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Introduzione

L’ obiettivo di questo documento ¢ definire 1 criteri per la gestione dei pazienti da sottoporre a
esame con Mezzi di Contrasto (MdC) in Radiologia.

Il documento, condiviso dalla Societa Italiana di Radiologia Medica e Interventistica (SIRM) e
dalla Societa Italiana di Allergologia, Asma e Immunologia Clinica (SIAAIC), ¢ stato redatto
sulla base dei dati della piu recente letteratura scientifica e delle Linee Guida Internazionali (7, 2)

ed e destinato al personale medico e agli operatori sanitari.



Gestione del Paziente da sottoporre ad Indagine con Mezzo di
Contrasto

La gestione del paziente da sottoporre ad indagine con MdC prevede i seguenti percorsi (Fig.1),

Esame in elezione

Il medico richiedente e/o lo specialista radiologo prima di un esame con MdC raccoglie un’a-

namnesi accurata che permetta 1’identificazione dei pazienti a rischio ovvero pazienti con:

e pregressa reazione allergica o simil-allergica a seguito di un’indagine con la medesima

classe di MdC da impiegare (per es., a base di gadolinio o di iodio);

e presenza di asma bronchiale o orticaria-angioedema non controllati dalla terapia farma-

cologica;
e mastocitosi (3);

e pregressa anafilassi idiopatica (ovvero storia di episodio/i di anafilassi in cui non & rico-

noscibile la causa scatenante).

L’allergia a molluschi, crostacei, pesci o altri alimenti non ¢ da considerarsi un fattore di
rischio per reazioni da ipersensibilita a MdC. Anche I’allergia ad altre categorie di farmaci non
¢ da considerare un fattore di rischio per tali reazioni.

Un’anamnesi positiva per reazioni da ipersensibilita ad antisettici iodati, quali soluzione di
1odiopovidone (Betadine) e iodoformio, non costituisce un fattore di rischio per reazioni a MdC
a base di iodio (4).

In caso di anamnesi positiva per reazione a MdC, lo specialista radiologo valuta la possibilita

di effettuare un esame con metodica radiologica alternativa che abbia medesima efficacia



diagnostica e non necessiti di MdC o utilizzi un MdC di classe differente (per es., a base di
gadolinio o microbolle in caso di reazione a MdC a base di iodio e viceversa).

Nell’impossibilita di impiegare metodiche alternative, lo specialista radiologo indirizza
il paziente a un centro di riferimento allergologico per una consulenza.

Lo specialista allergologo proporra I’iter diagnostico idoneo in base alle Linee Guida (1, 2),
stabilizzera il quadro clinico in caso di asma bronchiale od orticaria-angioedema e consigliera
uno schema di premedicazione, se lo riterra utile, considerata la non generale efficacia di tali
schemi nella routine diagnostica, come evidenziato dai dati della Letteratura (1, 5-11).

Qualora non fosse possibile accedere a un centro di riferimento allergologico in tempi utili
per la diagnosi, alla luce delle indicazioni delle Linee Guida di riferimento (/, 2), si consiglia

(Fig.1):

e nel caso di pazienti con anamnesi positiva per reazione avversa a MdC noto, utilizzare
una molecola differente seppur della medesima classe (/, 5-7), tenendo conto dei pattern

di cross-reattivita tra MdC (si veda infra) (3, 12-16) ;

e nel caso di pazienti con anamnesi positiva per reazione avversa grave a MdC non noto
(vedi Appendice A) su consiglio della SIAAIC, utilizzare uno schema di premedicazione
per via orale con prednisone 50 mg (o metilprednisolone 32 mg) 13, 7 ed 1 ora prima
dell’esame + antistaminico (per es. cetirizina) 1 ora prima dell’esame, oppure per via
intramuscolare o endovenosa con metilprednisolone 40 mg 13, 7 e 1 ora prima dell’esame
+ clorfenamina 10 mg 1 ora prima dell’esame, monitorare 1 parametri vitali durante la

procedura e allertare 1’anestesista/rianimatore;

e nel caso di pazienti con orticaria in atto o asma bronchiale sintomatico, se possibile,
rimandare 1’esame fino alla stabilizzazione del quadro clinico; in alternativa, si puo pren-

dere in considerazione lo schema di premedicazione consigliato per gli esami in urgenza;
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e nel caso di pazienti con angioedema ricorrente, mastocitosi o anafilassi idiopatica, effet-
tuare una premedicazione per via orale con prednisone 50 mg (o metilprednisolone 32
mg) 12 e 2 ore prima dell’esame + antistaminico (per es cetirizina) 1 ora prima dell’e-
same, oppure per via intramuscolare o endovenosa con metilprednisolone 40 mg 12 e
2 ore prima dell’esame + clorfenamina 10 mg 1 ora prima dell’esame, cui aggiungere

montelukast 10 mg.



Esame in urgenza

Lo specialista radiologo, prima di eseguire un esame con MdC in urgenza, raccoglie i dati
anamnestici per identificare i pazienti a rischio, in particolare quelli con storia di precedente
reazione allergica o simil-allergica al MdC, e valuta la possibilita di effettuare un esame con
metodica radiologica alternativa che abbia medesima efficacia diagnostica e non necessiti di
MdC o utilizzi un MdC di classe differente (per es., a base di gadolinio o microbolle in caso di
allergia a MdC a base di iodio e viceversa).

Qualora non fosse disponibile una metodica alternativa, si consiglia:

e nel caso di pazienti con anamnesi positiva per reazione avversa a MdC noto, utilizzare
una molecola di MdC differente seppur della medesima classe, tenendo contro dei pattern

di cross reattivita (si veda infra);

e nel caso di pazienti con anamnesi positiva per reazione avversa grave a MdC non no-
to (vedi Appendice A), su consiglio della STAAIC, utilizzare la premedicazione rapida
per via endovenosa con bolo di idrocortisone 200 mg + clorfenamina 10 mg subito pri-
ma dell’esame, monitorare i parametri vitali durante la procedura e allertare 1’anestesi-

ste/rianimatore.

e Nel caso di pazienti a rischio (per es., con orticaria-angioedema in atto, asma bronchiale
sintomatico, angioedema ricorrente, mastocitosi o anafilassi idiopatica) che necessitino
di esame in urgenza, si puo prendere in considerazione lo schema di premedicazione
rapida per via endovenosa con bolo di idrocortisone 200 mg + clorfenamina 10 mg subito

prima dell’esame.



Efficacia della premedicazione

In assenza di studi clinici prospettici randomizzati controllati, in pazienti adulti e pediatrici ad
alto rischio per reazioni allergiche da mezzi di contrasto (8), la questione dell’efficacia della
premedicazione con I’associazione di un glucocorticoide e un antistaminico resta controversa
(17).

Per quanto riguarda la premedicazione effettuata per esami in urgenza, ¢ necessario conside-
rare che, per il loro meccanismo di azione che implica la modulazione dell’espressione genica,
gli effetti dei glucocorticoidi non sono generalmente significativi prima di 20-30 minuti, anche
in caso di somministrazione endovenosa (/8).

Pertanto, le indicazioni fornite sugli schemi di premedicazione devono considerarsi empi-
riche, non essendo sostenute da una solida evidenza. Per questo motivo, i medici impegnati
in procedure diagnostiche che prevedono 1’utilizzo di mezzi di contrasto non devono fare af-
fidamento sull’efficacia della premedicazione e devono possedere competenze specifiche nella

diagnosi e trattamento delle reazioni anafilattiche (8).

Coinvolgimento dell’ Anestesista/Rianimatore

In caso di pazienti con pregressa reazione avversa grave (vedi Appendice A) a MdC, sia in
elezione sia in urgenza, si consiglia di effettuare le successive indagini contrastografiche in
ambiente protetto e dopo aver allertato il medico anestesista/rianimatore, a causa della non
provata efficacia della premedicazione (7—11) e della possibile cross-reattivita tra i MdC della

stessa classe, sia a base di 1odio (3, /12—16) sia a base di gadolinio (3, 79).



Gestione del Paziente dopo una Reazione da Ipersensibilita a
Mezzo di Contrasto

L’inquadramento di una reazione avversa a MdC deve iniziare gia in fase acuta. Nelle reazioni
immediate moderate/gravi (Fig.2) ¢ raccomandato, ove possibile, il dosaggio della triptasi sieri-
ca entro 2 ore e sino a 24 ore dalla reazione; un aumento di 2 volte del valore basale ¢ suggestivo
di anafilassi (20).

Nelle reazioni ritardate invece ¢ raccomandata la ricerca di un’eventuale eosinofilia ematica
(3,21).

Per un’appropriata indagine allergologica di una reazione a un MdC, ¢ fondamentale che lo
specialista radiologo riporti nel referto I’episodio reattivo, specificando il MdC impiega-
to, la quantita somministrata, le caratteristiche e i sintomi della manifestazione reattiva,
P’intervallo di tempo fra la somministrazione del MdC e la comparsa dei sintomi, la loro
durata, la terapia praticata e il tempo trascorso fino alla risoluzione dei sintomi.

Si raccomanda di effettuare 1’indagine allergologica entro 6 mesi dalla reazione avver-
sa al MdC. Dopo un’accurata anamnesi, secondo I’iter diagnostico del DAIG/ENDA, saranno
effettuati i test cutanei (prick test, test intradermici e/o test epicutanei o patch test) (/2).

In caso di positivita dell’esame allergologico il MdC responsabile della reazione aller-
gica sara assolutamente controindicato per il resto della vita del paziente.

In caso di esame allergologico negativo, lo specialista allergologo potra valutare se effettuare
un test di esposizione controllata con un MdC alternativo, risultato negativo ai test cutanei, per
accertarne la tollerabilita (15, 22-25).

La SIAAIC e la SIRM sconsigliano i test cutanei con MdC come test di screening in
pazienti che non hanno avuto reazioni a tali composti (26) o nei soggetti che presentano fattori

di rischio non significativi come ad esempio 1’atopia (27).



Riguardo alla cross-reattivita fra MdC a base di iodio, essa ¢ stata riportata piu frequente-
mente nei soggetti con reazioni ritardate (3, /2—16) e sembra dipendere, almeno in parte, dalla
struttura chimica dei composti (/3-16).

Le cross-reazioni pill frequenti sono tra iodixanolo, ioexolo, iopentolo, ioversolo e io-
meprolo; in particolare, ¢ da segnalare la cross-reattivita fra iodixanolo e il suo monomero
ioexolo (3, 12—-16).

Un recente studio francese (/6) ha proposto una classificazione dei MdC in sottogruppi sulla

base dei pattern di reattivita crociata piu frequenti:

sottogruppo A: acido iotalamico, iopamidolo, iodixanolo, iomeprolo, ioversolo e ioexolo

sottogruppo B: iobitridolo e ioxaglato di sodio

sottogruppo C: amidotrizoato di sodio

In particolare, ¢ stato osservato che la frequenza di cross-reazioni fra componenti dello
stesso sottogruppo era nettamente piu elevata di quella fra MdC appartenenti a sottogruppi
diversi. Pertanto, si suggerisce di sottoporre i pazienti allergici a test di esposizione controllata
con MdC alternativi, appartenenti a un sottogruppo diverso da quello del MdC responsabile.

La cross-reattivita tra i chelati di gadolinio ¢ ancora poco chiara. In ogni caso, uno studio re-
cente ha rivelato che la cross-reattivita sembra interessare piu frequentemente 1’acido gadoterico

e il gadobutrolo (19).



Appendice A

Criteri Clinici per la Diagnosi di Anafilassi @

1 Esordio acuto di una malattia (da minuti a diverse ore) con coinvolgimento della cute, del tes-
suto mucoso o di entrambi (per es., orticaria generalizzata, prurito o rossore [eritemal],
edema labbra, lingua-uvula) e contemporaneamente almeno uno dei seguenti:

A Compromissione respiratoria (per es., dispnea, broncospasmo, stridore, riduzione del
picco di flusso espiratorio, ipossiemia);
B Ipotensione arteriosa o sintomi associati alla disfunzione terminale d’organo (per es.,

ipotonia [collasso], sincope, incontinenza).

2 Due o piu delle seguenti condizioni che si verifichino rapidamente (da minuti a diverse ore)
e simultaneamente dopo 1’esposizione ad un allergene:

A Coinvolgimento della cute-tessuto mucoso (per es., orticaria generalizzata, prurito o
sensazione di calore, edema labbra, lingua-uvula);

B Compromissione respiratoria (per es., dispnea, broncospasmo, stridore, riduzione del
picco di flusso espiratorio, ipossiemia).

C Ipotensione arteriosa o sintomi associati (per es., ipotonia [collasso], sincope, incon-
tinenza);

D Sintomi gastrointestinali persistenti (per es., dolori addominali crampiformi, vomito).

3 Ipotensione arteriosa dopo esposizione a un allergene conosciuto per quel determinato pa-
ziente (da minuti a diverse ore):

A Neonati e bambini: bassa pressione sistolica (eta specifica) oppure diminuzione >30%
della pressione sistolica basale;

B Adulti: pressione sistolica <90 mm Hg oppure diminuzione >30% della pressione
sistolica basale

a) FE Simons, LR Ardusso, MB Bilo, et al. World Allergy Organization anaphylaxis guidelines: summary. J
Allergy Clin Immunol 2011;127:587-93.e1-22

b) A Muraro, G Roberts, M Worm, et al. Anaphylaxis: guidelines from the European Academy of Allergy
and Clinical Immunology. Allergy 2014;69:1026-45

¢) HA Sampson, A Mufioz-Furlong, RL Campbell, et al. Second symposium on the definition and management
of anaphylaxis: summary report-Second National Institute of Allergy and Infectious Disease/Food Allergy and
Anaphylaxis Network symposium. J Allergy Clin Immunol 2006;117:391-7.
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FIGURA 1

GESTIONE DEL PAZIENTE A RISCHIO DA SOTTOPORRE A
INDAGINE CON MEZZO DI CONTRASTO (MdC)

PREGRESSA REAZIONE A MdC
VEROSIMILMENTE ALLERGICA

e Eritema generalizzato

* Orticaria/Angioedema

* Broncospasmo

* Ipotensione

* Anafilassi/Shock anafilattico
* Reazioni cutanee ritardate

[ L |
* Asma bronchiale sintomatico * Angioedema ricorrente

e Orticaria in atto e Mastocitosi
* Anafilassi idiopatica

- In elezione se possibile rimandare 1’esame
fino alla stabilizzazione del quadro clinico - In elezione premedicazione
per os: prednisone 50 mg (o metilprednisolone 32 mg) 12

ESAME IN ELEZIONE
1. UTILIZZARE METODICA
ALTERNATIVA

2. METODICA ALTERNATIVA
NON POSSIBILE

Valutazione allergologica per:

» Diagnosi eziopatogenetica

» Studio della cross-reattivita

» Scelta del MdC alternativo

+ Indicazioni alla premedicazione

- In urgenza premedicazione rapida subito e 2 ore prima dell’esame + antistaminico (per es.
prima dell’esame e.v.: idrocortisone 200 mg cetirizina) 1 ora prima dell’esame + montelukast 10 mg
+ clorfenamina 10 mg oppure e.v.: metilprednisolone 40 mg + clorfenamina 10
- = mg 1 ora prima dell’esame + montelukast 10 mg

COMORBIDITA/FATTORI DI
RISCHIO

- In urgenza premedicazione subito prima dell’esame:

ESAME IN URGENZA bolo e.v.: idrocortisone 200 mg + clorfenamina 10 mg
1. UTILIZZARE METODICA J

2. METODICA ALTERNATIVA

NON POSSIBILE
2. METODICA ALTERNATIVA NON POSSIBILE - l
E VALUTAZIONE ALLERGOLOGICA NON - MdC noto: effettuare esame contrastografico con MdC alternativo,
EFFETTUABILE IN TEMPO UTILE tenendo conto dei pattern di cross-reattivita (vedi testo).
- I N - MdC non noto: nel caso di pregressa reazione avversa grave, effettuare
- MdC noto: effettuare esame contrastografico con MdC alternativo, esame contrastografico con mpnit01‘aggio d?i parametri vitali e
tenendo conto dei pattern di cross-reattivita (vedi testo). considerando una premedicazione subito prima dell’esame:
* bolo e.v.: idrocortisone 200 mg + clorfenamina 10 mg

- MdC non noto: nel caso di pregressa reazione avversa grave, effettuare
esame contrastografico con monitoraggio dei parametri vitali e
considerando una premedicazione per os: prednisone 50 mg (o
metilprednisolone 32 mg) 13, 7 e 1 ora prima dell’esame + antistaminico
(per es. cetirizina) 1 ora prima dell’esame oppure e.v.: metilprednisolone 40
mg 12 e 2 ore prima dell’esame + clorfenamina 10 mg 1 ora prima
dell’esame + montelukast 10 mg




FIGURA 2

GESTIONE DEL PAZIENTE CON REAZIONE
A MEZZO DI CONTRASTO (MdC)
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IMMEDIATA (entro 1 h) NON IMMEDIATA (dopo 1 h / entro 7 giorni)
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LIEVE

* Nausea
* Vomito
* Prurito
* Rari ponfi autolimitantesi

J

Osservazione per 60 minuti

LA

&

MODERATA/GRAVE
* Eritema generalizzato  Esantema maculo-papulare o morbilliforme
* Orticaria/Angioedema * Orticaria/Angioedema
* Broncospasmo * Eritema fisso
* Ipotensione * Reazioni muco-cutanee gravi
* Anafilassi/Shock anafilattico I

1. Terapia
2. Prelievo venoso per dosaggio della
triptasi preferibilmente entro 2 ore

Terapia e osservazione prolungata

v

DATI ANAMNESTICI
p
* MdC impiegato VALUTAZIONE ALLERGOLOGICA
* Quantita di MdC utilizzato ENTRO 6 MESI
» Tipo di reazione =
« Intervallo di tempo fra somministrazione del MdC * Esame allergologico
e comparsa dei sintomi * Scelta del MdC alternativo
* Terapia somministrata ~
* Durata dei sintomi




