62. Magneetti- ja rontgenkuvausvarjoaineet ja muut diagnostiset valmisteet

Magneetti- ja rontgenkuvausvarjo-
aineet ja muut diagnostiset valmisteet

Rontgenvarjoaineet

Bariumsulfaatti

Bariumsulfaattia (BaS() kaytetaan sen tiheyden ja liukenematvaimisteita

tomuuden vuoksi suoliston rontgenvarjoaineena. Barium on vargffl suias barumsuifaatt (Mixobar
s .. K o olon®, Mixobar High Density®,

myrkyllisté liuenneena ionimuodossa (bariumkloridin tappava ann@sobar Oesophagus®)

on 2—4 g), mutta bariumsulfaatin vaikealiukoisuuden vuoksi ei toksi-

sia vaikutuksia esiinny.

Tietokonetomografia-, urografia- ja angiografiavarjoaineet

Tietokonekerroskuvaukseen, virtsateiden eritystutkimuksiin ja
verisuoniston tutkimuksiin kaytettédvien varjoaineiden tulee olla hy-
vin vesiliukoisia. Téllaiset varjoaineet ovat rakenteeltaan trijodo-
bentsoehapon johdoksia (kuva 62-1). Aikanaan niita kaytettiin nat-
rium- tai meglumiinisuoloina tai naiden seoksina. Naista on markki-
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Kuva 62-1. Varjoaineina kaytettavia ioni-
soituvia trijodobentsoehapon johdoksia.
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mgf,;e,,',t,a anidotrizoas noilla ainoastaan suolistovarjoaineena kaytettava amidotritsoaatti.
meglun’_liiniamidotrits_oaat’ti + natii Koska namé ns. konventionaaliset varjoaineet olivat tarvittavina pi-
?é“;ds‘t)r‘gé?;ﬁn() natriumamidotritsoaatti toisuuksina hyperosmolaalisia, on myéhemmin kehitetty vah&dosmo-
Meglumini  ioxaglas, laalisia varjoaineita. Ne ovat joko trijodobentsoehapon dimeereja,

meglumiinijoksafaatti + natrii ioxaglas, joissa on yksi kationi ja yksi anioni (joksaglaatti), tai kokonaan
natriumjoksaglaatti  (Hexabrix®) ... . LT . . . L ..

ionisoitumattomia varjoaineita (jopamidoli, joheksoli, jopromidi,
jopentoli, jotrolaani, joversoli, jodiksanoli, jobitridoli, jomeproli).
Talla tavoin varjoaineiden hyperosmolaalisuuden vaikutuksia on voi-
tu ehkaista.

¢ kinetiikka Tietokonetomografia-, urografia- ja angiografiavarjoaineet anne-
taan injektiona. Koska ne ovat hyvin polaarisia ja kaikissa bentsee-
nirenkaan hiilissa on substituutti, niilla ei ole merkittavaa taipumus-
ta sitoutua albumiiniin. Polaarisuuden takia niiden siirtyminen solui-
hin on hidasta ja jakaantumistila pieni (suunnilleen solunulkoinen
vesitila). Siksi suodattuminen glomeruluksissa on tehokasta ja erit-
tyminen munuaisten kautta nopeaa. Aineet eivat lapaise veri-aivo-
estettd, joten aivoangiografiassa nakyvat seka valtimot etta laskimot.
Istukan ne kuitenkin lapaisevat. lonisoitumattomien varjoaineiden
farmakokinetiikka on samanlainen kuin ionisoituvien.

* toksisuus Tietokonetomografia-, urografia- ja angiografiavarjoaineiden te-
rapeuttinen indeksi ei ole kovin suuri. lonisoituvien varjoaineiden
LD, on yli 10 g/kg ja ionisoitumattomien yli 20 g/kg. Kuolemaan
johtavien komplikaatioiden esiintyvyydeksi on ionisoituvia varjo-
aineita kaytettdessa arvioitu 1:100 000, ionisoitumattomia aineita
kaytettdessa se on selvasti pienempi. Annos saattaa angiografiassa
olla jopa 3 g/kg. Tavallisin kuolemansyy on sydamenpysahdys, harvi-
naisempi voimakas angioneuroottinen edeema.

Vaikeiden komplikaatioiden (sokki, tajuttomuus, vaikeat sydamen
ja hengityselimiston hairiot) esiintyvyys on noin 1:30 000. Sivuvai-
kutusten yleisyys yhteensé on urografioissa 2-5 %, angiografioissa
noin 3 %. Keskivaikeat ja lievat reaktiot voivat olla joko toksisia tai
allergisia (paansarky, huimaus, oksentelu, hikoilu, nokkosihottuma,
angioneuroottinen edeema, hengenahdistus, rintakipu). lonisoitu-
mattomien varjoaineiden lievat ja keskivaikeat sivuvaikutukset ovat
selvasti harvinaisempia kuin ionisoituvien. Yhtena toksisten oirei-
den selittdjand on pidetty kolinergista stimulaatiota, silla suuret
varjoainemaarat estavat asetyylikoliiniesteraasia ja muita entsyy-
meja. Varjoainetutkimus on vasta-aiheinen hypertyreoosipotilaille,
jos suunnitellaan hoitoa radioaktiivisella jodilla. Muut vasta-aiheet
ovat suhteellisia (sepelvaltimon kovettuma, myelooma, allergia).

Valmisteita

lodixanolum, - jodiksanoli - (Visipague®) Uretrografiaan ja hysterosalpingografiaan kaytetyt

lopamidolum, jopamidoli (lopamiro®) . ;

lohexolum, joheksoli (Omnipaque®) varjoalneet

lopentolum, jopentoli (Imagopaque®)

lopromidum, jopromidi (Ultravist®) . . . . L . .. .

lotrolanum, jotrolaani (Isovist®) Anglografla- ja urograflavarjoameet sopivat myos virtsarakon,

loversolum, joversoli (Optiray®) virtsaputken ja kohtuontelon ja munanjohtimien tutkimukseen.

964



62. Magneetti- ja rontgenkuvausvarjoaineet ja muut diagnostiset valmisteet

_CH_OH
CO—-NH—CH_ 2
| CH OH
2
CH_CH

CH_-CH—CO—N CO-NH—CH_ 2

OH H | CHZOH hl

CO—N—CH—-CHOH—CH_OH
Jopamidoli | | 2 ?
CH3—CO\
N CO—NH—CH—-CHOH—CH _OH
/ 2 2
ch, |
(|3H3 (i‘,HOH
CO_N_CHZ_CHOH_CHZOH CHZOH Joheksoli
| |
CIJHZ—CO—ITI CO—ITI—CH2—CHOH—CH20H
(I) H
CH
3
Jopromidi

Aivo-selkdydinkanavan rontgenvarjoaineet

lonisoituvat varjoaineet arsyttavéat keskushermostoa, joten niité ei
voida kayttdd aivo-selkdydinkanavan tutkimuksissa. Ritsografia- ja
myelografiavarjoaineina kaytetddn ionisoitumattomia tietokoneto-
mografia-, angio- ja urografiavarjoaineita. lonisoitumattomat varjo-
aineet aiheuttavat harvoin kouristuksia. Myghaisvaikutuksena esiin-
tyy harvoin araknoidiittia. Varjoaineista noin 70 % imeytyy 24 tun-
nissa verenkiertoon, josta ne erittyvat virtsaan.

Magneettikuvausvarjoaineet
Suoliston merkkausaineet magneettikuvauksessa

Suoliston merkkaamiseen vatsan alueen magneettikuvauksessa
kaytetddn joko superparamagneettisia, signaalia poistavia partikke-
leita (ferristeeni, ferumoksiili) tai signaalia voimistavaa gadoli-

. kelaatti d teetti = ist i K t ienists Imisteita
niumkelaattia .(ga openteetti). Ferristeeni oostuu pienista raukgdgisienum, ferristeeni (Abdoscan?)
oksidikiteista, jotka ovat kerrostuneet polymeeripartikkelien pmnalferum;)xsi_/_um, fe;umoksiili (Lumirem®)
le. Ferumoksiili on siloksaanilla paallystetyista rautaoksidikiteis@ieaonteticmadminaati

tehty suspensio. Rautaoksidi hairitsee magneettikenttad ja havittée@nevist enteral®)
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* gadoliniumia sisaltavat

Valmisteita

Acidum gadotericum, gadoteerihappo

(Dotarem®)
Gadodiamidum,
(Omniscan®)

gadodiamidi

Dimeglumini  gadopentetas,

gadopenteettid
(Magnevist®)
Ferumoxsilum,
Mangafodipiiri

imegluminaatti

ferumoksiili  (Eudorem®)
(Teslascan®)

* rautaa sisaltavat

"00C Gd¥

w

suolensisallon signaalin lyhentamallg-rélaksaatioaikaa. Suoli on
kuvissa musta, mikd helpottaa muiden kudosten erottumista. Rau-
tapartikkelit eivat imeydy suolistosta.

Gadopenteettihapon dimeglumiinisuolaa annetaan suhteessa 1:10
vesijohtovedelld laimennettuna, korkeintaan pitoisuuteen noin 1 mg/
ml. T -relaksaatioajan lyheneminen suolen sisaltamassa nesteessa
voimistaa suolensisdista signaaliaphinotteisissa kuvissa. Suurin
osa gadoliniumkelaatista poistuu ulosteessa, loput munuaisten kaut-
ta.

Lilan suuret pitoisuudet suolistovarjoinetta aiheuttavat kuvaan
hairioita, sitd herkemmin, mitd heikommassa magneettikentédssa ku-
vaus suoritetaan. Suun kautta annettavilla magneettikuvausvarjoai-
neilla ei ole osoitettu olevan Kliinisia sivuvaikutuksia.

Suoneen ruiskutettavat magneettikuvausvarjoaineet

Suoneen ruiskutettaviksi rekisterdidyt magneettikuvausvarjoai-
neet ovat lahes kaikki gadoliniummetallin meglumiinikelaatteja (ga-
dopenteetti, gadodiamidi, gadoteerihappo). Vapaa gadolinium-me-
talli on toksinen ja kertyy erityisesti maksaan. Kelaattien liukoi-
suus on erittdin vahainen, ja niita kaytettdessa valtetddn gadoliniumin
toksiset vaikutukset.

Gadoliniumkompleksien vaikutus magneettikuvauksessa perustuu
paramagneettiseen ilmiédn. Paramagneettisella aineella on mag-
neettinen momentti ainoastaan ulkoisessa magneettikentdsséd, jossa
se vahvistaa kentan voimakkuutta. Alkuaine on paramagneettinen, jos
silla on pariton maara elektroneja, protoneja tai neutroneja. Elektro-
nien vaikutus on tehokkain. Paramagneettiset yhdisteet muuttavat
kudosten paikallisia magneettisia ominaisuuksia, jolloin magneetti-
kuvan sisaltoa maaraavat protonien relaksaatioajat, erityisesti-ns. T
relaksaatioaika lyhenevat.

Ferumoksiilia annetaan 5 % glukoosiliuokseen laimennettuna
hitaana laskimoinfuusiona. Yleisin kayttéaihe on maksametastaasien
etsiminen magneettikuvauksella. Rautaa annostellaan 15 mikromoo-
lia painokiloa kohti vahintd&n puolen tunnin aikana. Rautaoksidi-
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partikkelit kulkeutuvat paaosin maksaan, osin myds pernaan. Ne
kertyvét retikuloendoteliaalisoluihin (Kuppferin soluihin). Normaa-

li maksakudos sisaltdéd Kuppferin soluja, kun taas patologiset ku-
dokset yleensé eivat. Nain ollen normaalin maksakudoksen signaali
haviaa raudan aiheuttaman signaalikadon vuoksi ja kasvainten naky-
vyys paranee. Kuvaus suoritetaan infuusion paatyttya. Ohimenevia
sivuvaikutuksia, kuten lannekipuja, lammon tunnetta, rintakipua ja

lehahduksia, esiintyy muutamalla prosentilla potilaista. Rautapar-

tikkelit haviavat maksasta muutamassa paivassa.

Mangafodipiiri-infuusion sisaltama mangaani kulkeutuu maksa- mangaamia sisaltavat

solukkoon ja muuttaa normaalin maksakudoksen signaalia lyhen-
tamalla T-relaksaatioaikaa. Tall6in patologisten kudosten nakymi-
nen T-kuvissa paranee useiksi tunneiksi. Mangaani erittyy paaasias-
sa ulosteeseen sappinesteen kautta, osittain myds virtsaan. Ligandi
(fodipiiri) erittyy paljon nopeammin, lahes kokonaan virtsaan. Ohi-
menevia haittavaikutuksia (pahoinvointia paansarkya, yliherkkyys-
oireita ja maku-aistimuksia) esiintyy osalla potilaista.

Ultradanivarjoaineet

Ruiskuttamalla ultradénivarjoainetta laskimoon voidaan veren kai-
kuisuutta lisdtd muutamaksi minuutiksi ja néin parantaa hemodynaa-
misia muutoksia aiheuttavien tilojen nakyvyyttd esim. sydamessa,
verisuonissa, maksassa ja munuaisissa. Kohdun kaulakanavan kautta
annettuna ultradanivarjoainetta voidaan kayttaa munatorvien ja kohtu-
ontelon tutkimisessa ultradanella.

Molemmat Suomen markkinoilla olevat ultradanivarjoaineet si-
saltavat galaktoosia, joka sekoitetaan injektionesteeseen tavallisesti
pitoisuuteen 200 mg/ml. Kaikuisuuden lisdantyminen johtuu mikro-
skooppisen pienistéa ilmakuplista joita muodostuu sekoitettaessa
galaktoosia veteen. Galaktoosi metaboloituu glukoosin tapaan. SiVimisteita

vaikutukset ovat lievia ja epéaspesifisia. Galaktoosi (Echovist®,

Toimintakokeisiin kaytetyt aineet
Sulfobromoftaleiini
Sulfobromoftaleiini erittyy aktiivisesti maksassa, joten sitd kay-

tetddn maksan toimintakokeissa. Se voi aiheuttaa allergisia reaktioi-
ta, jopa anafylaktisen sokin.

Levovist®)
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Fenolisulfoftaleiini ja p-aminohippuurihappo

Fenolisulfoftaleiinia eli fenolipunaa ja p-aminohippuurihappoa
kaytetdan joskus munuaisten toimintakokeisiin. Ne kilpailevat mui-
den aktiivisesti erittyvien aineiden kanssa kuljetusmekanismista ja
muuttavat ndiden kinetiikkaa.
Fluoreseiini

Fluoreseiinia kaytetddn silmén angiografiaan sekd paikallisten

vaurioiden osoittamiseen. Allergiset reaktiot ovat mahdollisia.

Martti Kormano



