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서  론

의학의 발전과 보급으로 조영제(contrast media)를 이용한 영상
검사가 증가함에 따라 조영제 관련 이상반응의 보고 건수가 빠르게 
증가하고 있다. 2006년 처음 시작된 지역의약품안전센터의 전국 확
대와 함께 약물이상반응의 신고가 증가하였는데, 국내 조영제 부작
용 보고 건수는 2009년 1,688건에서 2019년 20,604건으로 약 10년
간 12배 이상 증가하였으며, 해열·진통 소염제, 항암제, 항생제에 이
어 네 번째로 많았다.1 국내 단일 3차 의료기관에서의 분석 결과에

서 요오드화 조영제(iodinated contrast media)가 가장 흔한 약물 
아나필락시스의 원인으로 조사된 바 있으며, 2008년부터 2017년까
지 수집된 의약품부작용보고 원시자료에 따르면 요오드화 조영제
는 국내 전체 약물 아나필락시스의 원인약제 중 10.8%를 차치하여 
세 번째로 흔한 약물이었다.2 
조영제 과민반응에 대처하기 위해 다양한 국가가 참여하는 여러 

학회들에서 조영제 과민반응에 대한 임상지침을 제정하여 발표하
고 있지만 조영제 과민반응의 진단 및 중증도 평가 기준, 과민반응
에 대한 대처법, 재노출 시 조영제 변경 기준, 전처치 등 예방조치에 
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Management of hypersensitivity reactions to contrast media
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As imaging technologies have become essential for diagnosing various diseases, the use of contrast agents is rapidly expanding. As 
a result, hypersensitivity reactions (HSRs) to contrast agents have also increased. However, protocols for managing, diagnosing, and 
preventing these reactions are not fully established yet. Since the guidelines for contrast agent hypersensitivity suggested by do-
mestic and international academic societies are not standardized and sometimes difficult to follow in medical facilities, there is a 
need for practical recommendations in a real-world setting. This review introduces the strategy to manage, diagnose, and prevent 
HSRs to contrast agents, which have been successfully implemented at Seoul National University Hospital for a decade. First, every 
single HSRs should be documented in the medical records because a previous history of hypersensitivity to contrast agents is the 
most significant risk factor for developing HSR to iodinated contrast media. Secondly, avoidance of culprit agents is the main strat-
egy for preventing recurrences of HSRs to contrast agents. Thirdly, it is important to identify nonsensitized contrast agents using 
skin tests for future exposure to contrast media. In addition to skin testing, side chains of iodinated contrast media may provide a 
clue to reactive contrast agents. Fourthly, provocation tests can be performed in selected cases with a nonreactive agent based on 
the skin testing and side chain commonness. Prior to performing imaging studies, premedication can be applied stratified to the se-
verity of the index HSR. All of these procedures are safe and prove to be executable in the medical facilities. (Allergy Asthma Respir Dis 
2023;11:9-17)
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관한 권고에 차이가 있으며 아직까지 표준안이 마련되어 있지 않
다. 또한 권고사항 중에는 실제 일선 의료현장에 적용하기에 현실
적이지 않은 부분이 있어 조영제 과민반응에 대한 정확한 이해와 
객관적인 근거를 바탕으로 일선 의료기관의 상황에 맞는 참고자료
가 필요하다.
서울대학교병원 영상의학과는 2007년에 세부 주제별로 각 진료

과와 협력하여 조영제 전반에 관한 원내지침을 처음 제정하여 주기
적으로 보완하고 있다. 조영제 과민반응의 경우 관련 진료부서인 알
레르기내과, 약물안전센터, 영상의학과가 함께 대응지침을 만들어 
발전시켜왔으며, 2012년 원내 전산시스템에 Contrast Safety Moni-
toring and Management System (CoSM2oS) 프로그램을 탑재하여 
과민반응 발생 여부, 중증도, 재노출 정보를 기록한 데이터베이스
를 구축하였다. 이러한 원내 데이터베이스를 기반으로 근거를 만들
고 이를 통해 근거 중심(evidence-based) 지침을 제정하여 실제 원
내 진료현장에서 발생하는 조영제 과민반응을 관리하고 있다.
이 원고에서는 일선 의료기관들의 진료에 참고가 될 수 있도록 

서울대학교병원에서 실사용 중인 조영제 과민반응 관리체계를 요
오드화 조영제를 중심으로 소개하는 한편, 각 항목의 설정 근거와 
함께 국내외 지침과 비교함으로써 각 의료기관에서 고유의 내부 대
응체계를 구축하는 데 기본자료로 활용할 수 있도록 하고자 하였다.

요오드화 조영제의 분류

요오드화 조영제는 이온성에 따라 이온성(ionic)과 비이온성

(non-ionic)으로, 삼투압 농도에 따라 고삼투압(high osmolar), 저
삼투압(low osmolar) 조영제로 구분한다. 저삼투압 조영제에는 혈
장과 유사한 삼투압을 보이는 혈장유사삼투압(iso-osmolar) 조영
제도 있다. 요오드화 조영제의 이온성과 삼투압에 따라 이상반응
의 양상과 빈도가 다르다. 최근 수십 년간 주입관련반응을 흔하게 
일으키는 이온성, 고삼투압 조영제의 사용이 감소함에 따라 조영제 
관련 이상반응의 빈도도 많이 감소하였다.3 서울대학교병원에서는 
비이온성 저삼투압 조영제(iobitridol, iohexol, iomeprol, iopami-
dol, iopromide, ioversol, iodixanol) 7종을 정맥투여용으로 사용하
고 있다(Fig. 1).
비이온성 저삼투압 요오드화 조영제는 화학구조적 특성에 따라 

구분할 수 있다. Iohexol, iomeprol, iopromide, ioversol과 iodixanol
은 벤젠링의 측쇄(side chain)로 N-(2,3-dihydroxypropyl)-carbam-
oyl기를 공통적으로 가지고 있으며, iopromide, iobitridol은 N-(2,3-
dihydroxypropyl)-N-methyl-carbamoyl기를 가지고 있다(Fig. 1). 
다시 말해, iobitridol은 N-(2,3-dihydroxypropyl)-carbamoyl기를 
보유하지 않으며, iopamidol은 N-(2,3-dihydroxypropyl)-carbam-
oyl기와 N-(2,3-dihydroxypropyl)-N-methyl-carbamoyl기를 모두 
보유하지 않는다. 이들 carbamoyl기는 항원결정부위(antigenic de-
terminant; epitope)로 작용하는 것으로 추정되고 있다.4

요오드화 조영제 과민반응의 분류와 중증도

조영제 과민반응은 발생 시간에 따라 조영제 노출 후 1시간, 늦어

Fig. 1. Types of iodinated contrast medias and common side chain structures.
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도 6시간 이내에 발생하는 즉시형 반응과 그 이후에 발생하는 지연
형 반응으로 구분할 수 있다. 현재 주로 사용 중인 비이온성 저삼투
압 조영제의 경우, 약 0.2%–3%에서 즉시형 반응이, 약 1%–3%에서 
지연형 반응이 발생한 것으로 보고되었다.5,6

즉시형 과민반응은 중증도에 따라서 경증, 중등증, 중증으로 나
눌 수 있다. 아나필락시스의 중증도 구분에 흔히 사용되는 Brown7

이 제안한 분류에 따르면 경증(grade 1)은 피부와 피하조직에 국한
된 상태로 피부발적, 두드러기, 안와부종 또는 혈관부종이 나타난 
경우이며, 중등증(grade 2)은 호흡기, 심혈관, 위장관 증상이 동반
되는 경우로 호흡곤란, 상기도 협착음(stridor), 천명, 오심, 구토, 어
지러움(실신 직전 상태), 발한, 가슴이나 목이 조이는 느낌, 또는 복
통이 있는 경우, 중증(grade 3)은 저산소증, 저혈압 또는 신경학적 
증상까지 나타나는 경우로 동맥혈 산소포화도 92% 이하, 90 mmHg 
이하 수축기 혈압, 혼돈, 실신, 의식 소실 또는 실금 등이 있는 경우
이다. 미국영상의학회에서 발간한 조영제 안내서(American Col-
lege of Radiology [ACR] Manual on Contrast Media)와 국내 조영
제 지침에 중증도 구분이 명시되어 있으나, 국소적/광범위(limited/
diffuse) 등의 모호한 단어를 선택하고 있어 실제 임상에서 개별 환
자 사례에 적용하기에 어려움이 있었다. 이에 서울대학교병원에서
는 실제 영상의학과 검사실에서 환자를 본 의료진이 바로 적용할 
수 있도록 과민반응에서 가장 흔히 나타나는 증상들을 바탕으로 
다음과 같은 내부 기준을 마련하여 2012년부터 사용 중에 있다. 주
된 판단 기준은 두드러기의 개수와 혈관부종의 유무, 호흡곤란/저
혈압/의식변화 발생 여부이다(Table 1). 이러한 기준은 2010–2012년 
알레르기내과에 의뢰된 환자들에 대한 자체평가를 기준으로 만들

어졌으며, 원내 수집된 사례들에 적용하여 중증도를 평가하였을 때 
ACR 기준에 부합하였다. 구역, 구토 등의 소화기 증상은 비특이적
이어서 과민반응 중증도 평가에는 포함되지 않았다. 
즉시형 과민반응의 임상 경과는 초기 증상 후 호전된 경우를 단

상성(monophasic), 초기 증상 후 호전되었다가 72시간 이내 증상
이 재발된 경우를 이상성(biphasic), 단상성이나 이상성으로 시작
하여 수일에서 수주간 증상이 지속되는 경우를 지속성(protract-
ed)으로 분류하였다. 서울대학교병원에서 발생한 145명의 요오드
화 조영제 아나필락시스 사례를 분석한 결과 이상성 및 지속성 아
나필락시스가 10.3% 및 4.1%로 조사되었는데, 아나필락시스 발생 
후 6시간 동안 재발이 없을 경우 이상성 아나필락시스 발생에 대한 
음성예측도가 96.4%로 높아 최소 6시간 관찰하는 것을 권고하고 
있다.8

요오드화 조영제 과민반응 발생 시 대처

경한 피부증상만 나타나는 경증인 경우 클로르페니라민(chlor-
pheniramine) 4 mg을 정맥투여 한다. 심한 피부증상 또는 호흡기
나 순환기, 소화기 등 내부장기에 이상 소견이 나타나는 중등증인 
경우 클로르페니라민 4 mg과 함께 하이드로코티손(hydrocorti-
sone) 100 mg을 정맥 투여한다. 이때 만약 후두부종이 의심되는 소
견이 있다면 1:1,000 에피네프린(성인 기준 0.5 mg) 근주를 고려한
다. 혈압저하 및 호흡곤란, 의식 변화 등 중증 과민반응이 발생하는 
경우 혈압을 유지하기 위해 다리를 거상하고 동시에 즉각 에피네프
린 근주를 시행하고, 혈관 내 혈류량 유지를 위해 대량 수액 공급을 
신속하게 시행한다. 1차 조치로 에피네프린 투여 후 혈압이 회복되
지 않으면 5분 간격으로 에피네프린 근주를 추가로 2회까지 시행한
다. 총 3회의 에피네프린 근주에도 불구하고 정상혈압이 유지되지 
않으면 에피네프린 연속 정주를 고려한다. 1:1,000 에피네프린 1 mg
을 생리식염수 또는 5% 포도당수액 50 mL에 혼합하여 16 mL/hr 
속도로 주입하고 3–5분 간격으로 혈압을 측정하여 혈압이 정상화
되지 않으면 투여 속도를 올리면서 관찰한다. 항히스타민제 및 하
이드로코티손은 혈역학적 안정 효과는 없기 때문에 아나필락시스 
상황에서는 혈압 유지를 위한 조치를 우선 시행한 후 투여한다. 이
와 유사하게 국내 조영제 지침, ACR 안내서, 유럽비뇨생식영상의
학회 조영제 지침(European Society of Urogenital Radiology 
[ESUR] guideline)에서도 증상을 세분화하고 중증도를 평가하여 
그에 따른 처치방법을 권고하고 있다. 
응급조치로 증상이 회복되면 응급실(외래 환자) 또는 병실(입원 

환자)로 옮겨 6시간 이상 경과 관찰을 하며,8 알레르기내과 전문의
에게 연락을 한다. 또한 영상의학과 의료진은 발생 당시 증상 및 사
용한 조영제를 의무기록에 자세히 기록하여 향후 조영제 재사용 
시 예방대책 수립의 근거로 활용한다.

Table 1. Comparison of the severity of immediate hypersensitivity reaction to 
contrast media

Severity Korea guideline Seoul National University 
Hospital guideline

Mild Localized urticaria, itching
Localized skin edema
Oropharyngeal itching sense
Nasal mucosal edema, sneezing,  

rhinorrhea, conjunctivitis

Urticaria < 10
Skin rash
Itching

Moderate Wide spread urticaria, itching
Wide spread skin rash
Facial angioedema
Oropharyngeal swelling, hoarseness
Stridor without hypoxia, airway  

contraction

Urticaria ≥ 10
Angioedema (eye, lip,  

oropharyngeal and laryngeal 
edema)

Severe whole-body itching

Severe Edema or facial edema with dyspnea
Skin rash with hypotension
Oropharyngeal swelling with stridor/

hypoxia
Prominent hypoxia with wheezing, 

airway contraction
Anaphylaxis

Dyspnea, wheezing, hypoxia
Hypotension (systolic blood 

pressure < 90 mmHg),  
decrease or loss of  
consciousness
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요오드화 조영제 과민반응의 위험 인자

서울대학교병원 CoSM2oS 분석 결과 조영제 과민반응 위험성이 
높은 고위험군에는 이전 조영제 사용 시 과민반응을 경험한 환자, 
천식, 알레르기비염, 두드러기 등 알레르기질환을 가지고 있는 자, 
다른 약물에 과민반응 병력이 있는 자가 속했다.9 서울대학교병원
에서 요오드화 조영제를 사용한 86,328명의 205,726 조영제 사용 건
에 대해 조사한 결과 조영제 과민반응이 없었던 그룹에서 재노출 시 
이상반응 발생률이 0.8%였던 것에 비하여 조영제 과민반응 과거력
이 있는 그룹에서는 재노출 시 16.99%에서 이상반응이 재발하여, 이
전에 조영제 과민반응을 경험한 환자에서 위험성이 높았다.9 서울대
학교병원을 포함한 다기관연구에서는 조영제 이상반응 가족력이 
조영제 과민반응 발생의 위험 요소로 작용함을 확인하였다.10 실제 
서울대학교병원에서 확진된 조영제 아나필락시스 환자 47명의 hu-
man leukocyte antigen (HLA)를 분석한 결과 HLA-DRB1*15:02의 
빈도가 34.0%로 한국인 일반인구집단의 6.6%보다 5배 이상 높아 유
전적인 소인이 조영제 아나필락시스 발생에 작용함을 시사하였다.11

이전 문헌들에 따르면 베타차단제 등 혈압을 떨어뜨릴 수 있는 
약제를 사용한 경우 아나필락시스 등 중증과민반응 발생 시 응급
치료에 반응을 떨어뜨려 위험 인자로 작용할 수 있다.12

요오드화 조영제 선택

과거에는 조영제 과민반응이 면역반응이 아니라고 여겨 조영제 
과민반응을 경험한 환자에게 조영제를 다시 사용하게 될 때 조영제 
교체를 고려하지 않았다. 그러나 서울대학교병원 CoSM2oS 분석 
결과 조영제 이상반응 후 재노출 시 조영제 변경이 이상반응을 유
의하게 줄여주는 효과가 있었다.13,14 서울대학교병원을 포함한 다기
관 연구에서 중등증 이상 반응에서 코르티코스테로이드 전처치를 
하고 동일한 조영제에 재노출 시 80%가 재발을 경험하였으나, 조영
제를 변경한 군에서는 9.5%만이 과민반응을 나타내어 요오드화 
조영제 과민반응을 경험한 환자의 경우 이상반응을 보였던 조영제
의 재사용은 피하는 것을 원칙으로 하고 있다.15 두드러기, 혈관부
종, 아나필락시스와 같은 전형적인 알레르기반응이 아닌 구역, 구
토와 같은 비특이적인 증상을 보인 경우에도 조영제를 변경하면 재
발률이 감소됨을 확인하였다.14

조영제를 변경할 때 어떤 조영제가 안전한지 판단하는 데 피부반
응검사가 도움이 된다. 피부반응검사는 특정 물질을 피부를 통해 
노출시킴으로써 비만세포(mast cell)가 활성화되어 검사부위에 팽
진 및 발적이 발생하는지를 확인하여, 해당 물질에 대한 감작 여부 
즉 특이 IgE가 형성되어 있는지를 확인하는 것이다. 따라서 처음 노
출되거나 아직 감작이 되지 않은 상태인 경우 피부반응검사가 도움
이 되지 않는다. 분당서울대학교병원에서 요오드화 조영제 과거 노

출력이 있었던 376명, 경증 조영제 과민반응을 경험한 61명을 포함
한 총 1,048명의 환자를 대상으로 전향연구를 시행한 결과 양성반
응은 0.09%에 불과하였고, 피부반응검사 음성을 보인 1,046명 중 
52건의 즉시형 과민반응과 8건의 지연형 과민반응이 발생하여 조
영제 피부반응검사의 선별검사는 임상적 유용성이 없었다.16 따라
서 조영제 과민반응이 없었던 환자에게 선별을 위한 목적으로 일괄
적으로 피부반응검사를 시행하는 것은 권고하지 않는다. 반면, 과
민반응을 이미 경험한 환자에서 교차반응을 일으키지 않을 조영제
를 찾을 목적으로 시행하는 것은 임상적으로 의미가 있다. 서울대
학교병원에서 조영제 과민반응을 경험한 환자 431명을 대상으로 
피부반응검사의 유용성을 분석한 연구에 따르면 조영제 피부반응
검사 양성률은 경증, 중등증, 중증 순으로 38.7%, 45.8%, 64.0%로 
증가하며, 104명의 조영제 아나필락시스 환자들을 대상으로 피내
시험 양성률을 조사한 결과 아나필락시스성 쇼크를 경험한 환자의 
81.8%에서 피부반응검사 양성을 보여 중증일수록 양성률이 높아
짐을 확인하였다. 양성률에 영향을 미치는 또 다른 인자로는 조영
제 피부반응검사의 시행시점을 꼽을 수 있다. 조영제 피부반응검사 
양성률은 이상반응 발생일 기준으로 4주 이내 검사를 시행한 경우 
67.2%였으나, 8주 이상 지나서 시행한 경우 46.0%로 현저하게 감소
한다.17 이러한 근거자료를 바탕으로 서울대학교병원에서는 중등
증 이상의 조영제 이상반응을 보인 환자에게 2개월 이내 조영제 피
부반응검사를 시행하여 각 조영제의 반응성(reactivity)을 확인할 
것을 권고하고, 검사에서 음성을 보인 조영제를 선택하여 향후 검
사에 사용하고 있다. 
요오드화조영제의 화학적 구조는 벤젠링과 측쇄로 이루어져 있

는데, 측쇄 구조 중 N-(2,3-dihydroxypropyl)carbamoyl기와 N-
(2,3-dihyroxypropyl)-N-methyl-carbamoyl기가 조영제 과민반응
의 항원결정부위(epitope)로 작용할 것이라는 주장과 이를 뒷받침
하는 연구 결과들이 보고되었다.4,18 실제로 서울대학교병원에서 조
영제 과민반응 환자 250명을 대상으로 피부반응검사를 시행한 결
과 62.8%에서 2개 이상의 조영제에 양성반응을 보였는데, N-(2,3-
dihydroxypropyl)carbamoyl기를 공유하는 경우와 그렇지 않은 경
우로 나누어 조영제 간 동시 양성반응률을 비교한 결과 각각 21.5%
와 13.3%로 측쇄구조를 공유하는 조영제끼리는 피부반응검사 양
성반응을 동시에 보이는 확률이 높았다.17 같은 연구에서 조영제 재
노출 시 과민반응 재발률에 미치는 인자를 분석한 결과, 원인 조영
제와 피부반응검사 양성을 보인 조영제를 회피한 경우에도 12.3%
의 재발률을 보였는데, 대체 조영제가 N-(2,3-dihydroxypropyl) 
carbamoyl기를 공유하는 경우와 공유하지 않는 경우로 나누어 비
교를 해보면, 중증반응인 경우 각각 24.0%와 7.8%로 의미 있는 차
이를 보였다. 최근 국내 다기관연구에서 N-(2,3-dihydroxypropyl)
carbamoyl기뿐만 아니라 N-(2,3-dihyroxypropyl)-N-methyl-car-
bamoyl기를 공유하는 iopromide와 iobitridol 간에도 재발률이 높
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은 것으로 조사되었으며, 이들 측쇄를 공유하는 경우에는 원인 조
영제를 재사용한 경우와 유사한 재발률을 보였다(unpublished 
data). 따라서 조영제 과민반응을 경험한 환자에서는 재노출 시 측
쇄구조를 공유하지 않는 조영제를 선택할 것을 추천하고 있다. 다
만, 측쇄구조 공유 유무가 피부반응검사 결과와 일치하지 않을 경
우에는 피부반응검사 결과를 우선 적용한다. 
중증 조영제 과민반응을 겪은 환자의 경우 조영제피부반응검사

와 측쇄 공유 여부를 모두 고려하여 재투여 조영제를 선택하더라도 
재발 가능성을 완전히 배제할 수 없으므로 조영제 유발검사를 시
행하는 것을 추천한다. 서울대학교병원에서는 조영제 아나필락시
스 환자가 조영제 재노출이 필요할 경우 입원하여 소량의 조영제 유
발검사를 시행하여 안전성을 확인한 후 조영제를 포함하는 시술 및 
검사를 진행한다. 이전 사용에서 과민반응을 보였거나 피부반응검
사에서 양성으로 확인된 조영제를 제외한 나머지 조영제 중에서 하
나를 선택한다. 조영제 유발검사는 혹시 모를 이상반응 발생에 대
비하여 응급처치를 위한 혈관을 확보하고 응급약물을 준비한 상태
에서 혈압 및 맥박, 심전도, 산소포화도를 모니터링하면서 조영제 
원액 5 mL를 정맥 투여한다. 이후 15분 경과 관찰 후 특이사항이 없
으면 조영제 원액 30 mL을 같은 방법으로 정맥 투여한다. 이후 15분 
동안 환자상태 평가 후 이상반응이 없다면 4시간의 조영제 배출 시
간(washout period)을 가진 후 조영제 투여 1시간 전 항히스타민제
(chlorpheniramine 4 mg)와 스테로이드(methylprednisolone 40 mg) 
전처치를 시행한 후 조영제 투여 검사 또는 시술을 시행한다. 안전
한 유발검사 프로토콜을 정하기 위해 서울대학교병원에서는 저용
량(2 mL, 5 mL, 10 mL)과 고용량(5 mL, 30 mL) 유발검사 프로토콜
의 성적을 비교해보았는데 재발률은 각각 8.9%와 6.0%로 큰 차이
가 없었으나, 재발한 사례들 중에서 중증반응의 비율이 각각 80%, 
0%로 차이를 보여19 고용량 프로토콜을 채택하였다.

요오드화 조영제 부작용의 기왕력이 있는 경우 전처치

안전한 대체 조영제의 선택과 함께 전처치 적용도 중요하다. 조영
제 과민반응이 재발하였을 때 중증도는 이전 반응의 중증도와 유
사하다.13,20 따라서 재발을 예방하기 위한 전처치 또한 이전 반응의 
중증도에 따라 차별화될 필요가 있다. 
과거 고삼투압 요오드화 조영제에 대한 이상반응을 줄이기 위해 

조영제 투여 전 일괄적으로 전처치를 시행한 연구에서 예방 효과가 
입증된 바 있다.21 반면, 최근 주로 사용하는 저삼투압 요오드화 조
영제에 대해 과민반응을 보인 경우 조영제 재사용에 따른 재발을 
예방하는 표준 전처치요법은 아직 확립되어 있지 않다. ACR 조영
제 안내서는 전처치 프로토콜로 조영제 사용 13시간, 7시간, 1시간 
전에 경구 prednisone 50 mg 복용 및 1시간 전 diphenhydramine 
50 mg을 투여하는 것을 제안하였는데 이는 이른바 Greenberger 

프로토콜로 알려진 고삼투압 조영제 사용 전 전처치프로토콜이다. 
이와 함께 12시간, 2시간 전 methylprednisolone 32 mg 경구 투여
(또는 hydrocortisone 200 mg 정맥투여로 대체 가능하며, 항히스
타민제 투여도 추가 가능) 프로토콜도 제안하고 있다. 반면 ESUR
과 스페인 알레르기 및 임상면역학회(Spanish Society of Allergy 
and Clinical Immunology)에서는 전처치 요법은 권장하고 있지 않
으며, 유럽알레르기 및 임상면역학회(European Academy of Aller-
gy and Clinical Immunology)에서는 중증도에 따른 차별화는 하
지 않았고, 즉시형 반응과 지연형 반응을 구분해서 설명하고 있는
데 전처치약물을 코르티코스테로이드와 항히스타민제로 기술하
였으나 구체적인 투여 시간 및 용량은 기술하고 있지 않다. 특히 즉
시형 반응에서 전처치가 중증 반응의 초기증상이 드러나지 않게 
하여 환자로 하여금 위험에 처하게 할 수 있다는 우려 때문에 전처
치를 권고하지 않으며, 이전에 조영제 과민반응을 경험했으나 원인 
조영제를 알 수 없어 재투여 시 회피를 할 수 없는 경우 선택적으로 
전처치를 적용해 볼 수 있다고 기술하고 있다. 이처럼 아직 전처치
에 대한 명확한 지침은 없고 있더라도 코르티코스테로이드를 상당
히 과량 반복 사용해야 하는 부담이 있어 이로 인한 위험을 고려해
야 한다. 
서울대학교병원에서는 1,178명의 경증 요오드화 조영제 과민반

응 환자를 대상으로 3,533회의 재노출을 분석한 결과 전처치를 하
지 않았을 경우 재발률은 16.7%였으나 항히스타민제 전처치 시 
10.7%로 재발률이 감소함을 확인하였다.14 동일한 환자군에서 코르
티코스테로이드를 포함한 전처치를 하였을 때 재발률은 11.8%로 
항히스타민제 단독 전처치와 차이가 없어 경증 요오드화 조영제 과
민반응 환자에서는 코르티코스테로이드 전처치를 추천하지 않는
다.22 그러나 경증에 국한하지 않고 전체 과민반응을 대상으로 한 
연구에서는 코르티코스테로이드 투여 여부, 용량, 횟수가 조영제 
과민반응의 예방과 관련성을 보여 중등증 이상의 과민반응의 재발
을 예방하기 위한 전처치로 활용되고 있다.20 
기존 권고안들은 코르티코스테로이드 예방적 투여 시 13시간 또

는 12시간 전에 투여를 시작하도록 권고하고 있으나, 최근 연구에
서는 재노출 5시간 전 정맥 내 코르티코스테로이드 전투여가 기존
의 권고안보다 열등하지 않은 것으로 보고한 바 있다.23 서울대학교
병원에서는 외래에서 검사를 시행하는 중등증 환자들의 경우 편의
성을 위해 1시간 전에 전처치를 시행하고 있으나 재발이 현저하게 
감소하여 1시간 전 코르티코스테로이드 투약도 예방 효과가 있음
을 확인하였다.13 서울대학교병원에서는 중등증 과민반응을 경험
한 환자의 경우 외래에서 재투여가 이루어지며 코르티코스테로이
드 전처치는 methylprednisolone 40 mg 정맥주사를 1시간 전 1회 
시행할 것을 권고하고 있으며 중증인 경우에도 동일하게 진행하지
만 주치의의 판단에 따라 4시간 전 동일 용량을 한 번 더 투약해볼 
수 있다.
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코르티코스테로이드는 호흡기 증상을 예방하는 데 효과적이며, 
가장 흔히 나타나는 피부 반응에는 항히스타민제가 효과적이다. 
예방적 클로르페니라민 정맥 투여의 최적 시점에 관한 근거는 제한
적이다. 알레르기비염에 관한 연구에서는 클로르페니라민의 초기 
효과가 30분에 나타났다는 보고와24 서울대학교병원에서 시행하
는 30분 전 클로르페니라민 투여가 예방 효과를 나타냈던 것을14 
감안하여 외래 환자의 경우 30분 전, 입원 환자의 경우 1시간 전 클
로르페니라민 전처치를 권고하고 있다.

요오드화 조영제 지연형 과민반응

조영제 노출 1시간 이후에 발생하는 이상반응으로 정의하며, 조
영제 투여 7일 내 대부분의 과민반응이 나타난다.25 10,540건의 조
영제 이상반응을 살펴본 연구에서 즉시형 반응 발생률은 1.0%였
으나 1시간 이후 발생한 지연형 반응의 발생률은 2.0%로 즉시형  
반응에 비해 2배 높게 나타났다.25 피부발진은 지연형 반응 증상의 
70%를 차지할 정도로 가장 흔한 증상이며, 그 중 반구진성 발진
(maculopapular rash)이 가장 많이 나타났다. 전신성 홍반성 농포
증, 스티븐슨-존슨증후군(Stevens-Johnson syndrome, SJS), 독성
표피 괴사융해(toxic epidermal necrosis, TEN), 약물과민반응 증
후군(drug reaction with eosinophilia and systemic symptom, 
DRESS)와 같은 중증 사례도 드물게 보고되고 있다. 지연형 반응
의 기전으로는 T세포 연관 제4형 알레르기 반응 가능성이 높다고 
알려져 있다.5

지연형 과민반응의 경우 아직까지 확립된 중증도 체계가 마련되
어 있지 않아 가장 흔하게 나타나는 발진(rash)형 반응에 대해 다
음과 같은 중증도를 적용하고 있다: 경증 - 발진의 침범 부위가 넓
지 않고 증상이 심하지 않아 일상생활에 큰 불편감이 없는 경우, 중
등증 - 발진 범위가 넓고 가려움이 심하여 증상 조절을 위해 약물
투여가 필요한 경우, 중증 - 광범위한 발진과 함께 발열 또는 10% 
이상의 혈중 호산구 증가를 보이는 전신반응, DRESS나 SJS/TEN
이 있다.
메타분석연구에 따르면 조영제 피부단자검사 및 첩포검사의 양

성률은 26%, 16%로 낮으나26 피부단자시험에서 1:10 희석용액을 사
용하지 않고, 원액을 사용하여 검사했을 때 특별한 부작용 없이 양
성률이 70%까지 올라가는 것을 확인하였다.27 또한 혈중에 존재하
는 조영제 특이 기억 T세포를 측정하는 림프구활성화검사(lym-
phocyte transformation test)의 시행도 고려해볼 수 있으나 아직까
지 상용화되지 못한 실험실적인 방법이라는 한계가 있다.
지연형 과민반응의 경우 피부단자검사 또는 첩포검사에서 음성

인 조영제를 골라 재노출을 하더라도 재발률이 34.5%로 높았다.26 
아직까지 지연형 과민반응의 재발을 예방하는 데 있어 전처치의 효
과는 명확하게 알려져 있지 않으나, 서울대학교병원에서 지연형 과

민반응을 경험한 57명이 조영제에 재노출된 사례 272건을 분석한 
결과 전처치를 시행하지 않은 경우와 시행한 경우 재발률이 각각 
8.5%와 1.7%로 나타나 전처치가 지연형 과민반응 재발에 대해 예
방 효과가 있음을 시사하였다.25 다만 아직까지 좀 더 많은 수에서 
재현되는지 추가 연구가 필요하다. 현재까지 지연형 과민반응에서 
측쇄 공유와 재발 간의 상관성은 밝혀진 바가 없다.
요오드화 조영제 사용 후 발생한 중증 지연형 과민반응을 경험

한 환자의 경우, 요오드화 조영제의 재노출을 최대한 회피할 것을 
권고한다. 하지만 심장혈관조영술처럼 반드시 요오드화 조영제를 
재사용해야 하는 경우에는 피부단자검사 및 첩포검사를 시행하고, 
반응이 없는 조영제 중에서 대체 조영제를 선택하고 전처치를 고려
할 수 있으나 아직까지 표준화된 대응 방안은 없다. 따라서 개별 사
안에 대해 병력에 기반하여 대응방침을 결정할 필요가 있다.

요오드화 조영제 투여 경로에 따른 이상반응 차이

ESUR 조영제 지침에 의하면 이전 혈관 내(intravascular) 조영제 
투여 후 과민반응이 발생한 환자에서 혈관 외(extravascular route) 
조영제 투여 또한 혈관 내 조영제 투여와 같은 정도의 주의를 요한
다고 권장되었으나, 서울대학교병원에서 이전 혈관 내 요오드화 조
영제 투여 후 중등도 또는 중증의 과민반응이 발생했던 20명(검사
건수 45건)에 대해 요오드화 조영제를 혈관 외로 투여했을 때 전처
치가 없었음에도 불구하고 과민반응을 보인 환자는 없었다. 이는 
혈관 내로 요오드화 조영제를 재투여했을 때 19.5%에서 과민반응
이 발생한 것과 유의한 차이였다. 따라서 과거에 혈관 내로 조영제 
투여 후 과민반응이 발생한 환자에서 혈관 외로 조영제 투여 시 조
영제 과민반응이 발생할 확률은 매우 낮을 것으로 예상된다. 다만 
조영제 과민반응 기왕력이 있는 환자에서 혈관 외 조영제 투여 시 
전처치 시행 여부는 대규모 데이터가 충분하지 않으므로 개별 사
례의 이전 중증도에 따라 적용하고 있다.

요오드화 조영제 탈감작

피부반응검사 또는 유발검사, 실제 투여 경험을 종합하였을 때 
모든 조영제에 과민반응을 보이는 경우 탈감작을 고려해볼 수 있으
며, 서울대학교병원에서는 Table 2와 같은 프로토콜을 적용하고 있
다. 조영제 탈감작요법은 증례보고들은 있으나28,29 아직까지 프로토
콜이 확립되어 있지 않다.

가돌리늄 조영제 과민반응

가돌리늄(gadolinium) 조영제는 자기공명영상(magnetic reso-
nance imaging) 촬영에 사용되는데, 거대고리(macrocyclic) 형과 
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선형(linear)으로 구분된다(Fig. 2).
가돌리늄 조영제의 과민반응의 연구는 요오드화 조영제의 과민

반응 연구보다 부족한 것이 현실이다. 가돌리늄 조영제 과민반응은 
요오드화 조영제보다 발생 빈도는 낮으며 대부분 두드러기 같은 경
증 반응이므로 발생하더라도 특별한 후 처치 없이 호전된다. 서울
대학교병원에서 84,367명의 가돌리늄 조영제 사용 환자를 대상으
로 후향연구를 시행하였을 때 141,623회 가돌리늄 조영제 노출에
서 즉시형 과민반응 발생률은 0.079%로 매우 드문 것으로 조사되
었으나30 이는 CoSM2oS 시스템이 갖춰지기 전 연구 결과로 실제보
다 저평가되었을 가능성이 높다. CoSM2oS 시스템이 갖춰진 2012
년 이후 8년간의 자료에 기반하여 가돌리늄 조영제 사용자 154,539
명을 대상으로 한 분석에서 급성 과민반응 발생률은 0.4%, 지연형 
과민반응 발생은 0.04%로 조사되었다.31

가돌리늄 과민반응을 겪은 환자가 재노출 시 과민반응 재발률
은 30%로 유의하게 높았다.30 또한 가돌리늄 노출 횟수가 증가할수
록 과민반응 발생률은 증가하며, 재노출 시 조영제를 변경하면 과

민반응 발생률이 유의하게 감소하는 것으로 미뤄보아, 가돌리늄 조
영제 과민반응은 이를 일으키는 항원 결정부위는 알려져 있지 않
으나, 알레르기반응임을 시사하였다. 또 다른 유의한 위험 인자로 
요오드화 조영제 과민반응을 꼽을 수 있다. 이전 요오드화 조영제
에 과민반응을 보인 경우 가돌리늄 조영제 과민반응의 발생 빈도
가 4.3배 높아지며, 가돌리늄 조영제 과민반응을 경험한 환자가 요
오드화 조영제 과민반응이 발생할 위험도 또한 3.7배 높아진다.31 
상이한 두 조영제 군에 대한 과민반응이 각기 다른 조영제에 대한 
과민반응 위험을 높이는 명확한 기전은 밝혀지지 않았으나, 이는 
교차반응이 아니라 과민반응에 대한 개인의 취약성(susceptibility)
에 기인하였을 것으로 추정된다. 실제로 천식, 알레르기비염, 만성 
두드러기 병력이 있을 경우 조영제 과민반응의 위험이 높았다는 보
고가 이를 뒷받침한다.9 그러나 일각에서는 trometamol과 같은 가
돌리늄 조영제와 요오드화 조영제에 공통으로 들어있는 첨가제
(excipient)에 대한 감작에 의해 이런 경향성이 나타났을 가능성을 
제기하였으며,32 COVID-19 백신 중 조영제와 동일한 첨가제가 포
함된 것이 있으므로33 조영제 이상반응과 COVID-19 백신 이상반
응을 모두 겪은 환자의 경우 첨가제에 의한 이상반응을 고려해 볼 
수 있으나, 아직 이를 입증한 연구 결과는 없는 상태이다.
가돌리늄 조영제 과민반응 중 즉시형 반응의 경우 요오드화 조

영제와 동일하게 재노출 시 원인 조영제를 변경하고 전처치를 하는 
것이 재발률을 떨어뜨린다. 지연형 과민반응의 경우 재노출 시 원
인 조영제를 교체하는 것은 재발률 감소에 도움이 되지 않았지만, 
전처치를 시행한 경우 유의하게 재발률이 감소하였다는 보고가 있
다.31 가돌리늄 조영제 과민반응에서 피부반응검사의 음성예측도
는 대체조영제를 찾는 데 도움이 될 것이라는 연구 결과들이 있지
만, 피부반응검사의 권고수준은 확립되어 있지 않다.34,35 가돌리늄 
조영제에 의한 지연형 과민반응은 매우 드물어 발생률이 알려져 있
지 않으며, 피부반응검사의 임상적 의미 또한 정립되어 있지 않은 
등 아직까지 표준 대처법이 확립되어 있지 않아 개별사안별로 알레
르기내과와 상의하여 피부반응검사 및 유발시험 시행 여부를 결정
한다.

Table 2. An example of iodixanol desensitization protocol used in the Seoul 
National University Hospital

Step Rate 
(mL/hr)

Time 
(min)

Administered 
dose (mg)

Administered 
volume (mL)

Cumulative 
dose (mg)

1 0.1 1 0.005 0.002 0.002
2 0.2 1 0.01 0.003 0.005
3 0.4 1 0.02 0.007 0.012
4 0.8 1 0.04 0.013 0.025
5 1.5 1 0.08 0.025 0.050
6 3.0 1 0.16 0.050 0.100
7 6.0 1 0.32 0.100 0.200
8 12 1 0.64 0.200 0.400
9 25 1 1.33 0.417 0.817

10 50 1 2.67 0.833 1.650
11 100 1 5.33 1.677 3.317
12 200 1 10.67 3.333 6.650
13 400 1 21.33 6.667 13.317

Fig. 2. Chemical structures of gadolinium-based contrast medias.
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결  론

조영제 과민반응은 드물지만 꾸준히 발생하고 있어 각 기관별 의
료환경에 맞춰 실제 진료에 바로 적용할 수 있는 대응지침을 수립
하여 잠재적인 위험에 대비하는 것이 필요하다. 저자들은 서울대학
교병원의 10년간 축적된 데이터베이스를 근거로 요오드화 조영제
와 가돌리늄 조영제 과민반응에 대한 진단 및 중증도 평가 기준, 과
민반응에 대한 대처법, 재노출 시 전처치 사용, 조영제의 변경 등에 
관한 관리지침을 만들었으며, 이를 조영제 과민반응에 대응하는 
일선 의료기관과 공유하여 활용하고자 한다.
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