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•   В помощь практическому врачу  • 

Введение, актуальность

Йодосодержащие рентгенконтрастные сред-
ства (йРКС) широко применяются в клинической 
практике. Еще к 2003 г. число введений составило 
75 000 000 по всему миру [1], что позволило данной 
группе препаратов стать одной из наиболее назна-
чаемых в мире [2].

Первое крупное мультицентровое исследование 
нежелательных реакций на йРКС было выполнено в 
1975 г. и выявило нежелательные реакции в 5% слу-
чаев введений контрастов [3]. Последующие иссле-
дования демонстрировали общий уровень реакций 
от 1 до 12%, при этом тяжелые составляли от 0,01 
до 0,2% от общего числа реакций [4, 5]. В наиболее 
крупном исследовании, рассматривающем реакции 
как на ионные, так и на неионные йРКС, было про-
анализировано 337 647 случаев введения йРКС (в 
50,1% – ионных высокоосмолярных, в 49,9% – не-
ионных низкоосмолярных). Число нежелательных 
реакций составило 12,66% в первой группе и 3,13% 
во второй группе соответственно. Следует отметить, 
что тяжелые реакции в первой группе составили 
0,22%, во второй – 0,04%. При этом в каждой из 
групп было по одному летальному исходу [6].

В исследовании, рассматривавшем именно 
реакции гиперчувствительности, доля реакций со-

ставила 0,6% [7], а число тяжелых реакций – 0,04% 
от общего числа введений [8].

Анализируя эти данные, можно сделать вывод, 
что, несмотря на то, что риск реакций на ионные 
контрастные средства достоверно выше, реакции 
на современные неионные препараты также могут 
приводить к фатальным последствиям.

Таким образом, учитывая огромное число вве-
дений йРКС, проблема гиперчувствительности 
является актуальной для здравоохранения, несмотря 
на сравнительную безопасность их применения для 
каждого конкретного пациента.

Классификация и характеристика йРКС

Все зарегистрированные в Российской Феде-
рации на настоящий момент йРКС имеют в своей 
основе трийодированное в положении 2, 4, 6 бен-
зольное кольцо (см. рисунок).
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Реакции гиперчувствительности на йодосодержащие рентгенконтрастные средства являются актуальной 
проблемой здравоохранения. Непонимание механизмов развития таких реакций приводит к необосно-
ванным отказам от проведения диагностических и лечебных процедур с применением йодосодержащих 
контрастных средств. Реакции на другие содержащие йод препараты не являются противопоказанием к 
введению контрастов. Кожные пробы рентгенконтрастными веществами проводятся только пациентам, 
перенесшим реакцию на йодосодержащее контрастное средство в анамнезе. Обычно в результате тести-
рования удается подобрать альтернативный препарат. Пациентам с отягощенным аллергологическим 
анамнезом показано проведение премедикации перед рентгенконтрастным исследованием.

Рисунок. Общая формула йРКС. I – атом йода; R1 – ионизи-
рованная или неионизованная органическая цепь; R2 – органи-
ческая боковая цепь; R3 – органическая боковая цепь (общая с 
R2-цепью второго бензольного кольца для димеров)
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В помощь практическому врачу

В основе современной химической классифика-
ции йРКС лежит разделение препаратов по иониза-
ции и осмолярности и способности к образованию 
димерных молекул, связанное с характеристиками 
их боковых цепей. Согласно приведенной выше 
статистике, реакции на ионные высокоосмолярные 
препараты, наиболее распространенным из которых 
является амидотризоат натрия, встречаются чаще. 
Среди неионных препаратов на сегодня в России 
зарегистрировано шесть низкоосмолярных моно-
меров: йобитридол, йоверсол, йогексол, йомепрол, 
йопамидол, йопромид и один изоосмолярный димер 
йодиксанол.

Йодосодержащие контрастные средства не 
метаболизируются и выводятся в неизмененном 
виде, преимущественно почками за счет клубочко-
вой фильтрации, и не подвергаются существенной 
канальцевой реабсорбции [9]. За исключением 
метризоата и йоксоглата, не зарегистрированных в 
РФ, доля печеночной экскреции йРКС не превы-
шает 5% [10].

Факторы риска

Зачастую в роли одного из факторов риска 
развития реакции гиперчувствительности на 
введение йРКС называются реакции на другие 
препараты, содержащие атом йода, чаще все-
го антисептики на основе йода для местного 
применения. Многие пациенты отмечают, что 
вопрос о реакциях на местные препараты йода 
обязателен перед проведением как плановых, так 
и экстренных манипуляций с введением йРКС. 
Однако невозможность дейодирования йРКС в 
условиях организма, ежедневное поступление 
атомарного йода с пищевыми продуктами, а так-
же его эссенциальная роль в работе щитовидной 
железы полностью исключают возможность фор-
мирования специфического иммунного ответа 
на данный элемент. Кроме того, формирование 
специфического иммунного ответа на отдельно 
взятый элемент противоречит законам фунда-
ментальной иммунологии. Хотя аллергические 
реакции в анамнезе и атопические заболевания в 
целом повышают риск развития реакций на йРКС 
в 2–3 раза, ни йодосодержащие препараты, ни 
богатые йодом продукты не являются дополни-
тельными факторами риска [11]. Таким образом, 
все пациенты с отягощенным аллергологическим 
анамнезом формируют так называемую «среднюю 
группу риска». Тактика ведения таких пациентов 
будет рассмотрена ниже. Основным же фактором 
риска является наличие в анамнезе реакций (по-
хожих на аллергические или с неустановленными 
проявлениями) на введение йРКС. По данным 
H. Katayama, риск повторных реакций для пациен-
тов данной группы повышен в 5 раз по сравнению 
с общей популяцией [4].

Патогенез реакций

Механизм как немедленных, так и замедлен-
ных реакций гиперчувствительности на йРКС не 
совсем понятен [12]. Известно, что примерно 90% 
таких реакций связаны с прямым высвобождением 
гистамина и других медиаторов из циркулирующих 
базофилов и эозинофилов, то есть относятся к ре-
акциям неаллергической гиперчувствительности. 
Тем не менее некоторые исследования косвенно 
доказывают существование и IgE-опосредованных 
реакций [13], хотя  антитела к йРКС на настоящий 
момент не идентифицированы. По данным кожного 
тестирования in vivo и тестов активации базофилов 
in vitro, IgE-опосредованная аллергия встречается 
редко, всего у 4% пациентов с симптомами анафи-
лаксии на йРКС [14].

Это, вероятно, объясняет, почему пациенты, 
которым не вводились йРКС ранее, могут развивать 
серьезные реакции гиперчувствительности при 
первом введении йРКС. В большинстве случаев 
для развития реакции неаллергической гиперчув-
ствительности не требуется предварительная сен-
сибилизация. Патофизиологические объяснения 
этих реакций включают прямую активацию тучных 
клеток и базофилов, выделяющих гистамин, актива-
цию системы комплемента, конверсию  L-аргинина 
в оксид азота, активацию XII фактора свертывания, 
приводящую к выработке брадикинина [13] и появ-
лению «псевдоантигенов» [14].

Механизмы замедленных реакций также требуют 
дальнейшего изучения. При биопсии пораженных 
участков кожи пациентов с замедленными реак-
циями выявляется периваскулярный инфильтрат, 
богатый лимфоцитами. Эти лимфоциты преимуще-
ственно принадлежат к подгруппам CD4+ и CD8+, 
что обеспечивает дальнейшую поддержку актива-
ции Т-клеток [15]. Большинство исследователей 
считают, что сенсибилизация в случае замедленных 
реакций возникает по гаптенному механизму [16].

Осмоляльность контрастного вещества, а также 
размер и сложность молекулы оказывают влияние на 
вероятность реакций на йРКС. Гиперосмоляльность 
связана с более высоким уровнем высвобождения 
гистамина из базофилов и тучных клеток. Увели-
чение размера и сложности контрастной молекулы 
также может потенцировать высвобождение гиста-
мина [17, 18]. Существует ряд доказательств, что 
низкоосмоляльные неионные мономеры обладают 
меньшей гистаминлиберирующей активностью 
по сравнению с остальными йРКС [18]. В целом 
неионные йРКС связаны с меньшими побочными 
эффектами, чем ионные [4, 18].

Клинические проявления

Реакции на йРКС можно разделить на острые 
(немедленные) и замедленные.
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Клинические проявления немедленных реакций 
и их классификация по степеням тяжести представ-
лены в табл. 1 [19].

Легкие реакции не прогрессируют и могут 
проходить без лечения. Любые реакции средней 
тяжести требуют назначения терапии, поскольку 
без лечения они могут прогрессировать и стано-
виться потенциально жизнеугрожающими тяже-
лыми реакциями.

какой препарат планируется к применению. Свя-
зано это как с тем, что повторное применение 
вызвавшего реакцию препарата не рекомендовано 
даже в случае отрицательных результатов кожных 
проб, так и с тем, что увеличение числа препаратов 
для провокационного тестирования повышает 
риск развития реакций при проведении тестов 
(особенно при немедленных реакциях) и удлиняет 
сроки тестирования.

Таблица 1. Классификация немедленных реакций гиперчувствительности на йРКС

Легкие Ограниченные уртикарные высыпания/зуд
Отек в пределах дермы
Ограниченный зуд/першение в горле
Заложенность носа
Чихание, конъюнктивит, ринорея

Средней тяжести Генерализованная крапивница/зуд
Генерализованная эритема
Отек в области лица без диспноэ
Отек горла/осиплость голоса без диспноэ
Свистящие хрипы/бронхоспазм без гипоксии или с легкой гипоксией

Тяжелые Отек лица/генерализованный отек с диспноэ
Генерализованная эритема с гипотензией
Отек глотки со стридором и/или гипоксией
Свистящие хрипы/бронхоспазм со значительной гипоксией
Гипотензия с тахикардией

Классификации замедленных реакций на йРКС 
не существует. Обычно к ним относится гиперчув-
ствительность замедленного типа, среди которой, 
по данным ФГБУ «ГНЦ Институт иммунологии» 
ФМБА России, чаще всего наблюдается макуло-па-
пулезная экзантема. Американские клинические ре-
комендации также относят к замедленным реакциям 
отсроченную крапивницу и/или ангиоотек, возни-
кающие более чем через 6 ч после введения йРКС.

Лечение реакций гиперчувствительности про-
водится в соответствии со стандартом лечения их 
клинических проявлений.

Профилактика

Учитывая, что главным фактором риска и основ-
ным противопоказанием к введению йРКС, соглас-
но инструкции, являются предыдущие реакции на 
эту группу препаратов, сбор анамнеза должен быть 
направлен именно на выявление ранее перенесен-
ных реакций на йРКС.

Всем пациентам, перенесшим реакцию на 
йРКС, повторное введение других йРКС возмож-
но только после проведения провокационного 
кожного тестирования. Наличие у пациента за-
ключения с указанием применявшегося для кон-
трастирования йРКС, описанием перенесенной 
реакции, списком препаратов, потребовавшихся 
для ее купирования, позволяет определить тип и 
тяжесть перенесенной реакции и выбрать алго-
ритм тестирования. Необходимо также выяснить, 

Проведение кожного провокационного тести-
рования требует специальной подготовки врача 
аллерголога-иммунолога, чаще всего проводится в 
условиях стационара и не может быть рекомендо-
вано к применению в рутинной практике.

Следует подчеркнуть, что проведение кожных 
проб с йРКС пациентам без реакций на препараты 
данной группы в анамнезе не рекомендуется.

Пациентам, входящим в группу «среднего ри-
ска», то есть имеющим другие аллергические забо-
левания, может быть рекомендована премедикация.

Так, в рандомизированных исследованиях было 
показано, что проведение премедикации пациентам 
этой группы снижает вероятность немедленных по-
бочных эффектов всех степеней тяжести на ионные 
йРКС [20], а также как общего числа, так и легких 
реакций на неионные йРКС. Оценку влияния на 
умеренные и тяжелые реакции на неионные йРКС 
в них провести не удалось [21].

Оба этих рандомизированных исследования 
премедикации не изучали эффект премедикации у 
пациентов, перенесших ранее реакции на йРКС, и ни 
одно из исследований не было достаточно крупным, 
чтобы оценить эффективность премедикации в про-
филактике умеренных или тяжелых реакций [20, 21].

Многие эксперты считают, что премедикация не-
обходима пациентам из групп повышенного риска, 
получающим низкоосмолярные йРКС [21].

В европейских клинических рекомендациях 
всем пациентам с повышенным риском реакций 
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рекомендована премедикация пероральным пред-
низолоном в дозе 30 мг или метилпреднизолоном в 
дозе 32 мг за 12 и 2 ч до введения йРКС.

Данная схема основана на том, что, как правило, 
в исследованиях, изучающих премедикацию ГКС, 
использовались пероральные препараты [12, 21].

Минимальная продолжительность премедика-
ции, необходимая для эффективности, неизвестна. 
Lasser и соавт. показали, что однократный перо-
ральный прием метилпреднизолона в дозе 32 мг за 
2 ч до внутривенного введения высокоосмолярного 
контрастного вещества у пациентов со средним ри-
ском не был эффективен, в то время как две дозы 
за 2 и 12 ч до введения контрастного вещества были 
эффективны [21].

Нет данных, подтверждающих эффективность 
премедикации ГКС (пероральный или в/в) за 2 ч или 
менее. При этом есть несколько схем премедикации 
с доказанной эффективностью, при которой вну-

тяжестью перенесенной реакции (табл. 2). Преме-
дикация в таком объеме назначалась не менее чем 
662 пациентам с отягощенным аллергологическим 
анамнезом и 132 пациентам с реакциями на йРКС 
в анамнезе (после проведения провокационного 
тестирования).

Заключение

Учитывая вышеизложенное, при подготовке па-
циента к исследованию с введением йРКС следует 
обращать внимание в первую очередь на наличие 
реакций на предшествующие введения йРКС. Лишь 
реакции на йРКС в анамнезе могут являться про-
тивопоказанием к настоящему применению йРКС 
и требуют проведения углубленного обследования 
с препаратами данной группы. Пациентам с отяго-
щенным аллергологическим анамнезом достаточно 
проведения премедикации с введением системных 
ГКС, в случае планового проведения рентенкон-

Таблица 2. Рекомендуемые схемы премедикации

Перенесенная реакция Введение йРКС в стационаре Амбулаторное введение йРКС

Осложненный 
аллергологический 
анамнез и/или реакция  
на йРКС*, не являющаяся 
гиперчувствительностью

Парентерально за 60 мин до введения 
йРКС дексаметазон 4–8 мг или 
преднизолон 25–50 мг, клемастин 1% 
2 мл или хлорпирамин 2% 1 мл

Перорально за 120 мин до введения йРКС 
дексаметазон 4–8 мг или преднизолон 
25–50 мг, клемастин 2 мг или хлорпирамин 
2 мг

Немедленные реакции  
на йРКС*

За 7 дней до рентгенконтрастного 
исследования гипоаллергенная диета, 
прием антигистаминных препаратов 
2-го поколения по 1 таб. 1 раз в день.
За 24, 12 ч дексаметазон 4 мг  
или преднизолон 25 мг, за 60 мин – 
дексаметазон 8 мг или преднизолон 
50 мг, клемастин 1% 2 мл или 
хлорпирамин 2% 1 мл парентерально

За 7 дней до рентгенконтрастного 
исследования гипоаллергенная диета, 
прием антигистаминных препаратов 2-го 
поколения по 1 таб. 1 раз в день.
За 24, 12 ч дексаметазон 4 мг  
(или преднизолон 25 мг, за 120 мин – 
дексаметазон 8 мг или преднизолон 50 мг, 
антигистаминный препарат клемастин 2 мг 
или хлорпирамин 2 мг

Замедленные реакции  
на йРКС*

За 12 ч до введения йРКС 
дексаметазон 4 мг или преднизолон 
25 мг, за 60 мин – дексаметазон 8 мг 
или преднизолон 50 мг, через 12, 24 ч 
после исследования дексаметазон 
4 мг или преднизолон 25 мг 
парентерально

За 12 ч до введения йРКС дексаметазон 
4 мг или преднизолон 25 мг, за 120 мин – 
дексаметазон 8 мг или преднизолон 
50 мг, через 12, 24 ч после исследования 
дексаметазон 4 мг или преднизолон 25 мг 
перорально

Примечание.  * Только при отрицательных результатах кожного тестирования с планируемым к применению 
йРКС. Препарат, вызвавший реакцию, должен быть запрещен даже при отрицательном результате кожного 
тестирования.

тривенное введение кортикостероидов проводится 
не менее чем за 4–5 ч до РКИ [22, 23].

Дополнительное введение антигистаминного 
средства 1-го поколения (например, дифенгидра-
мина) перорально или внутривенно за 1 ч до введе-
ния контрастного вещества может снизить частоту 
крапивницы, ангионевротического отека и респи-
раторных симптомов. Использование препаратов 
2-го поколения не изучено [24].

В практике ФГБУ «ГНЦ Институт иммунологии» 
ФМБА России объем и длительность премедикации 
корректируются в соответствии с механизмом и 

трастного исследования оно может быть отложе-
но до купирования обострения. Объемы и сроки 
проведения премедикации на настоящий момент 
не регламентированы в связи с недостаточностью 
доказательной базы. Учитывая распространенность 
неверного термина «аллергия на йод», следует еще 
раз подчеркнуть отсутствие перекрестных реакций 
между кожными антисептиками, содержащими 
йод, и йодосодержащими рентгенконтрастными 
средствами.

Направляя пациента с перенесенной реакцией 
на йРКС на специализированное дообследование, 
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следует указывать, если это известно, препарат, ко-
торый вызвал реакцию, клинические проявления 
и сроки развития реакции, препараты, применяв-
шиеся для ее купирования. Также необходимо ука-
зать, какой препарат планируется к применению в 
настоящее время.

Тактика ведения пациентов перед предстоящим 
введением йРКС, как с реакциями на йРКС в ана-
мнезе, так и без реакций на йРКС, представлена на 
рис. 1 и 2.
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В помощь практическому врачу

 

Сопутствующие и перенесенные 
аллергические заболевания

Нет

Введение йРКС

Да

РемиссияОбострение

Премедикация

Плановое введение йРКС

Купирование обострения

Экстренное введение йРКС

Рис. 2. Схема ведения пациентов без реакций на йРКС в анамнезе

Схема ведения пациентов с реакцией на йРКС в анамнезе

Известен ли вызвавший 
реакцию йРКС?

Известен ли планируемый 
к применению йРКС?

Запрос в клинику

Премедикация
Пробы со всеми 

альтернативными йРКС

Кожные тесты с йРКС, планируемым 
к применению (отличным от вызвавшего 

реакцию)

Введение йРКС разрешено

Введение йРКС запрещено

Да Да

Нет Нет

Положительный результат Отрицательный результат

Положительный результат

Отрицательный результат

Рис. 1. Схема ведения пациентов с реакцией на йРКС в анамнезе
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HYPERSENSITIVITY REACTIONS TO IODINATED CONTRAST 
MEDIA
Khludova L.G., Myasnikova T.N., Smirnov V.V., Latysheva T.V., Khaitov M.R.
NRC Institute of Immunology FMBA of Russia; 24, Kashirskoe shosse, Moscow, 115522, Russian 
Federation

Key words: drug allergy, iodinated contrast media, iodine allergy, drug hypersensitivity, anaphylaxis, 
provocation tests, premedication

Hypersensitivity reactions to iodinated contrast media are a pressing public health issue. Lack of understanding 
of pathogenetic mechanisms of such reactions leads to unjustified refuse of diagnostic and therapeutic proce-
dures using iodinated contrast agents. Reactions of hypersensitivity to other iodine-containing medications are 
not a contraindication for use of contrast agents. Skin allergy tests are only performed in the patients who had a 
history of allergic reactions to iodinated contrast media. Usually it is possible to determine an alternative agent 
by means of skin tests. Premedication before a contrast-enhanced radiological examination has to be indicated 
to all patients with previous history of allergic disease.
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