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Types de produit de contraste



Caractéristiques des produits de contraste

——Ostner T‘—:—;'; RCM classification
|
« Agents classifiés entre high (1500- v v
2000), low (600-900) et iso-osmolaire
(250-350) | ] I |
« Les agents iso-osmolaires sont les Monomeric Dimeric Monomeric Dimeric
moins toxiques v ¥ ¥ v
Hyperosmolal Low osmolal Low osmolal Iso-osmolal
>1400 mosm/kg 600 mosm/kg 500 to 850 mosm/kg 290 mosm/kg
i a4 = Diatrizoate = Joxaglate = Iohexol = Jodixanol
[OLerte = Jothalamate = Jopamidol
= Metrizoate = [oversol
» Rapport iode/nombre de particules " lopromide

dissoutes — refléte la relation entre
opacification S osmotoxicité

« Rapport élevé est le plus souhaitable
(6.0) ...

SEFEIEEE PE-FRIE IO e re

« Nombre d’anneaux de benzéne

 Depuis 1990: 2 anneaux dimérisés (au
lieu de monomere)

o Influence la viscosité et ’osmolalité

LOLLICT - Br J Anaesth. 2007 Oct. 99(4):474-83
Courthesy of Pr M. Rudnick, MD, University of Pennsylvania



Exemples de produits de contraste
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J Cardiovasc Med 2007 Aug. 8(8):549-57



Etudes comparatives

NEPHRIC Study CONTRAST Study

Multicentered PRCT in Europe

418 patients undergoing

135 patients undergoing coronary coronary angiography

or aortofemoral angiography CKD (diagnostic and PClI)
lodixanol vs lohexol _ Scr>1.7men ; > 1.5
Scr> 1.5men ; > 1.3 women ; lodixanol women or Ccr (C-G) < 50

mi/min

DM CIN - > 0.5 mg/dL

calculated Ccr < 60 mi/min

N Engl J Med 2003;348:491-499 Am Heart J 2009;158:822-828



BBy
Et au CHVR ?

Ch. Constantin & L. Geremia, Service d'imagerie diagnostique et interventionnelle, CHVR Sion, Octobre 2018



Réactions aux produits de
contraste 1odes



Types de réactions

« Dose dépendante

1. -
Crilrnlo-
«Osmolalité 1 Tonus vagal
Flush, chaleur, «| Conduction
nausee, S-A-V
vomissemnt «|TA, |Fc
«Auto-limité o ’ -
Chirnio Veran « Non-dose dépendante
r‘ LSt v/
ClI[e
Dy 20N
[y ol [VEN
*Hyper- «AKI, ESRD...
*Hypo-
«Utilité de
carbimazole

Curr Allergy Asthma Rep. 2005;5(1):28



Allergie
au produit de contraste 1odé



Réactions d’hypersensibilité

Immeédiate Non-immeédiate

1 heure

vlusn, ororlt, vurticalre, Eruption (uriicaire, ruultiforme,
IFAd Qg e NT .

A " n - - . I‘ 9o g " # ) \ ’ F o N\ o al B
erigloederne, Oroncrospasrne, DRFESS, )3/ TEIN, exantnerne,
Cchoc vesculite) o angioedeme rererc é

v ifer membranaire clirect ces cellules \ |

| § L &ciés parcellules T
rnastoceyialires ef pasopniles,

, C\/TCO)T( r Vag
cornplérnents, cornposante IgE <) SRS

70 Y e rl;',\';‘Jr):}},;-["’ clains J‘\5 |
minutes = 96 % ces réactions séveres 1 heure 2 10 jours plus ter

ave T 20 minutes

Allergy. 2005;60(2):150



Epidémiologie
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« 20 a 50 ans (rare chez les enfants)

« High Osm et lonique: 13 % (léger) et 0.4 % (séyvere)
« Non lonique: 1 a 3 % (léger) et 0.05 % (sévere)

« Iso-osmolaire aussi favorables, voire mieux que
Low-osmolaire

« 123 /100’000 injections
« Mortalité liée a I'age

* 9-17%

nll 1 :mlﬂﬂ
v rIuoS 1ipu

Iﬂﬂ N aVaVaollVPl FaWaWalllal l A \
lescas«iegers» (24-%)

Eur J Radiol 2011;80:363-7
Radiology. 1990;175(3):621



Facteurs de risque

« Réaction immédiate — ne prédispose pas a
développer une réaction non immeédiate (vice-vers-ca)

« Si mal contrélé — 1 4-5x le risque de développer une
réaction

« Atopique (asthme, rhinite, dermatite, alimentaire) —
pourrait 7 3x le risque de développer une réaction

« 1 risque de développer et 1 la sévérité d’une réaction
« Béta-bloguant, AINS (ASA)

 Crustaces (contenu en I, + allergies, IgE tropomyosines)
 Désinfectant a base de iode

I: A U X La notion d’allergie a I'iode reste un abus de langage !
 L’allergie a I'iode N'EXISTE PAS !

PL0oS One. 2014;9(6):e100154
Eur Radiol. 2001;11(9):1720



Tests diagnostigues et cutaneés



Tests diagnostiques

H*f'p'*. SE

« Protéinase de cellules mastocytaires (marqueur
d’activation 3 > o)
1% vie de 90 minutes

Détectable plusieurs heures apres I’événement (maximum
entre 30 min et 6 heures)

Sensibilité: + pour réaction sévere et — si légéere
Normalité n’exclut pas une réaction anaphylactique

S lcu dadd s
« Métabolisme tres rapide

 Catabolites (n-méthylhistamine) peuvent étre détecte
longtemps dans les urines de 24 heures

RG] 1Y UG Sl G ()

« Utilités Dx et Px non étudiées specifiqguement (élévation
asymptomatique, distinction physiopathologique)

« Bonne spécificité = Confirmation de la présence d'une
allergie de type immediat

Immunol Allergy Clin North Am. 2014 Aug;34(3):547-64, viii



Tests cutanés

Festetrtares

 ROles pas unanimement établis dans la littérature

» Réaction type immédiat: valeur prédictive négative peu fiable

« Sensibilité insuffisante pour confirmer une réaction de type
non-immédiat (sensibilité < 50 %)

« Préférer les tests intra-dermiques (IDR) dilués (T sensibilité)
au Prick-test (dépistage)

« Le plus efficace si realise entre 2 a 6 mois apres la réaction

« Test en particulier du produit de contraste incriminé et
alternatifs

« Réactivite croisée: lodixanol et lohexol
« Tester les patients avec réaction sévere

« Prémédication et surveillance restent de mise...

 IDR chez patient avec réaction de type immédiat (2 a 6 mois
apres)

« Patient qui nécessite administration de produit de contraste
(choix du type de contraste) ou recidive sous premeédication

« Tester différents produits de contrastes (réactions croisées)

« Peu d’utilité si réaction de type non-immeédiat

« Tests de provocation ne sont pas recommandés

Allergy. 2013;68(6):702
Ann Allergy Asthma Immunol. 2010;105(4):259



Options thérapeutigues



Options thérapeutigques

Nlesures ce rearnlrnetlo . ‘ ‘ : . ) ULV
( aclref I @ [

Curr Allergy Asthma Rep. 2005;5(1):28



Stratégies de préevention



Prodult de Prérnédication

coprrase «Glucocorticoide

«Low- ou iso- « Anti-histaminique H1

osmolaire
*Non-ionique

-12 heures -2 heures

* Prednisone po 50 mg
* (Méthylprednisone iv 32 mg)

-1 heure

» Meéthylprednisone iv 250 mg
» Clémastine iv2mg

(Hign Osm)

Prévention

- 0,
307?1% 0/}; Quelle que soit ! Intensité des

la sévérité réactions

Risque:
A. sévére autre,
TTT corticoide
chronique

Risque:
A. > 1 médic,
A. > 4 allergenes

-1 heure Examen

* Clémastine iv1mg

Examen

J Allergy Clin Immunol. 1984;74(4 Pt 1):540
N Engl J Med. 1987;317(14):845



Algorithme

Radiology 2002;225:466-70
Rev Med Suisse. 2013 Apr 17



Groupe O

Intolérance
alimentaire

Examen précédent :
sensation de chaleur,
nausée ou
vomissement

Notion d’ « allergie a
I'iode » mais sans Sx

Patients a risque

Groupe la

ATCD réaction
sévere non liée aun
produit de contraste
iv

Asthme
actuellement sous
traitement médical

Pas de mesure
spécifique

Facteurs aggravants :

« Age

*  (Sexe féminin)
» Béta-bloquants

* Exacerbation asthme

Adapté de DIR-6614, CHVR Sion, Mars 2018

Pré-médication +
Suveillance

Goupe Ib

ATCD réaction aigué
sévere dans 'heure
suivant I'injection

Pré-médication +
Suveillance

— Utiliser un autre PCI

Groupe Il

ATCD
Bronchospasme,
cedeme laryngé, choc,
syncope, ACR

— Autre examen

Prémédication +
surveillance

— Autre PCI

Equipe de
réanimation



Néphropathie
au produit de contraste 1odé
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Définition


https://www.google.ch/imgres?imgurl=https://referencementwordpress.com/wp-content/uploads/2017/08/www.abondance.comdefinition-abondance-41e6254b974eddef6144e5fce1a04dfe8f3cc0f5.jpg&imgrefurl=https://referencementwordpress.com/2017/08/30/definition-un-emd-cest-quoi/&docid=Oi89g8Cj8BA2HM&tbnid=TVxvVrAQSTPaKM:&vet=12ahUKEwjM2OS0gtHcAhWsDpoKHauhBSE4ZBAzKEAwQHoECAEQQQ..i&w=250&h=325&bih=721&biw=1371&q=definition&ved=2ahUKEwjM2OS0gtHcAhWsDpoKHauhBSE4ZBAzKEAwQHoECAEQQQ&iact=mrc&uact=8
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5 Sans autre substrat identifiable Kidney inter., Suppl. 2012; 2: 1-138

Timing apres

administration
Apparition Pic Résolution
« 1-3 e 3-5 . 7-14
jours jours jours

J Am Soc Nephrol. 2000 Jan. 11(1):177-82



Epidémiologie



Epidémiologie
e eoose o AKI A Phopital

Lo ® | Risque: 2-3 %
CLIN * 1 Risque: 10-30 %

e >75ans: 8-16 %

v
7 g
A

Hrnrle e Pas de difféerence

Am J Med. 1997 Nov. 103(5):368-75

Dx: 1-3 %
TTT: 10-15%

< 1% des cas
6.5 % des CIN

..+ Facteur prédictif
(+ causal)

e MD référents ne
> 50 % connaissent pas
les FR

Ann Emerg Med. 2017 May. 69 (5):577-586.e4



Physiopathologie




R EEEEEEEEmmmmmmm
Physiopathologie

« Dommages cellulaires par genése de radicaux libres

« Effet direct sur le tubule contourné proximal pouvant
conduire a 'extréme a une nécrose tubulaire aigué

—nagconsul CLIOMN: .

« Microcirculation rénale dépend de plusieurs médiateurs
neuro-humoraux

« Importance particuliere de: NO, vasopressine, adénosine
(Al), angiotensine Il et endothélines

 Déséquilibre en faveur d'une vasoconstriction intense

« Marqueur théorique de la CIN: ADMA (asymmetrical
dimethylarginine) qui un inhibiteur endogéne de la NO
synthase

g

* 7 viscosite sanguine et | plasticité erythrocytaire —
« sludging » sanguin — ischemie relative avec genese de | cvroroxamy | 1 viscosiTy
radicaux libres T —

 Propriété osmotique des produits de contrastes iodés —
shift du flux hydrigue vers le compartiment tubulaire — vasoconsTRITION | [ o ]

compression des vasa recta
AN SN

Nephrol Dial Transplant. 2006 Jun. 21(6):i11-23

DN
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CONTRAST MEDIA



https://www.google.ch/url?sa=i&source=images&cd=&ved=2ahUKEwif7ffEgY_bAhWFLFAKHQi7DAoQjRx6BAgBEAU&url=https://www.researchgate.net/figure/Figure1-Pathophysiological-mechanism-underlying-CIN-is-shown-CIN-contrast-induced_fig2_293798532&psig=AOvVaw1gD-0GRZ4cB7Ux1naowvNk&ust=1526724250303689
https://www.google.ch/url?sa=i&source=images&cd=&ved=2ahUKEwjVh5qTgo_bAhWJZVAKHctWBuoQjRx6BAgBEAU&url=https://www.nature.com/articles/nrneph.2010.116&psig=AOvVaw3LULMJWjLQ1QoZfM0NruRR&ust=1526724485856930
https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=2ahUKEwiDjo2NkeLcAhXE-6QKHbq_AaAQjRx6BAgBEAU&url=https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMc1800396&psig=AOvVaw0_dV8GZPQWh5QKJa0j700W&ust=1533978402189571

Polémique

Le lien entre CIN, comorbidité et mortalité est
complexe !

Les patients développant une CIN

Meéta-analyse d’études observationnelles
avec ~ 100’000 patients (82 % avec
CKD)

En cas de déces, ce dernier est plut6t lié a une
existante ou lié une

si CT avec contraste

iodé ou non Le contraste iodé ne serait-il pas un élément
(facteur de stress) d'une
ambiante ?
CT contraste S sans contraste: Est-ce la néphropathie est un
0=0.94, 0=0.83, 0O=1.0 arisque T mortalité cardio-vasculaire intra-

hospitaliére ?

Emerg Med Mar 2017 and Ann Emerg Med 2017; 69:577 Ned Tijdschr Geneeskd. 2015. 159:A8501



Evaluation du risque



Facteurs de risques
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Am J Med Sci. 2007 Oct. 334(4):283-90



Calculateur de risque

Hypotension 5
Contre-pulsion aortique 5 Qtt-tr?esélru/r?;;rg&;m/sﬂi?Iate/calcuIator_wcontra
Insuffisance cardiaque chronique 5
Creatinine > 132 mcM 4
Age > 75 ans 4
Anémie 3
Diabete 3
Volume de contraste (par 100 ml) 1 Linduced-nephropathy risk.calcutator
<5 Bas 7.5 0.04
6al0 Modéré 14.0 0.12
11a15 Elevé 26.1 1.09
> 16 Tres eleve 57.3 12.6

J Am Coll Cardiol. 2004 Oct 6. 44(7):1393-9
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ldentification des patients a risque

« — HAUT RISQUE

« Protéinurie + co-morbidités (diabete)
« - HAUT RISQUE

me sans protéinurie ou albuminurie

Mé
Méme sans co-morbidité

- Diabete ou insuffisance cardiaque ou
insuffisance heépato-cellulaire ou myélome
multiple

« + albuminurie > 300 mg/j ou
« + proteinurie > 500 mg/j

Am J Cardiol. 2005;95(1):13



Pronostic
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Pronostic et mortalité
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Circulation. 2012 Jun 26. 125(25):3099-107 Am J Cardiol. 2014 Aug 1. 114(3):362-8



Stratégies de préevention



Ce qui marche...

Optimisation

J Am Soc Nephrol. 1994;5(2):125
Am J Kidney Dis. 2004;44(1):12
N Engl J Med. 2018;378(7):603
JAMA. 2006;295(23):2765



« Expansion volumique

- Maintien le flux plasmatique rénal et prévient I’activation du
SRAA

MNet€ e Y-ty

« Hospitalisé: 1 ml/kg/h, 12 heures avant et 12 apreés injection

« Ambulatoire: 3 ml/kg sur 1 heure avant examen et 1.5
ml/kg/h durant 4 heures apres

P FreCr e PErT S EEER

« Traitement diurétique continu compense exactement par des
apports iv

« Insuffisance cardiaque compensee: remplir moins et moins
vite...

« Insuffisance cardiaque non compensée: MAINTENIR le
traitement diurétique et suivre rigoureusement !!!

Am J Cardiol. 2007 Aug 1. 100(3):544-51



IEEES—S————————————"
Médicaments

LIN'S Arninoglycosids Cisplatine Arnphothéricine B Aciclovir

« Stop si GFR < 60 ml/min pour contraste artériel
« Stop si GFR < 45 ml/min pour contraste veineux
« Stop de le jour de 'administration

» Reprise a 48 h selon fonction rénale

« Résultats conflictuels, mais aucun bénéfice en arrétant ces traitements
sur la survenue de CIN

« Consensus d’experts: ne pas interrompre ce traitement avant une
injection (sauf si patient hypotendu)

Int Urol Nephrol. 2008;40(3):749-55


https://www.google.ch/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=2ahUKEwiAtraN1oXdAhVOyKQKHRO4CRwQjRx6BAgBEAU&url=https://www.123rf.com/photo_43662803_stock-vector-red-stop-inscription-hand-sign-for-prohibited-activities-vector-illustration-you-can-simply-change-c.html&psig=AOvVaw0Rthu9BDuyxfD9ehj3bSXC&ust=1535199509777944

IEEES—S————————————"
Produit de contraste 1odé

« Dose la plus faible possible... Faible = 125 ml
« Risque significatif déja a partir de 20-30 ml, en particulier
si CKD

- Dimere, non ionique
- Isotonique
« Rapport I/particule élevé

» 48-72 heures de stabilisation de la fonction rénale entre les
injections

« Administration artérielle plus risquée que veineuse
« CT: Flush de NaCl pour pousser le produit de contraste
« Angiographie: mode biplan (2 incidences en 1 injection)

Ann Intern Med. 2009;150(3):170
Am J Med. 1989;86(6 Pt 1):649
Kidney Int. 1995;47(1):254



Ce qui ne marche pas...

NaHCO3
(+ cher) .
Acétylcystéine
ANP (bas de
dopamine bénéfice
. : mortalité ou
théophylline EER)

: ) Arrét
wegre NON T e

SRAA

NaCl

per os Mannitol

EER
préventive
Semin Dial. 2017;30(4):290
N Engl J Med. 2018;378(7):603

Ann Intern Med. 2016;164(6):406
J Am Soc Nephrol. 2017;28(2):653


http://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=2ahUKEwjOlczx_YPdAhWQsKQKHaalBNsQjRx6BAgBEAU&url=http://bossladyng.com/why-your-beauty-creams-arent-working/&psig=AOvVaw33YGkdjqTNUOFYV5VMoYvu&ust=1535141498793629
https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&ved=2ahUKEwityNzIgYTdAhVS_aQKHQFoDlsQjRx6BAgBEAU&url=https://whatsnewpodcast.org/&psig=AOvVaw0MHumnlImcsLOiPgGpQe8w&ust=1535142459443068

e
N-Acetylcystéine et NaHCO3 ?

N Engl J Med 2018; 378:603-614 Am J Med 2004; 117:938-47



Algorithme



Démarche

«Balance coUt/bénéfice
«Evaluation du risque de CIN et de dialyse (calculateur)
«Timing (48-72 heures)

«Ultrasonographie +/- microbulles
«Scintigraphie, IRM, PET
b ity «Sans contraste iodé ?

*Vide — Remplir (NaCl 0.9%, 1 mi/kg/k sur 24h, en commengant 12h avant)
*Plein — Vider

«Eviction des néphrotoxique (AINS, aminoglycoside, platine, amphothéricine B, aciclovir) dans un délai raisonnable
sInterruption Metformin si GFR < 60 ml/min (artériel) et < 45 ml/min (veineux) le jour de 'examen et pendant 48 heures
«Ne pas stopper IEC/ARAZ; préférer les substances a faible durée d’action

-Statine si indiquée

- Type de contraste (isotonique, dimére, non ionique, rapport I/particule élevé)
<Dose de contraste: fiable = 125 ml

«CT: Flush de NaCl pour pousser le produit de contraste (éviter dose test)
«Angiographie: mode biplan (2 incidences en 1 injection), éviter ventriculographie



Messages clés



Messages clés

On distingue les réactions d’hypersensibilité immeédiates (< 1h) des non-immeédiates (>1h)

L’incidence des réactions d’hypersensibilité s’éleve a 1-3 %. 1/3 la développe a la 1¢®
exposition. La récidive (prémédication) s’observe dans 9-17 % des cas

Les facteurs de risques pour développer une réaction sont un ATCD, un asthme
non controlé, un terrain atopique et certaine medication (BB, AINS)

Le dosage de la tryptase et de I'histamine sont utiles pour confirmer la présence
d’une allergie de type immédiat

Les tests cutanés (IDR) sont utiles chez les patients qui nécessitent la ré-
administration de PCI (choix) ou qui récidivent avec la pré-médication

La prévention implique un choix de PCI et 'administration conjointe de glucocorticoides
(Prednisone 50mg 12h et 2h avant) et d’anti-histaminiques (Clémastine 1mg 1h avant)



Messages clés - suite

La néphropathie au produit de contraste (CIN) se définit par une augmentation de la
créatinine basale (+44 mcM ou + 25 %) dans les 24 a 72 heures apres ’administration

La CIN n’est probablement pas une entité pathologique en soi mais un facteur de stress
révélateur d'une vulnérabilité rénale...

Les facteurs de risques les plus importants sont la CKD, le DM et un volume
circulant efficace non optimal. Des calculateurs existent pour estimer le risque...

Les produits de contraste iodés permettant de minimiser le risque de CIN sont les
formes dimériques, non ioniques et iso-osmolaires

La prévention passe par une optimisation du Vc efficace, de I'arrét de la médication
néphrotoxique et du choix adapté du produit de contraste

Si ’hydratation intraveineuse est indiquée, choisir le NaCl 0.9 % a 1 ml/kg/h sur 24 h, en
commencant 12 h avant 'administration en milieu hospitalier



Merct pour votre
attention !



