrast))



IodIod--haltigehaltige orale Kontrastmittelorale Kontrastmittel
•• Indikationen:Indikationen: Diagnostik von Perforation, Diagnostik von Perforation, 

AnastomoseninsuffizienzAnastomoseninsuffizienz, , StenosenStenosen, Fisteln, , Fisteln, 
prprääoperativoperativ, CT, CT

•• Kontraindikation:Kontraindikation:
•• HyperosmolareHyperosmolare KM kKM köönnen bei nnen bei 

Schluckbeschwerden zu lokaler Schluckbeschwerden zu lokaler 
EntzEntzüündungsreaktion fndungsreaktion füührenhren

•• HyperosmalareHyperosmalare KM KM kontraindiziertkontraindiziert bei bei 
Aspirationsgefahr (Aspirationsgefahr (bronchogenebronchogene NoxeNoxe) ) !!
niederosmolarniederosmolar nichtnicht--ionisch (ionisch (OmnipaqueOmnipaque®®) oder ) oder 
VisipaqueVisipaque®®



BuscopanBuscopan
•• ParasympatholytikaParasympatholytika !! Darmperistaltik sinkt Darmperistaltik sinkt 
!! bessere Bildqualitbessere Bildqualitäät (z.B. rektaler KM t (z.B. rektaler KM 
Einlauf, MR Einlauf, MR EnteroclyseEnteroclyse))

•• ScopolaminbutylbromidScopolaminbutylbromid
•• Nebenwirkungen: Mundtrockenheit, Nebenwirkungen: Mundtrockenheit, 

TachykardieTachykardie, Harnverhalten, St, Harnverhalten, Stöörung der rung der 
AkkomodationAkkomodation ((cavecave Strassenverkehr!)Strassenverkehr!)

•• Kontraindikationen: Schwere Kontraindikationen: Schwere 
Herzerkrankung, BPH mit Restharn, GlaukomHerzerkrankung, BPH mit Restharn, Glaukom



IodIod--haltigehaltige KM: KontraindikationenKM: Kontraindikationen

•• relative KI: St. nach schwerer KMrelative KI: St. nach schwerer KM--Reaktion / Reaktion / 
cavecave: starke Allergiker (ggf. : starke Allergiker (ggf. PrPräämedikationmedikation))

•• HyperthyreoseHyperthyreose / geplante / geplante RadioRadio--IodIod
Diagnostik / TherapieDiagnostik / Therapie

•• SchwangerschaftSchwangerschaft
•• Niereninsuffizienz (keine absolute KI, Niereninsuffizienz (keine absolute KI, 

Vorsichtsmassnahme, bei Vorsichtsmassnahme, bei koexistentenkoexistenten
Erkrankungen)Erkrankungen)



UltraschallUltraschall--KontrastmittelKontrastmittel
•• EchosignalverstEchosignalverstäärker: rker: ��LuftblLuftblääschenschen��, , 

die Schallwellen vollstdie Schallwellen vollstäändig reflektierenndig reflektieren
•• Suspension von Suspension von GalaktoseGalaktose Mikropartikeln in Mikropartikeln in 

wwäässriger Lssriger Löösung (sung (EchovistEchovist) / ) / lyophilisiertelyophilisierte
PhospholipidePhospholipide ((SonovueSonovue) ) 

•• i.v. Injektioni.v. Injektion
•• klinisch relativ wenig verbreitetklinisch relativ wenig verbreitet
•• Indikationen: GefIndikationen: Gefäässdarstellung, ssdarstellung, 

Echokardiographie, Echokardiographie, HysterosalpingoHysterosalpingo--
KontrastsonographieKontrastsonographie



EchovistEchovist®®, Schering, Schering



Gas: 100% 
Sulfur Hexafluoride

(SF6)

5 mL of Saline

25 mg Lyophilisate
powder containing
PEG 4000
Phospholipids

SonovueSonovue®®, , BraccoBracco



Microbubbles
Mikroskopisches Bild

Microbubbles
Struktur

Phospholipide

SF6

SF6

SF6

SF6

Hydrophobe Kette Hydrophiler Pol

SonovueSonovue®® MicrobubblesMicrobubbles



GdGd--haltigehaltige MR KontrastmittelMR Kontrastmittel

•• Element aus der Reihe der seltenen ErdenElement aus der Reihe der seltenen Erden
•• 7 ungepaarte Elektronen, stark 7 ungepaarte Elektronen, stark 

paramagnetischparamagnetisch
•• stets dreiwertig: Gdstets dreiwertig: Gd3+3+

•• bildet stabile Komplexe, bildet stabile Komplexe, 
speziell mit DTPA speziell mit DTPA !!
MegluminsalzMegluminsalz der der 
GadopentetatsGadopentetatsääureure



GadoliniumGadolinium



GdGd--haltigehaltige MR KontrastmittelMR Kontrastmittel

•• VerkVerküürzung der T1 und T2 rzung der T1 und T2 RelaxationszeitRelaxationszeit
•• bessere Vertrbessere Verträäglichkeit als glichkeit als iodiod--haltigehaltige KMKM
•• bessere Nierenvertrbessere Nierenverträäglichkeitglichkeit
•• weitere MR Kontrastmittel:weitere MR Kontrastmittel:

•• superparamagnetische superparamagnetische 
EisenoxidnanopartikelEisenoxidnanopartikel (Leber)(Leber)

•• Paramagnetische Paramagnetische MnMn--DPDPDPDP LLöösung sung 
(Leber)(Leber)



MRMR--KontrastmittelKontrastmittel

TESLASCAN
Mn-DPDP

Leber

RESOVIST
Ferrixan

Leber

EOVIST
Gd-EOB-DTPA

Leber

ENDOREM
Ferumoxida

1995
Leber

Multihance
Gd-BOPTA

Neuro, Leber

PROHANCE
Gd-HPDO3A

1996
Unspez.-Makroz.

DOTAREM
Gd-DOTA

1990 / 0.5 M
Unspez.-Makroz.

GADOVIST
Gd-BT-DO3A

1998 / 1 M
Unspez.-Makroz.

OMNISCAN
Gd-DTPA-BMA

1994
Unspez. - linear

MAGNEVIST
Gd-DTPA

1989
Unspez. - linear

MAGNEVIST
ENTERAL

1995
G.-I. Trakt

LUMIREM
Ferumoxsilum

1994
G.-I. Trakt

ARTIREM
Gd-DOTA

2002 / 0.0025M

MAGNEVIST 
Arthro

Gd-DTPA
2002 / 0.002 M



Strukturformel Strukturformel GdGd--haltigehaltige KMKM

lineare Komplexe
Gd-DTPA; -BMA
Magnevist, Omniscan

makrozyklische Komplexe
Gd-DOTA; Gd-HP-DO3A
Dotarem, Prohance

wasserlösliche unspezifische Gadoliniumkomplexe
mit 0,5 Mol/l Gd (Arthrographika: 0.002 � 0.0025 M/l)



GadovistGadovist®-- GadobutrolGadobutrol

Gd3+

NN

N N
COO -- OOC

COO -
HO

HO

HO

0.5 M 1 M
302 mg/ml

604 mg/ml
Visköser: 5.0 mPas
bei 37°C



63-jährige 
Patientin

PAVK



Warum kein reines Gadolinium?Warum kein reines Gadolinium?

Gd3+

H2O

- höhere Relaxivität
- höhere 
Protonenwechselwirkung

- sehr toxisch:
LD 50 Maus: 0,4 mmol/kg
LD 50 Ratte: 1,6 mmol/kg i.p.

- niedrige Relaxivität
- reduzierte H2O Bindung
- erhöhte Verträglichkeit
LD 50 Maus: 10,6 mmol/kg
LD 50 Ratte: > 12,5 mmol/kg

MegluminGd3+Makrozyklus



Warum ist Gadolinium toxisch ?Warum ist Gadolinium toxisch ?

Gd3+

Ionendurchmesser:
1.02 A

Ca2+

Ionendurchmesser:
0.99 A

1.) Kalziumantagonismus Effekt: Myokardkontraktion, 
ATPase, Blutgerinnung, Zellatmung, Verminderung Kalzium

2.) Ausfällung von Gd(OH)3 bei pH > 6,4: RES Blockade



SI

Konzentration
Dosis in ml/kg KG

T1 Effekt
erhöht SI

T2 Effekt
vermindert SI

Warum T1w? Dosis?

0.1 0.2 0.3



T1 Effekt: erhöht SI

T2 Effekt: reduziert das SI

Spin-Echo Sequenz

T1 Relaxivitätskurve
T2 Relaxivitätskurve
T1/T2 Relaxivitätskurve

Dosis-Wirkung: nicht linear



MRMR--KM: Sequenz und SignalKM: Sequenz und Signal
Sequenzübersicht

0

100

200

300

400

500

600

700

800

0 20 40 60 80 100

mM Gd

SN
R

T1-gew Flash 30°
Spin Echo
True-FISP

T1-gew. Spin Echo

T1-gew. GRE

25mM
20mM
10mM



Eigenschaften GdEigenschaften Gd--KomplexeKomplexe
•• zugelassen intravenzugelassen intravenööse Applikation (nicht i.a.) se Applikation (nicht i.a.) 

�� ausserdem ausserdem verdverd. f. füür r ArthroArthro
•• max. zugelassene Dosen: 0,6 ml/kg KG max. zugelassene Dosen: 0,6 ml/kg KG 

entsprechend 0,3 mmol Gd/kg KG als entsprechend 0,3 mmol Gd/kg KG als BolusBolus, , 
sequentiell bis zu 1 ml/kg KG (sequentiell bis zu 1 ml/kg KG (AngioAngio))

•• Doppeldosis oder Dreifachdosis bei Doppeldosis oder Dreifachdosis bei ZNSZNS--
UntersuchungenUntersuchungen (erh(erhööhte Sensitivithte Sensitivitäät)t)

•• cavecave paravasaleparavasale Applikation? (Injektor)Applikation? (Injektor)
•• NephrotoxizitNephrotoxizitäätt < R< Rööntgenkontrastmittel ntgenkontrastmittel --

jedoch Vorsicht beim Risikopatienten jedoch Vorsicht beim Risikopatienten 
(Diabetiker)(Diabetiker)



Praktische Hinweise zu GdPraktische Hinweise zu Gd
• Patient mind. 30min beobachten nach KM Applikation 

(gesetzlicher Warnhinweis)
• Schockreaktionen mit Gd beschrieben: 

pseudoallergische, anaphylaktoide Reaktionen
• Cave Risikopatienten: KM-Allergie in der Anamnese, 

Asthmatiker
• nicht konzentriert in geschlossene Kompartimente
• röntgendicht
• T1-gew. Sequenzen / Subtraktion !

MR Mammographie



Gd: Anaphylaktischer Schock?
•• NWNW--InzidenzrateInzidenzrate: 0,8 : 0,8 -- 2,4%2,4%
•• AnaphylaktAnaphylakt. Schock. Schock auch bei Gd-

Komplexen bekannt: 20 Publikationen
• häufiger bei vorbestehender Allergie 

(Asthma, allergische Anamnese, Iod KM)
• es scheint Patienten zu geben, die auf 

Gd allergisch sind... (reproduzierbar)
• Praktische Konsequenzen: Anamnese, 

Allergien? Notfallvorbereitung



StillzeitStillzeit

•• IodhaltigeIodhaltige Kontrastmittel: Kontrastmittel: 
Stillpause > 24 hStillpause > 24 h

•• Gadolinium:Gadolinium:
empfohlene Stillpause empfohlene Stillpause 
>24 h aufgrund der >24 h aufgrund der 
Datenlage nicht Datenlage nicht 
unbedingt gerechtfertigunbedingt gerechtfertig



Gadolinium Ausscheidung (%)Gadolinium Ausscheidung (%)



Eisenhaltige MR KMEisenhaltige MR KM
•• ResovistResovist®® (SH U 555 A), (SH U 555 A), EndoremEndorem®®, , 

SineremSinerem®®

•• SuperparamagnetischSuperparamagnetisch (T2w*; T1w SI (T2w*; T1w SI 
AnstiegAnstieg: diffuse : diffuse PartikelPartikel))



ResovistResovist®® (SH U 555 A) (SH U 555 A) 

•• SH U 555 A: SH U 555 A: gebrauchsfertiggebrauchsfertig, rot, rot--braunbraun, , 
+/+/-- isotonisoton, , niedrigniedrig viskviskööss

•• Ferucarbotran (Ferucarbotran (WirksubstanzWirksubstanz): ): 
Carboxydextran (CDx) coated Carboxydextran (CDx) coated SSuper uper 
PParamagnetic aramagnetic IIron ron OOxide (SPIO) particlesxide (SPIO) particles

•• 1 ml Resovist1 ml Resovist®® enthenthäältlt: 540 mg : 540 mg 
Ferucarbotran, Ferucarbotran, entsprichtentspricht 0.5 mmol (28 0.5 mmol (28 
mg) mg) EisenEisen

•• alsals Bolus Bolus injizierbarinjizierbar

5 nm
SPIOs

Quelle: Dr. W. Ebert, Schering



SelektiveSelektive ResovistResovist®® AufnahmeAufnahme

Lesion

Selective reduction of SILiver

lesion

Uptake in Kupffer cells

no uptake

Quelle: Dr. W. Ebert, Schering



KupferzellenKupferzellen

Quelle: Dr. W. Ebert, Schering



ResovistResovist--MRIMRI



• Chemische Entwicklung
• Präklinische Sicherheit: Toxikologie, 

Mutagenese, Teratogenität
• Scaling-up, Herstellung
• Klinische Entwicklung: Phase I - III
• Post-Marketing-Survey/Überwachung
• Phase IV-Studien nach der Vermarktung

EntwicklungEntwicklung eineseines KontrastmittelsKontrastmittels

ZulassungZulassung



Klinische PrKlinische Prüüfungfung
•• Phase I:Phase I: Probanden (VertrProbanden (Verträäglichkeit, Kinetik, glichkeit, Kinetik, 

Metabolismus, Elimination); 9Metabolismus, Elimination); 9--24 Monate24 Monate
•• Phase II:Phase II: Kleine Patientenzahl (Sicherheit,  Kleine Patientenzahl (Sicherheit,  

Wirkung)Wirkung)
•• Phase III:Phase III: Kontrollierte Studien mit grKontrollierte Studien mit gröösserer sserer 

Anzahl Patienten (Wirkungsprofil, Vgl. zu Anzahl Patienten (Wirkungsprofil, Vgl. zu 
Placebo bzw. bisher beste Therapie)Placebo bzw. bisher beste Therapie)

•• Phase IV:Phase IV: Nachzulassungsperiode: Nachzulassungsperiode: 
kontrollierte Studien zur Langzeitwirkung, kontrollierte Studien zur Langzeitwirkung, 
spezielle Kollektive (z.B. SS)spezielle Kollektive (z.B. SS)



KontrastmittelKontrastmittel
Nebenwirkungen, Nebenwirkungen, 

Therapie & ProphylaxeTherapie & Prophylaxe



Risiken (MorbiditMorbiditäätt)
• lokale Komplikation / Kanülendislokation
• Komfort: Flush, Schmerz, Wärme
• dosisabhängige NW - idiosynkratische NW
• Nephrotoxizität < 2%
• Schilddrüsenautonomie, Hyperthyreose, 

thyreotoxische Krise (1:50�000), Hypothyreose
• generalisierte Spätreaktionen
• schwere akute Reaktion < 0,04 %
• Todesfall: ca. 1/100�000
• Wechselwirkung mit Medikamenten



• cave Mischungen - Ausfällungen
• Betablocker (Verstärkung eines Schocks)
• IL-2, Interferon, Imunmodulatoren (Schock)
• Biguanid-Antidiabetika ! Azidose
• synergistisch mit Diuretika, verstärkt Laxantien
• cave nephrotox. Medikamente (NSAR)
• Schilddrüsenfunktionstest, Radioiodtherapie
• Beeinträchtigung von Thrombolytika
• Vorsicht bei Arzneimittelallergien (z.B. 

Salicylate)

Wechselwirkung mit Medikamenten



Dosisabhängig? Idiosynkratisch?

Dosis-abhängig
- Hitze
- Gefässschmerz
- Hypervolämie
- Endothelschaden
- Erythrozyten-sludge
- Abnahme Nierenfunktion
- Arrhythmie
- zentralnervöse (Krämpfe)
- Hämostase

Dosis-unabhängig
- allergoider Schock
- vegetative Symptomatik
- (Lungenödem)
- Urtikaria
- Kehlkopfödem
- Bronchospasmus
- Herzstillstand



KMKM--ExtravasatExtravasat

•• Prophylaxe: Kontrolle mit Prophylaxe: Kontrolle mit NaClNaCl, bei , bei 
Beginn des Spritzens daneben stehenBeginn des Spritzens daneben stehen

•• Schmerz, Schwellung Schmerz, Schwellung !! Stopp InjektionStopp Injektion
•• Hochlagern, Massage, KHochlagern, Massage, Küühlen hlen 

(Alkoholwickel)(Alkoholwickel)
•• VerlaufskontrolleVerlaufskontrolle
•• Risiken: Risiken: GewebsnekroseGewebsnekrose, CTS, CTS



KMKM--NebenwirkungenNebenwirkungen

•• leichte Allgemeinreaktionenleichte Allgemeinreaktionen
•• mittelschwere Reaktionenmittelschwere Reaktionen
•• schwere Reaktionenschwere Reaktionen
•• TodTod

Akutreaktion   Akutreaktion   -- SpSpäätreaktiontreaktion



Pseudoallergische KMPseudoallergische KM--ReaktionenReaktionen

•• Leichte allgemeine NebenwirkungenLeichte allgemeine Nebenwirkungen
•• ÜÜbelkeit, Brechreiz, Niesen, Kitzeln im belkeit, Brechreiz, Niesen, Kitzeln im 

Hals, MetallgeschmackHals, Metallgeschmack

•• AllergoideAllergoide HautreaktionenHautreaktionen
•• Lokale RLokale Röötung Einstichstelle, tung Einstichstelle, UrtikariaUrtikaria, , 

JuckreizJuckreiz



•• Schwere AllgemeinreaktionenSchwere Allgemeinreaktionen
((HospitalisationHospitalisation bzw. verlbzw. verläängerte ngerte 
HospitalisationHospitalisation, Lebensbedrohung, bleibender , Lebensbedrohung, bleibender 
Schaden, Tod)Schaden, Tod)

Generalisierte RGeneralisierte Röötung / tung / UrtikariaUrtikaria, Agitation, , Agitation, 
SchSchüüttelfrost, Erbrechen, ttelfrost, Erbrechen, 
Bewusstseinsverlust, Bewusstseinsverlust, TachypnoeTachypnoe, , 
StridorStridor, Husten, Asthmaanfall, , Husten, Asthmaanfall, 
BlBläässe, kalter Schweiss, sse, kalter Schweiss, TachykardieTachykardie, , 
BradykardieBradykardie, BD, BD--Abfall, SchockAbfall, Schock

Pseudoallergische KMPseudoallergische KM--ReaktionenReaktionenPseudoallergische KMPseudoallergische KM--ReaktionenReaktionen



KM ZwischenfallKM Zwischenfall
•• vollkommen unvorhergesehenvollkommen unvorhergesehen
•• nicht unbedingt dosisabhnicht unbedingt dosisabhäängigngig
•• unklare unklare PathophysiologiePathophysiologie: erh: erhööhte hte IgEIgE --

Allergie / Pseudoallergie Allergie / Pseudoallergie -- OsmotoxizitOsmotoxizitäätt / / 
ChemotoxizitChemotoxizitäätt

•• lokale und systemische Reaktionenlokale und systemische Reaktionen
•• neuere KM: Reduktion der neuere KM: Reduktion der NWNW--InzidenzInzidenz
•• keine Vortestung: Risikopatient?keine Vortestung: Risikopatient?
•• schwieriger Vergleich der KMschwieriger Vergleich der KM
•• 0 bis 72 Stunden verz0 bis 72 Stunden verzöögertgert



Risikoprofil: die grossen Studien

6006 4.1 % 0.4 %

Katayama
1990

Palmer
1988

Wolf 
1989

Patienten NW-rate Schwere Rx Tod

169284 12.7 % 0.22 % 1
168363 3.1 % 0.04 % 1
79278 3.8 % 0.10 %
30268 1.2 % 0.01 %

7170 0.7 % 0.0 %

hochosmolale niederosmolale



Symptomatik (Inzidenz)
• Nausea (1.0%)
• Wärme (0.9%)
• Erbrechen (0.4%)
• Juckreiz (0.45%)
• Urtikaria (0.47%)
• Flushing (0.16%)
• Gefässschmerz

(0.05%)
• Niessen (0.26%)
• Husten (0.15%)

• Brustschmerz (0.03%)
• Bauchschmerz (0.02 %)
• Herzklopfen (0.06%)
• Gesichtsödem (0.01%)
• Rigor / Zittern (0.03%)
• Dyspnoe (0.04%)
• Blutdruckabfall (0.01%)
• Herzstillstand (1/168363)
• Bewusstseinsverlust (4)

Katayama, Radiology, 1990



HHääufigkeit nach Alterufigkeit nach Alter

Katayama, Radiology, 1990

0.44

2.52

4.51 4.64 4.54
4.11

3.16
2.61

1.94
1.46

0
0.5

1
1.5

2
2.5

3
3.5

4
4.5

5

Alter

<1
1 to 9
10 to 19
20 to 29
30 to 39
40 to 49
50 to 59
60 to 69
70 to 79
> 80

%



HHääufigkeit nach Grunderkrankungufigkeit nach Grunderkrankung

4.51

3.61
3.32

2.41

3.11 3

1.84

2.983.14
2.6

3.17

0
0.5

1
1.5

2
2.5

3
3.5

4
4.5

5

% ADR

heart
renal
diabetes
respiratory
liver
neurological
hematologic
gastrointestinal
thyroid
cystic/prostatic
all

%

Katayama, Radiology, 1990



HHääufigkeit nach Dosisufigkeit nach Dosis
%

3.98

4.8
5.18 4.95

2.5

4.57

0

1

2

3

4

5

6

% ADR

< 20 ml
21 - 40 ml
41 - 60 ml
61 - 80 ml
81 - 100 ml
> 101 ml

Testbolus bringt keinen Vorteil

Katayama, Radiology, 1990



HHääufigkeit nach ufigkeit nach PrPräämedikationmedikation

%
14.17

6.45
4.83

2.68

0

2
4
6
8

10
12
14

16

% ADR

allergy-premed
allergy - no
no - premed
no - no

Katayama, Radiology, 1990



Therapie leichter ReaktionenTherapie leichter Reaktionen
•• Symptome:Symptome: Allgemeine UnvertrAllgemeine Unverträäglichkeit, Hautglichkeit, Haut-- & & 

Schleimhautreaktionen (Brechreiz, HitzegefSchleimhautreaktionen (Brechreiz, Hitzegefüühl, hl, 
RRöötung, Schwellung, Lidtung, Schwellung, Lidöödem, Quaddeln)dem, Quaddeln)

•• TherapieTherapie
•• Beruhigung / Frischluft oder Sauerstoff (4Beruhigung / Frischluft oder Sauerstoff (4--6 l/min)6 l/min)
•• AntihistaminikaAntihistaminika 11--3 3 AmpAmp. i.v. (. i.v. (FenistilFenistil®®, , TavegylTavegyl®®))
•• evtl. evtl. GlukokortikoideGlukokortikoide ((UltracortenUltracorten HH®®, verz, verzöögerter gerter 

Wirkungseintritt)Wirkungseintritt)
•• Kontrolle BD/PulsKontrolle BD/Puls
•• evtl. evtl. SedierungSedierung mit mit ValiumValium®® (5(5--10 mg langsam i.v.)10 mg langsam i.v.)

Dosierungsangaben ohne Gewähr



Therapie schwerer ReaktionenTherapie schwerer Reaktionen

•• Eintritt oft ohne VorsymptomeEintritt oft ohne Vorsymptome
•• Sofort externe Hilfe anfordernSofort externe Hilfe anfordern
•• Verlaufsprotokoll anlegenVerlaufsprotokoll anlegen
•• BasisBasis--TherapieTherapie wie bei leichten Reaktionenwie bei leichten Reaktionen
•• weiteres Vorgehen gemweiteres Vorgehen gemääss spezifischen ss spezifischen 

SymptomenSymptomen



Erbrechen / Erbrechen / NauseaNausea
•• stabile Seitenlage zur stabile Seitenlage zur 

AspirationsverhAspirationsverhüütung, Brechschaletung, Brechschale
•• freie Luftwege wiederherstellen, freie Luftwege wiederherstellen, 

Auswischen des Rachenraums, AbsaugenAuswischen des Rachenraums, Absaugen
•• BasismassnahmenBasismassnahmen
•• AtropinAtropin 0,25 0,25 --1,0 mg; 1,0 mg; PromethazinPromethazin

((PhenerganPhenergan))
•• ÜÜberwachung berwachung üüber Stundenber Stunden

Dosierungsangaben ohne Gewähr



Asthmaanfall, Asthmaanfall, BronchospasmusBronchospasmus
•• Symptome: Symptome: DyspnoeDyspnoe -- exspiratorischesexspiratorisches

Pfeifen Pfeifen -- AngstgefAngstgefüühlhl
•• SauerstoffSauerstoff
•• ßß22--Stimulator mit Stimulator mit InhalatorInhalator ((VentolinVentolin®®))
•• Adrenalin 0.5mg Adrenalin 0.5mg i.mi.m..
•• CortisonCortison
•• 55--7 mg 7 mg EuphyllinEuphyllin langsam (10langsam (10--20 min)20 min)
•• SedationSedation bei Angstbei Angst

Dosierungsangaben ohne Gewähr



BradykardieBradykardie + BD+ BD--Abfall (Abfall (vagalevagale RxRx))

•• Puls < 40/min mit klinischen SymptomenPuls < 40/min mit klinischen Symptomen
•• Beine Beine hochlagernhochlagern
•• Sauerstoff: 6Sauerstoff: 6--10l/min10l/min
•• 0,25 0,25 -- 1,0 mg 1,0 mg AtropinAtropin langsam i.v. langsam i.v. 

(P(Päädiatrie: 0,02 mg/kg i.v. bis 2 mg max.)diatrie: 0,02 mg/kg i.v. bis 2 mg max.)
•• EKG (Ausschluss eines AVEKG (Ausschluss eines AV--Blocks)Blocks)
•• Medizinisch weiterbehandelnMedizinisch weiterbehandeln

Dosierungsangaben ohne Gewähr



GlottisGlottisöödemdem
SymptomeSymptome

•• SchluckSchluck-- und und 
SprechprSprechpr..

•• Schwellung in KehleSchwellung in Kehle
•• StridorStridor inin-- und und 

exspiratorischexspiratorisch
•• Atemmuskulatur Atemmuskulatur 

angespanntangespannt
•• DyspnoeDyspnoe
•• kruppartigerkruppartiger HustenHusten
•• SchnappatmungSchnappatmung
•• TachykardieTachykardie
•• klonischerklonischer KrampfKrampf

•• SauerstoffSauerstoff
•• Adrenalin inhaliert Adrenalin inhaliert 

oder oder i.vi.v. (0.1mg weise). (0.1mg weise)
•• H1/H2 BlockerH1/H2 Blocker
•• CorticosteroideCorticosteroide
•• SedierungSedierung
•• IntubationIntubation, , 

KoniotomieKoniotomie
•• IntensivstationIntensivstation

Therapie



Zerebrale ReaktionZerebrale Reaktion

•• ErregungszustErregungszustäändende
•• VerwirrtheitVerwirrtheit
•• tonischtonisch--klonischeklonische

KrKräämpfempfe

•• DormicumDormicum 11--5 mg 5 mg 
langsam i.v.langsam i.v.

•• Sauerstoff per MaskeSauerstoff per Maske
•• IntensivstationIntensivstation

TherapieSymptome

Dosierungsangaben ohne Gewähr



AnaphylaktischerAnaphylaktischer SchockSchock

•• Symptome: Symptome: Kalter Kalter SchweissSchweiss (Stirn), Unruhe, (Stirn), Unruhe, 
Angst, Atemnot, Angst, Atemnot, BronchospasmusBronchospasmus, , BDBD--AbfallAbfall
(unter RR 100), (unter RR 100), TachykardieTachykardie (Puls > 100 Schl(Puls > 100 Schlääge / ge / 
min), Blmin), Bläässe, sse, ÖÖdeme, ev. Krdeme, ev. Kräämpfempfe

•• Definition: Definition: akutes Kreislaufversagen mit akutes Kreislaufversagen mit 
akuter peripherer Mangeldurchblutung, akuter peripherer Mangeldurchblutung, 
Reduktion des Blutvolumens und der Reduktion des Blutvolumens und der 
Herzleistung.Herzleistung.

•• i.v. hi.v. hääufiger als i.a.ufiger als i.a.

Dosierungsangaben ohne Gewähr



Schock: Was tun ?Schock: Was tun ?
•• ProphylaxeProphylaxe
•• Sicherheit u. Beruhigung des Patienten steht im Sicherheit u. Beruhigung des Patienten steht im 

Vordergrund: Arzt!Vordergrund: Arzt!
•• AnAnäästhesie sthesie -- CardiomobilCardiomobil rufenrufen
•• SauerstofftherapieSauerstofftherapie
•• medikamentmedikamentöös: Adrenalin 0.5mg s: Adrenalin 0.5mg i.mi.m., ., 

AntihistaminikaAntihistaminika (H1), Cortison(H1), Cortison
•• Schocktherapie (Beine hoch/Kopf tief lagern, Schocktherapie (Beine hoch/Kopf tief lagern, 

Volumensubstitution durch Druckinfusion 1000Volumensubstitution durch Druckinfusion 1000--
1500 1500 kolloidekolloide LLöösung, sung, SuprareninSuprarenin 11--5 ml 5 ml i.vi.v.).)

•• Bei Betablockern: Bei Betablockern: GlucagonGlucagon 11--5mg 5mg i.vi.v..
•• Information Information -- DokumentationDokumentation



Prophylaxe von Prophylaxe von 
KontrastmittelreaktionenKontrastmittelreaktionen



Risikofaktoren IRisikofaktoren I
•• Allergien, Asthma, LungenerkrankungenAllergien, Asthma, Lungenerkrankungen
•• Kardiale ErkrankungenKardiale Erkrankungen
•• Zerebrale ErkrankungenZerebrale Erkrankungen
•• NiereninsuffizienzNiereninsuffizienz
•• Diabetes (Diabetes (BiguanideBiguanide -- GlucophageGlucophage®®))
•• Allgemeinzustand: physisch u. psychisch, schwanger?Allgemeinzustand: physisch u. psychisch, schwanger?
•• Alter (> 60 Jahre, Neugeborene)Alter (> 60 Jahre, Neugeborene)
•• Immunkrankheiten (AIDS, Hepatitis)Immunkrankheiten (AIDS, Hepatitis)
•• SchilddrSchilddrüüsenerkrankungsenerkrankung
•• Medikamente (z.B. Betablocker)Medikamente (z.B. Betablocker)



Risikofaktoren IIRisikofaktoren II
•• ungenungenüügende Aufklgende Aufkläärung / Angstrung / Angst
•• UntersucherUntersucher
•• hohe Dosenhohe Dosen
•• Fehllagerung der RKMFehllagerung der RKM
•• MaterialMaterial--Blutwechselwirkungen: Katheter etc.Blutwechselwirkungen: Katheter etc.
•• DehydratationDehydratation -- NahrungskarenzNahrungskarenz
•• Fehlmanipulation: z.B. InjektorFehlmanipulation: z.B. Injektor
•• Umgebungsfaktoren / Wetter: Tiefdruck, FUmgebungsfaktoren / Wetter: Tiefdruck, Fööhn, hn, 

OstwetterlageOstwetterlage



Allergoide Reaktionen sind nicht vorhersehbar! 
Risikofaktoren auf Studienebene (nicht individuell):
•Bekannte Kontrastmittelunverträglichkeit:

Odds ratio = 4.68 in der Katayama Study bis 10.9

• Vorbestehende ALLERGIE / ASTHMA:
Asthma ++ (OR = 4.5 bis 10 je nach Studie).
Heuschnupfen (OR = 2) (Ansell, 1996)

• HERZKREIS-LAUF Erkrankungen: Kardiopathie (kongestive Herz-
Insuffizienz, Arteriosclerosis)

Erhöhte Rate schwerwiegender Reaktionen (OR = 4.5-8.5) 

• KOMEDIKATION mit einem β-BLOCKER
↑ Höhere Inzidenz schwerwiegender Reaktionen, 
Bronchospasmus
(OR = 2.6 � 3.7)
Achtung: β-Blocker nicht abrupt absetzen � Rebound Effekt !

Risikofaktoren IIIRisikofaktoren III



• BEGLEITBEHANDLUNG MIT INTERLEUKIN-2 ODER 
INTERFERONEN

( Für fortg. Melanome oder Nierentumoren, MS).
↑ Inzidenzrate von Spät- reaktionen aber auch
Akutreaktionen bis zu 20 Tage danach�.

• ETHNISCHE HERKUNFT / SOZIALSTATUS
↑ Inzidenz bei Patienten von Indien / Pakistan in einer UK 
Studie

• GESCHLECHT ?
HÖHERES RISIKO bei Frauen in einigen Studien
(nicht immer: NS in Katayama Studie)

• INJEKTIONSART
Klassische Beobachtung → IV  >  IA.IV  >  IA.
mit HOCM (Dahlström, 1985)
höhere Konzentration bei der Lungenpassage !

Risikofaktoren IVRisikofaktoren IV



• ANGST
Klassischer Risikofaktor: Nur 1 Studie: Lalli (1974). Fragwürdige
Methodik (nicht randomisiert). Diazepam unwirksam. Hypnose 
wirksam. Keine Bestätigung. 
Trotzdem sollten die Patienten begleitet und beruhigt werden.

• INJEKTIONSRATE
Eine Studie: Schnelle IV Injektion ↓ Nausea bei NI (Federle, 1998)

• ALTER
Hohe Prävalenz in der 20-29 J. Gruppe bei Katayama. Bestätigt durch
andere Studien, aber mit divergierenden Ergebnissen. 
Schwerwiegende Herz-Kreislauf Reaktionen häufiger ab > 60 Jahren
(UK Studie)

Risikofaktoren VRisikofaktoren V
Unklar bleiben:



Prophylaxe von KMProphylaxe von KM--NWNW
•• Information, AufklInformation, Aufkläärung und Betreuung des Patienten rung und Betreuung des Patienten 

ohne ihn zu verohne ihn zu veräängstigen !ngstigen !
•• Kontrastmittelanamnese Kontrastmittelanamnese -- RisikoeinschRisikoeinschäätzungtzung
•• alternative Methoden (US, MRI)?alternative Methoden (US, MRI)?
•• i.v. Leitung (kein Butterfly)i.v. Leitung (kein Butterfly)
•• Kontrastmittelwahl, Kontrastmittelwahl, --vorbereitungvorbereitung
•• PrPräämedikationmedikation (fr(früühzeitig!)hzeitig!)
•• erprobte erprobte NotfallmassnahmenNotfallmassnahmen und Materialvorbereitungund Materialvorbereitung
•• PatientenPatientenüüberwachung 30 berwachung 30 -- 60 Minuten60 Minuten



Wolf (1991): Schwerwiegende Reaktionen:
HOCM alleine (6006 Pat) → 0.32 %
HOCM + Glucocorticoid (7415 Pat)  → 0.25 %
NI allein (2247 Pat) → 0.01 %

Aber: nicht randomisiert, Studienzeitpunkt differierend
Niedrige Compliance Rate beim Glucocorticoid, nicht doppelblind…..

Randomisierte Doppel-blind Studie (Lasser, 1994): Reduktion der 
Typ-I Reaktionsrate:       N.I. 4.9% " 1.7%

Im allgemeinen wird mit einer Risikoreduktion auf die Hälfte und mehr
gerechnet:

Von 4% auf ca. 0.5%

Prävention
Datenlage ungünstig

Greenberger PA, 1991 – J. Allergy Clin. Immunol.



AnamneseAnamnese
•• Voruntersuchungen (Vergleich), Operationen, Voruntersuchungen (Vergleich), Operationen, 

Bestrahlungen?Bestrahlungen?
•• Nierenfunktion? Diabetiker? Nierenfunktion? Diabetiker? SerumSerum--KreatininKreatinin??
•• HyperthyreoseHyperthyreose? Vorbehandlung mit ? Vorbehandlung mit 

ThyreostatikaThyreostatika??

•• KMKM--Allergie, Asthma?Allergie, Asthma?

Normwerte: TSH: 0.23-4.0µg/ml
TT3: 0.8-1.8ng/ml TT4: 45 � 115 ng/ml
fT3: 3.5-6.0pg/ml fT4: 8.0 � 20.0 pg/ml



Prophylaxe von KMProphylaxe von KM--NWNW

Risikopatienten nüchtern untersuchen �
Intubation sicherer und ohne Risiko einer 

pulmonalen Aspiration



PrPräämedikationsschemamedikationsschema
•• CorticosteroideCorticosteroide:: wirken intrazellulwirken intrazelluläär, spr, spääter wirksam!ter wirksam!

•• Wenn mWenn mööglich: 12 h (6h) und 2 h vor Untersuchung:glich: 12 h (6h) und 2 h vor Untersuchung:
32 mg 32 mg MethylprednisolonMethylprednisolon = MEDROL= MEDROL®® Tab = 4mg Tab = 4mg 
BethamethasonBethamethason ((BetnesolBetnesol®® 8 Tab)8 Tab)

•• kurzfristig i.v. (>30 min): z.B. 125 mg kurzfristig i.v. (>30 min): z.B. 125 mg 
MethylprednisolonMethylprednisolon (SOLU(SOLU--MEDROL) oder 100MEDROL) oder 100--250 mg 250 mg 
UltracortenUltracorten (PREDNISOLON) oder 200 mg (PREDNISOLON) oder 200 mg 
Hydrocortison (SOLUHydrocortison (SOLU--CORTEF)CORTEF)

•• AntihistaminikaAntihistaminika (H1(H1--Blocker):Blocker):
•• TavegylTavegyl i.v. (< 45 KG 1 i.v. (< 45 KG 1 AmpAmp., 45., 45--90 KG 2 90 KG 2 AmpAmp., > 90 KG ., > 90 KG 

3 3 AmpAmp.): Achtung: Glaukom, Harnverhalten, M.): Achtung: Glaukom, Harnverhalten, Müüdigkeit digkeit 
(Auto!), H2(Auto!), H2--Blocker (Blocker (ZanticZantic) umstritten) umstritten

Dosierungsangaben ohne Gewähr



PrPrääventionvention NiereninsuffizienzNiereninsuffizienz
•• Anamnese (SKAnamnese (SK--Werte, Diabetes!, Multiples Werte, Diabetes!, Multiples MyelomMyelom, , 

Medikation)Medikation)
•• Anstieg SK innerhalb 24h, max. 3Anstieg SK innerhalb 24h, max. 3--5 Tage!5 Tage!
•• HydrierungHydrierung VORVOR KMKM--Gabe (oral + Gabe (oral + i.vi.v.) + .) + danachdanach!!
•• Nachkontrolle des SK nach 3 TagenNachkontrolle des SK nach 3 Tagen
•• AcetylcysteinAcetylcystein: 2 Tage 2x600mg : 2 Tage 2x600mg FluimucilFluimucil = = AcetylcysteinAcetylcystein

als Radikalfals Radikalfäänger (NEJM 2000)nger (NEJM 2000)
•• AcetylcysteinAcetylcystein parenteralparenteral "" ParacetamolParacetamol IntoxikationsIntoxikations--

schema (RAPPID Study schema (RAPPID Study �� Baker CSR, JACC, 2003):Baker CSR, JACC, 2003):
150mg/kg 150mg/kg i.vi.v. . üüberber 30min + 50mg/kg 30min + 50mg/kg i.vi.v. . üüberber 4 h4 h

•• TheophylinTheophylin ((AdenosinAdenosin Rezeptor Antagonist)??Rezeptor Antagonist)??
•• EndothelinrezeptorantagonistenEndothelinrezeptorantagonisten ((nochnoch nichtnicht imim HandelHandel))????
•• IodixanolIodixanol ((VisipaqueVisipaque; ; isoiso--osmolarosmolar): Vorteil bei ): Vorteil bei 

Niereninsuffizienz? (New Niereninsuffizienz? (New EnglEngl J J MedMed, 2003), 2003)



PrPrääventionvention SchilddrSchilddrüüsese
•• Anamnese (Operationen, Funktion, Tumor, Anamnese (Operationen, Funktion, Tumor, 

StrumaStruma))
•• Messung TSH, TT3, TT4Messung TSH, TT3, TT4
•• SchilddrSchilddrüüse: MR? COse: MR? CO22? Ultraschall?? Ultraschall?
•• PrPrääventivbehandlung:ventivbehandlung:

•• ThiamazolThiamazol ((FavistanFavistan®®) : 2 x 20mg / d: 2d vor ) : 2 x 20mg / d: 2d vor 
der Untersuchung bis + 14dder Untersuchung bis + 14d

•• CarbimazolCarbimazol ((NeoNeo MercazolMercazol®®): 3 x 10mg / 2 Tage ): 3 x 10mg / 2 Tage 
vor der Untersuchung bis + 14dvor der Untersuchung bis + 14d

•• CAVE CAVE AgranulozytoseAgranulozytose!!
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