
GİRİŞ
Kontrast ajanlar, genel radyoloji pratiğinde sıklıkla kul-
lanılmaktadırlar. Kontrast ajanlar temel olarak iyotlu 
kontrast ajanlar ve gadolinyum bazlı kontrast ajanlar 
olarak iki gruba ayrılırlar. Bu derlemede amaç, genel 
kontrast ajanların temel farmakolojik özelliklerini, uy-
gulama sonrasında görülen advers reaksiyonları ve ilaç 
etkileşimlerini özetlemektir. 

İyotlu Kontrast Ajanlar
Biyolojik dokularda elde edilenden daha fazla X ışını 
tutulumu elde edebilmek için yüksek atom numaralı 
elementlerin kontrast madde molekülüne dahil edilmesi 
gerekir. Günümüzde kullanımda en başarılı ve yaygın 
olarak kullanılan kontrast ajanlar, ilk kez 1950'lerde kli-
nik uygulamaya giren iyotlu kontrast ajanlardır (İKA). 
Dünya çapında her yıl yaklaşık 75 milyon doz iyotlu 
kontrast ajan verildiği tahmin edilmektedir (1, 2).

İyotlu kontrast ajanlar genellikle intravenöz yoldan kul-
lanılmakta olup, intraarteriyal, intratekal ve intraabdo-
minal yoldan da kullanımları mevcuttur. İyotlu kontrast 

ajanların sık kullanımı göz önünde bulundurulduğun-
da, hemen hemen her uzmanlık alanından hekimin 
kontrast ajan alması planlanan veya almış olan hasta 
ile karşılaşması mümkündür. Genellikle güvenlidirler, 
advers etkileri hafif ve kendini sınırlayıcıdır. Ancak cid-
di ve hayatı tehdit edici olabilirler. Hastanın fizyolojik 
özelliklerini anlamlı olarak değiştirebilme, immünolojik 
reaksiyonlar üretme ve hasta sonuçlarını değiştirebil-
me potansiyeline sahiptirler. Bu nedenle tüm hekimle-
rin kontrast ajan kullanımının sonuçlarını takip etmesi 
önemlidir (3).

İyotlu Kontrast Ajanların Temel Farmakolojik Özellikleri
Tüm iyotlu kontrast ajanlar, ortak fonksiyonel bir grup 
olarak 3 iyotlu benzen halkası içerirler. Benzen, toksik, suda 
çözünemeyen bir moleküldür. 6 karbonlu benzen halkasının 
1. Karbonuna asit grubu eklenerek oluşturulan benzoik asit, 
tuz ve amidlerin oluşumunu sağlayarak suda çözünürlüğü 
sağlar. 3 iyotlu benzen halkası (2,4,6-triiodobenzoik asit), 
benzen halkasının 2, 4 ve 6. pozisyonlarına iyot eklenmesiyle 
oluşur. İyot, x ışınlarının zayıflatılmasında önemli rol oynar. 
3 iyot atomunun benzen halkasına kovalent bağlanmasının 
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ÖZET

Kontrast ajanlar, genel radyoloji pratiğinde sıklıkla kullanılmaktadırlar. 
Kontrast ajanlar temel olarak iyotlu kontrast ajanlar ve gadolinyum 
bazlı kontrast ajanlar olarak ayrılırlar. Bu derlemede amaç, genel 
kontrast ajanlarının temel farmakolojik özelliklerini, uygulama 
sonrasında görülen advers reaksiyonları ve ilaç etkileşimlerini 
özetlemektir.

Anahtar sözcükler: Radyokontrast, İyot, Gadolinyum, Advers 
Reaksiyon, Derleme

ABSTRACT

Contrast agents are commonly used in general radiological practice. 
Contrast agents are classified into two main groups: iodinated 
contrast agents and gadolinium based ones. In this review, we aim to 
summarize the pharmacological properties of contrast agents, their 
adverse reactions and drug interactions. 

Keywords: Radiocontrast, Iodine, Gadolinium, Adverse reaction, 
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iki avantajı vardır; 3 büyük iyot atomu moleküler boyutu 
artırır, böylece uzun dalga boylu X ışınlarını zayıflatır, öte 
yandan organik fonksiyonel bir gruba kovalent bağlanma 
serbest iyodürden kaynaklanan advers etki riskini azaltır. 
Sonuçta oluşan 3 iyotlu benzoik asit daha az toksik ve daha az 
lipofiliktir. İKA’lar 3 iyotlu benzen halkasını bir veya iki tane 
içermesine göre monomer veya dimer olarak (Resim 1A- 
Monomer, Resim 1B-Dimer), karboksil grubu içermesine 
göre iyonik ve noniyonik olarak sınıflandırılırlar. İKA’lar 
iyonik monomer, iyonik dimer, noniyonik monomer ve 
noniyonik dimer olmak üzere 4 gruptan oluşurlar. Bu 4 
grubun her birinin farklı özellikleri, klinik kullanımları 
ve toksisite profilleri bulunmaktadır. İyonik türler hücre 
membranlarının elektiriksel potansiyellerini değiştirerek 
daha fazla toksisite görülmesine sebep olmaktadırlar. İyonik 
monomerler, X ışınlarını zayıflatmada yetersiz oldukları için 
yüksek konsantrasyonda kullanılmaktadırlar. Bu nedenle, 
iyonik monomerler (örn. diatrizoate) hiperozmolar 
ajanlar olarak da isimlendirilmektedir. İyonik dimerler 
(örn. Ioxaglate) ve noniyonik monomerler (örn. Iohexol, 
Iopromide) düşük ozmolariteli ajanlardır. Noniyonik 
dimerler (örn. Iodixanol) ise izoozmolardır ve kullanımı en 
kolay-güvenli kontrast madde grubudurlar (Resim 2).

İKA’lar plazma proteinlerine düşük oranda bağlanır-
lar, değişmeden böbrekler tarafından elimine edilirler. 
Normal renal fonksiyonu olan hastalarda eliminasyon 
yarı ömürleri 90- 120 dakika arasında değişirken, bozul-
muş renal fonksiyonu olan hastalarda bu süre haftalara 
uzayabilmektedir. Ciddi bozulmuş böbrek fonksiyon-
ları olan hastalarda ioxanol ve iohexol’un eliminasyon 
kinetiklerinin değerlendirildiği bir çalışmada, ioxanol 
için yarı ömür 23.0 saat, iohexol için ise 27.2 saat olarak 
bulunmuştur.

İyotlu kontrast maddelerin en sık kullanımı, bilgisayarlı 
tomografi için intravenöz kontrast uygulanmasıdır. Ad-
vers etki riski yüksek olan hastalarda, İKA uygulanma 
ihtiyacı gözden geçirilmeli gerek olduğu takdirde gado-
linyumlu diğer kontrast ajanların kullanımı veya alter-
natif görüntüleme modaliteleri düşünülmelidir (4, 5). 

Gadolinyum Bazlı Kontrast Ajan (GBKA) lar
Gadolinyum bazlı kontrast ajan (GBKA) lar, Manyetik 
Rezonans (MR) görüntülemesinde kullanılırlar. 1988 
yılında kullanılmaya başlanmasıyla MR uygulamaları 
günümüze kadar dönüşerek devam etmiştir. 

Gadolinyum Bazlı Kontrast Ajan (GBKA) ların Temel 
Farmakolojik Özellikleri
Gadolinyum iyonik formda (Gd+3) eşlenmemiş 7 
elektronu olan ve bu nedenle paramanyetik özelliklere 
sahip nadir bir elementtir. Gadolinyum gibi manyetik 
rezonans kontrast ajanları, lokal elektromanyetik alanı 
değiştirerek indirekt fonksiyon gösterirler. Eşleştirilme-
miş elektronlar protonların daha hızlı relaksasyonunu 
sağlayarak, görüntü kontrastını artırırlar. Bu sayede 
gadolinyum, Manyetik Rezonans Görüntüleme (MRG) 
ve Manyetik Rezonans Anjiografi (MRA) uygulamaları 
için uygundur. 

Serbest Gd+3 iyonları oldukça toksiktir ve düşük çözü-
nürlüğe sahiptirler. Polibazik organik maddelerle Gd+3 
şelatlaması Gd+3 toksisitesini azaltırken, suda çözü-
nürlüğünü artırır. GBKA’lar suda çözünebilen büyük 
moleküllerdir ve çoğu vücuttan glomerüler filtrasyon 
ile kolayca atılmaktadır. Renal fonksiyonu bozuk olan 
hastalarda dikkatli kullanılmalıdırlar. İki GBKA (gado-
benat dimeglumin ve gadoksetat disodyum) daha fazla 
lipofiliktir ve büyük oranda hepatobiliyer sistem ile atıl-
maktadır. GBKA’lar, lineer veya makrosiklik olma yapı-
larına göre ve iyonik-noniyonik olma özelliklerine göre 
ayrılırlar. Lineer ve noniyonik GBKA’lar (gadodiamid 
ve gadoversetamid) en az stabil olanlardır. Buna karşı-
lık, iyonik veya iyonik olmayan, makrosiklik GBKA'lar 
(gadoteridol, gadobutrol ve gadotere meglumin), tüm 
GBKA'ların en stabil olanıdır (Resim 3,4). Ara kararlı-
lıktaki GBKA’lar iyonik ve lineer olanlarıdır (gadopen-
tetat dimeglumin, gadobenat dimeglumin, gadoxetat 
disodyum ve gadofosveset trisodyum). Gadolinyumun 
toksisitesinden sorumlu mekanizmalar; voltaj kapılı kal-
siyum kanallarının blokajı, inorganik Gd-fosfat çökelti-
lerinin oluşumu ve doku fibrozisi ile ilişkili sitokinlerin 
uyarılmasıdır (Resim 5) (2, 6-8).

Resim 1: İyotlu Kontrast Ajanlarının Temel Yapısal 
Üniteleri. A, Monomerik Form. B, Dimerik Form.

Resim 2: İyotlu Kontrast Ajanların Noniyonik Dimer 
Sınıfının Temel Yapısal Ünitesi



63

Ankara Eğt. Arş. Hast. Derg., 2020 ; 53(1) : 61-67

Kontrast Ajanlara Bağlı Advers Reaksiyonlar
Düşük ozmolariteli iyotlu veya gadolinyum bazlı kont-
rast maddelerinin uygulanmasından sonraki advers 
reaksiyonların %1'den daha düşük bir insidansa sahip 
olduğu tahmin edilmektedir. Advers reaksiyonlar fizyo-

lojik ve alerjik olarak ikiye ayrılırlar. Alerjik reaksiyonlar 
fizyolojik reaksiyonlardan daha az yaygındır ve çoğu za-
man hafiftir. İyonik olmayan, düşük ozmolariteli iyotlu 
kontrast maddelere bağlı ciddi veya şiddetli reaksiyonlar 
%0.04 sıklıkta meydana gelirken, iyonik bileşiklerle ya-
pılan enjeksiyonlarda % 0.4 sıklıkla rapor edilmiştir. Ad-
vers reaksiyonların insidansı yüksek ozmolariteli iyotlu 
kontrast madde kullanımı sonrasında daha yüksektir 
(yüksek ozmolariteli ajanlarla % 15, düşük ozmolarite-
li ajanlarla % 3). Bu nedenle, yüksek ozmolariteli ajan 
kullanımı son yıllarda azalma göstermiştir. Advers re-
aksiyonların nedenleri multifaktöriyeldir. Direkt kemo-
toksisite, iyonik durum (iyonik, noniyonik) veya injekte 
edilen iyotlu kontrast madde müstahzarının ozmolarite-
si nedenler arasındadır (9).

Gadolinyum bazlı kontrast ajanları, yaklaşık 10 kat daha 
düşük advers reaksiyon oranına sahiptir. Baş ağrısı, bu-
lantı, kusma ve vazovagal cevaplar gibi fizyolojik reaksi-
yonlar genellikle tedavi için en fazla destekleyici önlem-
leri gerektirir. Diğer yandan, alerjik reaksiyonlar küçük 
rahatsızlıklardan hayati tehlike oluşturan olaylara kadar 
değişebilir ve şiddet seviyelerine bağlı olarak ilaç tedavi-
si gerektirebilir (10, 11).

Akut Kontrast Reaksiyonları
Akut advers reaksiyonlar, kontrast madde kullanımının 
ardından ilk 1 saat içinde ortaya çıkarlar. Ciddi akut re-
aksiyonların insidansı uygulanan ajanın sınıfına bağlıdır. 
Özellikle, iyonik, monomerik, yüksek ozmolariteli ajan-
larda, düşük ozmolariteli veya izoozmolariteli ajanlardan 
yaklaşık 5 kat daha fazla gözlenirler. Akut reaksiyonlarda 
mortalite 1:13,000 ve 1:169,000 arasında değişmektedir. 
Bu reaksiyonların ciddiyeti hafiften, ciddi ve hayatı teh-
dit edici forma kadar değişebilir. Genel benign reaksi-
yonlar enjeksiyon yerinde ağrı, bulantı- kusma, döküntü 
ve hemodinamik değişiklikleri içermektedir. Enjeksiyon 
yerinde ağrı genellikle iyonik monomorlere bağlı görül-
mektedir. Yüksek ozmolarite ve daha çok iyonik ajanlara 
bağlı endotelyal hasarla ilgili olduğu düşünülmektedir. 
Bulantı – kusma İKA alan hastaların % 6.7 sinde ortaya 
çıkmaktadır ve sıklıkla hiperozmolar iyonik monomerik 
ajan alan hastalarda görülür. Hipotansiyon ve bradikardi 
ile karakterize vagal epizodlar görülebilir. Şiddetli akut 
reaksiyonlar tipik olarak bronkospazm, dispne, hipotan-
siyon, laringeal ödem ve kardiyovasküler kollapsa ek ola-
rak pruritis ve ürtiker şeklinde de görülür (9).

Akut advers reaksiyonlar için risk faktörleri; iyotlu kont-
rastlara karşı gelişmiş reaksiyon öyküsünün olması, tüm 
ciddi alerjiler ve reaksiyonların varlığı (ilaçlar ve yiye-
cekler), astım, bronkospazm ve atopi öyküsünün olması, 
kardiyak veya renal hastalık öyküsünün olması, bireyin 
60 yaş üstü veya 5 yaş altı olması durumlarıdır (12, 13).

Kontrast Ajanlara Karşı Gelişen Gecikmiş Tipte 
Reaksiyonlar
Gecikmiş tipte reaksiyonlar uygulama sonrası 1 saat 
sonrasında başlayan ve sonraki 1 hafta içinde görülen 
reaksiyonlardır. Tipik gecikmeli reaksiyonlar, döküntü, 

Resim 5: Dokularda bulunan gadolinyum türleri ve 
dokularda birikim mekanizmaları 

Resim 3: Makrosiklik İyonik Gadolinyum Bazlı 
Kontrast Ajanların Temel Yapısal Ünitesi

Resim 4: Makrosiklik Noniyonik Gadolinyum Bazlı 
Kontrast Ajanların Temel Yapısal Ünitesi
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kaşıntı, bulantı, kusma, ishal ve bazen de hipotansiyon 
gibi akut reaksiyona benzer belirti ve semptomlarla or-
taya çıkabilirler; Bununla birlikte, deri bulgularının ol-
duğu reaksiyonlar en yaygın olanlarıdır (9).

Kontrastla İndüklenen Nefropati
Kontrastla indüklenen nefropati, iyotlu kontrast ajanlar 
için tanımlanmış bir advers reaksiyondur. Kontrast ajan 
uygulaması sonrasında geri dönüşlü renal fonksiyonda 
azalma olarak tanımlanır. Standart tanı kriteri, diğer 
olası nedenler göz ardı edildikten sonra bir KA aldık-
tan sonraki 3 gün içerisinde bazal serum kreatinin kon-
santrasyonunda %25'den fazla oranda artış olmasıdır. 
Serum kreatini 3 ila 7 günde pik yapar ve 14 gün içinde 
bazal değerine döner. Pek çok hastada, neden genellikle 
benigndir ancak, nefropatinin gelişimi hastanede yatışı 
uzatabilir, diyaliz ihtiyacına sebep olabilir ve genel mor-
taliyeti artırabilir (4).

Her ne kadar kontrastla indüklenen nefropati en sık 
iyotlu kontrast ajanlar için tanımlanmış olsa da; gado-
linyumlu kontrast ajanlar da hiperozmalar karakterleri 
ve glomerüler filtrasyonla ekstrakte olmaları sebebiyle 
kontrastla indüklenen nefropati oluşturabilirler (14).

Renal medüller hipoksi ve renal tübüler epitel hücrelerin-
de doğrudan toksisite ile sonuçlanan hemodinamik deği-
şiklikler kontrastla indüklenen nefropatiye katkıda bulu-
nan ana faktörler gibi görünmektedir. Kontrast ajanlar 
renal tübüler epitel hücrelerinde sitotoksik etki gösterir-
ler. Kontrast ajan, adenozin ve endotelinin artmasıyla re-
nal vazokontriksiyonu indükler ve medulladan kortekse 
kan akışı bozulur. Sonuç olarak glomerül filtrasyon hızı 
azalır ve bunu renal medüller iskemi izler. Kan akışın-
daki azalma oksidatif stres aracılı reaktif oksijen türev-
lerinin salınımı aktive eder. Reaktif oksijen türevleri re-
nal mikrosirkülasyonu daraltır ve vazokonstirkstörlerin 
üretimini artırarak ve nitrik oksit gibi vazodilatörlerin 
üretimini azaltarak renal vasküler tonusu etkiler. Direkt 
tübüler toksisite sonucu oluşan mitokondriyal fonksiyon 
bozukluğu, ROS üretimi ile birlikte apoptoza yol açan 
membran geçirgenliğini artırarak glomerüler hücrelere 
zarar verir. KA uygulamasından sonra apoptoz, stres ki-
nazlarının aktivasyonundan ve intrinsik apoptoz yolun-
dan da kaynaklanabilir. Kontrastla indüklenen nefropa-
tiye karşı temel koruma hidrasyon ve antioksidanlar ile 
sağlanır. Kontrast kaynaklı nefropatiye karşı koruma için 
çalışılan en yaygın antioksidanlar; sodyum bikorbanat, 
N-asetilsistein, askorbik asit, statinler ve fosfodiesteraz 5 
inhibitörleridir (15, 16).

Kontrastla indüklenen nefropati için en önemli risk faktö-
rü, kontrast uygulanmadan önce renal yetmezliğin seviye-
sidir. Herhangi bir böbrek fonksiyon seviyesinde Diyabe-
tes Mellutus hastalarında nefropati riski ve ciddiyeti daha 
yüksektir. Konjestif kalp yetmezliği ve dehidratasyon renal 
perfüzyonu bozarak nefropati riskini artırır (17).

Kontrast ajan uygulamasından önce kreatinin seviyele-
rinin ölçülmesi için önerilen endikasyonlar mevcuttur. 

İyotlu kontrast ajanlar için; bireyin 60 yaşın üzerinde ol-
ması, tümör ve transplant dahil böbrek hastalığı öyküsü 
olması, ailede böbrek yetmezliği öyküsü olması, insülin 
veya diğer ilaçlarla tedavi edilen diyabet varlığı, hiper-
tansiyon, paraproteinemi sendromları veya hastalıkları-
nın olması, nefrotoksik ilaçların kullanılması (kemote-
rapi ajanları, nonsteroid antiinflamatuar ilaçların kronik 
kullanımı) bu endikasyonları oluşturur. Gadolinyum 
bazlı kontrast ajanlar için; bireyin 60 yaşın üzerinde ol-
ması, tümör ve transplant dahil böbrek hastalığı öyküsü 
olması, tek böbrek varlığı veya geçirilmiş böbrek cer-
rahisi, insülin veya diğer ilaçlarla tedavi edilen diyabet 
varlığı, tıbbi tedavi gerektiren hipertansiyon varlığı bu 
endikasyonları oluşturur (12).

MR Kontrastları (GBKA) ve Gadolinyum Birikimi
1.Nefrojenik Sistemik Fibrozis: 
Gadolinyum ağır bir metal olup, dokularda toksik etki 
yapma potansiyeli vardır. Serbest gadolinyum hepatik 
nekroz yapabilir, ayrıca retiküloendotelyal sistem inhi-
bitörüdür. Gadolinyumun, bir veya birden fazla kulla-
nımında Nefrojenik Sistemik Fibrozis (NSF) gelişebilir. 
Nefrojenik sistemik fibrozisin etyolojisinde en sık kabul 
gören hipotez, renal fonksiyonları yetersiz olan hasta-
larda, renal atılımın uzaması ile gadolinyum iyonlarının 
serbest hale gelmesi ve fosfat gibi anyonlarla birleşerek 
dokularda çökelti oluşturmasıdır. Ayrıca nefrojenik sis-
temik fibrozis oluşumunda, GBKA’ların CD163 / ferro-
portin eksprese eden makrofajlarla etkileşimi ve bunun 
sonucunda ortaya çıkan labil demir salınımının rol oy-
nadığı düşünülmektedir. Genellikle alt ekstremiteyi tu-
tan, kontraktür ve ağrı ile karakterize mortal seyredebi-
len bir durumdur (18, 19).

İlk olarak 1997'de keşfedilen NSF, başlangıçta 15 diyaliz 
hastasında tanımlanmış olup belirgin cilt bulguları nede-
niyle nefrojenik fibrozan dermopati olarak adlandırılmış-
tır. FDA 1980'lerin sonunda manyetik rezonans görün-
tüleme çalışmaları için gadolinyumlu kontrast ajanların 
kullanımını onayladıktan sonra yaygınlığı artmıştır (19).

2.Beyinde Birikim:
Normal böbrek fonksiyonu olan hastalarda lineer GBKA 
’ların yineleyen uygulamaları beyin dokularında gadolin-
yum rezidülerinin bulunması ile ilişkilendirilmiştir. Çeşitli 
radyolojik çalışmalar ve otopsi çalışmaları beyinde globus 
pallidus, talamus, caudate nükleus, dentat nükleusta ga-
dolinyum birikimini doğrulamıştır. Bu gri cevher alanları 
demirden zengindirler. Demir ve manganez birikimi ile 
ilgili nörodejeneratif hastalıklarda bu beyin bölgeleri etki-
lenirler. Örneğin Friedreich ataksisinde globus pallidus ve 
dentat nükleusta demir birikimi olur. Hepatik ensefalopati 
ile ilişkili nörodejeneratif hastalıklarda bazal ganliyonlar-
da manganez birikimi olmaktadır. Manganez nörotok-
siktiktir ve parkinsonizm ile ilişkilendirilmiştir. Nöronal 
manganez eksportu da ferropontin tarafından düzenlenir. 
Ferropontinin indüksiyonu manganez nörotoksisitesini 
sınırlandırır. Gadolinyum, demir ve manganez metaboliz-
masının regülasyonuna dahil olan ferropontinden zengin 
beyin bölgelerini hedef alır. GBKA’ ların kullanımı ile 
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gadolinyum birikimi ferropontini hedef alarak labil demir 
birikimine sebep olarak nörotoksisiteyi kolaylaştıracaktır 
(Resim 6) (18, 20).

3.Kemikte Birikim: 
GBKA’ların renal yetmezliği olmayan hastalarda kullanımı-
nın güvenli olduğu düşünülmekteydi.1992 yılında yapılan 
çalışmalarda; GBKA uygulamasının, farelerin karaciğer ve 
femurları içinde gadolinyum birikintileri ile sonuçlandığı, 
lineer ajanların, makrosiklik ajanlarla karşılaştırıldığında 
daha yüksek bir birikme oranı ile sonuçlandığı gösterilmiş-
tir. 2004 yılında çeşitli in vivo çalışmalarla, GBKA kullanımı 
sonrasında kemik dokuda gadolinyum birikimlerinin oldu-
ğu saptanmıştır (Resim7) (11, 21).

Kontrast Madde İle İlgili Advers Etki Bildirimi
Diğer tüm farmasötikler gibi, kontrast maddelerle il-
gili advers reaksiyonların takip edilmesi de önemlidir. 
Spontan raporlamalar, farmasötikler onay alıp kullanı-
ma girdikten sonra güvenlik profilini anlamak için en 
basit yöntemdir. Hindistan Farmakovijilans programı-
nın veritabanında Temmuz 2010 ve Eylül 2013 tarih-
leri arasındaki kontrast ajanlarla ilgili spontan raporla-
rın analizleri yapılmıştır. Bu raporların analizine göre; 
kayıtlı 59,915 vaka raporunun 415 tanesinin kontrast 
maddelerle ilgili şüpheli advers reaksiyon olarak kayıt-

lı olduğu görülmüştür. Bunların 44 tanesi ciddi olup, 3 
tanesi ölümle sonuçlanmıştır. En çok etkilenen sistem 
ve organ sınıfları, deri ve uzantılarının hastalıkları, gast-
rointestinal sistem hastalıkları ve respiratuvar sistem 
hastalıklarıdır. Spontan raporların çoğunda hipersen-
sitivite reaksiyonları raporlanmıştır. En fazla raporların 
bildirildiği ilgili kontrast maddelerin, iohexol (%40.7), 
iomeprol (%17.8), iopamidol (% 12), diatrizoate (% 12) 
olduğu görülmüştür (22).

İtalyan spontan gözlem sistemindeki advers reaksiyonlar için 
yapılan kayıtların Ocak 1990 ve Aralık 2003 tarihleri arasın-
da farklı ilaç sınıfları için incelendiği bir çalışmada radyolo-
jik kontrast ajanlar için kayıtlı 100 anaflaksi vakası, 576 diğer 
advers reaksiyonlar vardır. Anaflaksi için sorumlu tutulan 
kontrast ajanlar Iopramide (n=29), Iomeprol (n=24), Iopa-
midol (n=15), Iodixanol (n=5) ve Ioversol (n=4) dür.  Anaf-
laksi dışı advers reaksiyonlar ise, en çok Iopramide (n=157) 
ve Iomeprol (n=150) için bildirilmiştir (23).

Japonya’da ülke genelinde yapılan bir çalışmada, yüksek 
ozmolar iyonik kontrast madde ve düşük ozmolar noni-
yonik maddelerdeki advers ilaç reaksiyonları prospektif 
olarak değerlendirilmiştir. Vakaların %50.1’nde iyonik 
kontrast madde, %49.9’unda noniyonik kontrast madde 
kullanımı olduğu görülmüştür. İyonik kontrast madde 
kullanan grupta advers ilaç reaksiyon prevelansı %12.66 
iken, noniyonik kontrast madde kullanan grupta ise 
oran %3.13 bulunmuştur. İyonik maddelerin % 0.22'sin-
de ve iyonik olmayan kontrast madde incelemelerinin% 
0.04'ünde ciddi advers ilaç reaksiyonları görülmüştür(24). 

Kore’de bir hastanenin farmakovijilans merkezine yapı-
lan 2010-2012 yılları arasındaki advers etki bildirimle-
rinin değerlendirmeye alındığı bir çalışmada kontrast 
ajanlar ile ilgili advers etki bildirimlerinin 240’ı iopra-
mide, 14’ü iodixanol, 11’i gadobutrol, 1 tanesi iohexol ile 
ilgili olduğu görülmüştür. Bu advers reaksiyonlarda en 
sık dermatolojik reaksiyonlar görülmüş olup, bunu gast-
rointestinal ve nörolojik reaksiyonlar izlemektedir(25).

Hamilelik ve Laktasyonda Kullanımı
İKA’nın uygulanmasından sonra mutajenik veya te-
ratojenik etkiler belirtilmemiştir. Anneye uygulanan 
radyografik kontrast madde içerisindeki serbest iyodür, 
fetal tiroid fonksiyonunu potansiyel olarak baskılayabi-
lir. Bu nedenle, hamile anneye İKA uygulanmışsa, yeni-
doğanda tiroid fonksiyonu, doğum sonrası ilk haftada 
değerlendirilmelidir. İntravenöz kontrast hamilelikte 
ancak olası faydalar risklerden ağır basarsa kullanılma-
lıdır. Bu ajanların kullanımı sonrasında emzirmeyi dur-
durmak gerekli değildir (2, 3, 26).

Gebelikte GBKA’ların kullanımı ile ilgili bilgilerin çoğu 
hayvan çalışmalarından elde edilmiştir. GBKA’ların 
hayvan modellerinde advers etkileri gösterilmiştir an-
cak insanlarda yapılan çalışmalar sayıca yetersizdir. 
Potansiyel faydaları   potansiyel risklerinden fazla oldu-
ğunda kullanılırlar. GBKA’ların yüksek doz ve tekrar-
layan kullanımlarında teratojenik olduğu gözlenmiştir. 

Demir

FERROPORTİN

Gadolinyum
Birikimi

Gadolinyum Bazlı Kontrast Ajanlar

Dentat nükleus
ve bazal
gangliyon

Labil Demir Nörotoksisite

Resim 6: Gadolinyumun Nörotoksisite Mekanizması

Resim 7: Gadolinyumun Kemikte Birikimi
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İnsanlarda, gebelik sırasında GBKA'ların kullanımını 
değerlendiren bir çalışma yoktur. Bununla birlikte, ha-
milelik sırasında GBKA'ların istemeden uygulanmasın-
dan sonra teratojenik etki bildirilmemiştir. Yanlışlıkla 
ilk trimesterde GBKA alan 26 gebe kadının yer aldığı 
retrospektif bir çalışmada, hiçbir yenidoğanda teratoje-
nite veya mutajenitede bir artış gözlenmemiştir. Kana-
da’da 2003 ve 2015 yılları arasında yapılan retrospektif 
bir çalışmada, gadolinyum maruziyeti olan ve olmayan 
hastalar karşılaştırıldığında, konjenital anomaliler açı-
sından risk olmadığı gösterilmiştir. Bununla birlikte 
araştırmacılar, anneleri herhangi bir zamanda gadolin-
yuma maruz kalan yenidoğanlarda artmış romatolojik, 
inflamatuvar, infiltratif cilt durumları raporlamışlardır. 
Emzirme döneminde GBKA kullanımından sonra ga-
dolinyum atılımı, düşük protein ve bağlanması ve suda 
çözünürlüğü nedeniyle kısmidir. Emzirme döneminde 
GBKA kullanımı sonrasında yenidoğanlardaki veriler 
kısıtlı olduğundan, 24 saat emzirme yapılmaması ge-
rektiği görüşü vardır. Anne sütündeki GBKA'lardan do-
layı herhangi bir olumsuz olay bildirilmemiştir, ancak 
GBKA uygulamasından sonra emzirmeyi geçici olarak 
durdurmanın gerekli olup olmadığına karar vermek için 
her durum anne ile tartışılmalıdır. GBKA yönetiminden 
sonra emzirmeyi bırakma konusunda farklı bilim top-
lulukları arasında bir anlaşma vardır. Nihai karar, doz, 
endikasyon, uygulanan kontrast tipi ve olası advers et-
kiler görüşüldükten sonra anne tarafından alınacaktır. 
Anne 24 saat emzirmekten kaçınabilir, ancak bu sürenin 
değeri yoktur. Beklenti doğrultusunda anne, GBKA'nın 
uygulanmasından önce bir süt pompası kullanabilir; 
böylece bırakma döneminde bebeği beslemek için ye-
terli süt elde edilebilir. (27-29).

İlaç Etkileşimleri
Günümüzde, çeşitli ilaçlar alan çoklu tıbbi problemleri 
olan birçok yaşlı hasta, kontrast ajanlarının uygulanma-
sını gerektiren görüntüleme teknikleriyle aktif olarak 
araştırılmaktadır. Kontrast ajanları farmakolojik olarak 
yüksek düzeyde aktif olmamakla birlikte, hastaya olası 
ciddi sonuçlar doğuran diğer ilaçlarla etkileşimler mey-
dana getirebilir. Kontrast ajan uygulanmadan önce has-
tanın kullandığı ilaçlar konusunda bilgi sahibi olmak 
önemlidir. Kontrast maddeler, özellikle böbrek yolu ile 
vücuttan atılan ilaçların farmakokinetik özelliklerini 
(dağılım, metabolizma, eliminasyon) etkileyebilirler. 
İyotlu kontrast ajanların böbrek fonksiyonlarını azalt-
ması, böbrek yoluyla atılan ilaçların retansiyonuna se-
bep olur. Metformin ve kontrast madde arasındaki ilişki 
buna örnektir. Diyabetik nefropati gibi bir renal hastalık 
varlığında kontrast ajanlar renal fonksiyonları azaltabi-
lirler. Bu durumda metformin birikimi olacak ve laktik 
asidoz gibi ciddi komplikasyonlara sebep olabilecektir. 

Nonsteroid Antiinflamatuvar İlaç’lar gibi nefrotoksik 
ilaçlar, kontrast ajanın böbrekteki etkilerini artırma 
potansiyeline sahiptirler. Bu ilaçlar, intrarenal vazodi-
latör prostaglandinlerin sentezini inhibe ederek, kont-
rast ajanların renal vazokonstriktör etkisini artırırlar ve 
kontrast ajan nefrotoksisitesi gelişimini kolaylaştırabilir-

ler. Gentamisin, Siklosporin, Sisplatin gibi diğer nefro-
toksik ilaçlar da, kontrast ajanların nefrotoksik etkilerini 
artırabilirler. Asetazolamid, spironolakton, furosemid 
gibi diüretikler özellikle yüksek ozmolariteli kontrast 
ajanların diüretik etkilerini artırarak, dehidratasyon, 
artmış kontrast madde nefropatisi riski ve hipotansiyo-
na sebep olabilirler. 

Genel olarak, iyonik olmayan kontrast madde uygula-
masından sonra alerji benzeri reaksiyonların oranı çok 
düşüktür. Βeta adrenerjik reseptör blokerleri, interlö-
kinler veya interferon alan hastalar, kontrast madde 
uygulamasının ardından alerji benzeri reaksiyonlar ge-
liştirme eğilimindedir. Kontrast maddelere karşı oluşan 
gecikmiş reaksiyonların, interlökin-2 tedavisi alan has-
talarda gelişmesi daha olasıdır. Sistemik lupus eritema-
tozus (SLE) benzeri sendromu indükleyebilen hidrala-
zin tedavisi alan hastalar, iyonik olmayan iyotlu kontrast 
ajanın intravasküler uygulanmasından birkaç saat sonra 
kütanöz vaskülit geliştirebilirler. İKA’lara hipersensiti-
vite reaksiyonları da SLE li hastalarda tanımlanmıştır. 
Hidralazin alan hastalarda, ciddi reaksiyonlara neden 
olabileceği için iyotlu kontrast madde enjeksiyonundan 
kaçınılması gerektiği öne sürülmüştür.

Kontrast ajan kullanımı sonrası gelişen anaflakside adrena-
lin kullanımı gerekebilir. Βeta blokör kullanan hastalarda, 
β-adrenerjik reseptörlerin seçici olarak bloke olması sonu-
cunda adrenalinin tedavi edici etkisi azalabilmektedir.

Hem iyonik hem de iyonik olmayan (non-iyonik) kont-
rast maddeler pıhtılaşma süresini uzatabilirler ve anti-
koagülan ve antitrombotik ilaçların etkilerini artırırlar. 
Kontrast madde verildikten sonra pıhtılaşma testleri 
yanlış bir şekilde yükselecektir, bu nedenle kontrast 
madde verildikten 6 saat sonra yapılmalıdırlar. 

Kontrast madde intravasküler kullanımdan önce diğer 
ilaçlarla karıştırılmamalıdır. Karıştırılması durumunda 
ilaçların stabilitesini değiştirebilir. Kontrast madde en-
jeksiyonu için kullanılan aynı venöz erişim yoluyla baş-
ka ilaçların enjekte edilmemesi de tavsiye edilir. Aynı ve-
nöz erişim kullanılıyorsa, ilk önce normal salinle yeterli 
miktarda yıkama yapılmalıdır (30-33).
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