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摘　 要　 目的:了解碘海醇的药品不良反应(ADR)发生特点,提示临床用药可能存在的安全性风险,为临床合理应用碘海醇提供

依据。 方法:对 2016—2020 年国家 ADR 监测系统中北京地区收集到的碘海醇所致 ADR 报告进行回顾性分析。 结果:共纳入

799 例碘海醇致 ADR 报告,其中严重的 ADR
 

29 例,一般的 ADR
 

770 例;男性患者 395 例(占 49. 44%),女性患者 402 例(占

50. 31%),2 例性别不详,患者性别占比均衡;>50~ 70 岁年龄段患者最多(442 例);ADR 的临床表现以皮肤及其附件损害、全身整

体损害和胃肠道损害多见。 结论:碘海醇引起的一般的 ADR 通常可以耐受,虽然非离子型碘对比剂的 ADR 较离子型碘对比剂

少,但仍存在严重过敏、休克、迷走神经反应、心脏并发症和栓塞的风险,用药前应仔细评估用药风险,检查前后需对患者进行水

化,检查中及检查后需严密观察患者是否出现不适症状。 鼓励报告 ADR 并及时更新循证证据,将新的 ADR 修订至药品说明书

中,以降低患者的用药风险、更好地促进碘海醇的临床合理应用。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

investigate
 

the
 

characteristics
 

of
 

adverse
 

drug
 

reactions
 

(ADR)
 

induced
 

by
 

iohexol,
 

to
 

indicate
 

the
 

possible
 

safety
 

risks
 

of
 

clinical
 

medication,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

basis
 

for
 

rational
 

clinical
 

application
 

of
 

iohexol.
 

METHODS:
 

Retrospective
 

analysis
 

was
 

performed
 

on
 

the
 

ADR
 

reports
 

induced
 

by
 

iohexol
 

collected
 

from
 

the
 

National
 

Center
 

for
 

ADR
 

Monitoring
 

System
 

in
 

Beijing
 

from
 

2016
 

to
 

2020.
 

RESULTS:
 

A
 

total
 

of
 

799
 

cases
 

of
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
 

were
 

collected,
 

including
 

29
 

cases
 

of
 

severe
 

ADR
 

and
 

770
 

cases
 

of
 

general
 

ADR.
 

There
 

were
 

395
 

male
 

patients
 

( 49. 44%),
 

402
 

female
 

patients
 

( 50. 31%),
 

and
 

2
 

patients
 

with
 

unknown
 

gender,
 

indicating
 

a
 

balanced
 

gender
 

ratio.
 

Patients
 

aged
 

>50
 

to
 

70
 

years
 

were
 

the
 

most
 

(442
 

cases).
 

The
 

clinical
 

manifestations
 

of
 

ADR
 

were
 

skin
 

and
 

its
 

accessory
 

lesions,
 

systemic
 

lesions
 

and
 

gastrointestinal
 

lesions.
 

CONCLUSIONS:
 

The
 

general
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
 

are
 

generally
 

tolerated.
 

Although
 

the
 

ADR
 

of
 

non-ionic
 

iodine
 

contrast
 

agent
 

are
 

less
 

than
 

that
 

of
 

ionic
 

iodine
 

contrast
 

agent,
 

there
 

are
 

still
 

risks
 

of
 

severe
 

allergy,
 

shock,
 

vagus
 

reaction,
 

cardiac
 

complications
 

and
 

embolism.
 

The
 

risks
 

of
 

medication
 

should
 

be
 

carefully
 

evaluated
 

before
 

and
 

after
 

medication,
 

and
 

hydration
 

should
 

be
 

performed
 

on
 

patients
 

before
 

and
 

after
 

examination.
 

During
 

and
 

after
 

the
 

examination,
 

patients
 

should
 

be
 

closely
 

observed
 

for
 

any
 

symptoms
 

of
 

discomfort.
 

It
 

is
 

encouraged
 

to
 

report
 

ADR
 

and
 

update
 

evidence-based
 

evidence
 

in
 

a
 

timely
 

manner,
 

and
 

revise
 

the
 

new
 

ADR
 

into
 

drug
 

instructions
 

to
 

reduce
 

the
 

risk
 

of
 

medication
 

for
 

patients
 

and
 

better
 

promote
 

the
 

rational
 

clinical
 

application
 

of
 

iohexol.
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　 　 碘海醇为三碘苯环衍生物,是临床上常用的 X 线对比剂,
其属于非离子型次高渗类对比剂,可用于腔道造影、介入和

CT 增强检查。 随着造影技术的发展和应用场景的扩展,对比

剂的用药安全越来越成为临床关注的问题[1-3] 。 研究结果表

明,碘对比剂的药品不良反应 ( ADR) 发生率为 0. 34% ~

2. 49%,重度 ADR 发生率为 0. 01% ~ 0. 02% [4] 。 本研究将国

家 ADR 监测系统中北京地区收集到的碘海醇所致 ADR 报告

进行回顾性分析,对碘海醇致 ADR 的上报情况进行总结,对
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其 ADR 特点进行归纳分析,旨在为临床医务人员更好地把握

该药特性、合理用药提供参考。

1　 资料与方法
1. 1　 资料来源

检索国家 ADR 监测系统北京地区数据库,以“碘海醇”为

检索词,检索 2016—2020 年收集到的 ADR 报告。 对碘海醇的

ADR 报告进行整理,筛选因果关系评价结果为“可能”及以上

的报告。
1. 2　 方法

采用回顾性研究方法,对可能与碘海醇有关的 ADR 报告

表进行整理,使用 Excel 软件处理数据,将患者的一般情况、用
药情况、ADR 发生情况、ADR 的转归以及 ADR 上报情况等信

息进行分类统计,并分析临床使用过程中可能存在的用药风

险。 根据世界卫生组织药品不良反应术语集 ( WHO-ART,
2015 版)的分类标准,分别对已知的 ADR 和新的 ADR 累及器

官和(或)系统进行统计分析[5-6] 。

2　 结果
2. 1　 ADR 报告筛选及整体情况

2016—2020 年碘海醇的因果关系评价结果为“可能”及以

上的 ADR 报告有 803 例。 根据《药品不良反应报告和监测管

理办法》中的相关定义以及 ADR 报告表中的信息,判断是否

属于 ADR,并对 ADR 类型进行重新判定。 根据情况,剔除

4 例报告,具体原因包括描述缺乏判断要素(1 例)、重复病例

(3 例),最终纳入 799 例 ADR 报告进行分析。 2016—2020 年

碘海醇致 ADR 报告分布见表 1。
表 1　 2016—2020 年碘海醇致 ADR 报告分布

Tab
 

1　 Distribution
 

of
 

reports
 

of
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
 

from
 

2016
 

to
 

2020
年份 严重的 ADR/ 例 一般的 ADR/ 例 合计 / 例
2016 年 6 165 171
2017 年 4 152 156
2018 年 6 134 140
2019 年 9 149 158
2020 年 4 170 174
合计 29 770 799

2. 2　 ADR 报告表填报质量

799 例 ADR 报告中,对于各基本项的描述为不详的情况:
年龄不详占 0. 50%(4 例),体重不详占 10. 76%(86 例),原患

疾病不详占 2. 25%(18 例),既往 ADR / 药品不良事件不详占

46. 31%(370 例),家族 ADR / 药品不良事件不详占 61. 20%
(489 例)。
2. 3　 患者的性别与年龄分布

799 例 ADR 报告中,记录性别的有 797 例,其中男性患者

占 49. 44%(395 例),女性患者占 50. 31%(402 例),性别不详

2 例,患者性别占比均衡;详细记录年龄的有 795 例,年龄段为

5~ 91 岁,年龄不详 4 例,平均年龄为( 54. 72 ± 14. 55) 岁,其

中>50~ 70 岁年龄段患者最多,与我国临床使用碘对比剂检查

的高峰年龄段相符合[7] ,见表 2。

表 2　 发生 ADR 患者的性别与年龄分布

Tab
 

2　 Gender
 

and
 

age
 

distribution
 

in
 

patients
 

with
 

ADR
项目 内容 病例数 占总病例数的比例 / %
性别 男性 395 49. 44

女性 402 50. 31
性别不详 2 0. 25

年龄 / 岁 ≤18 13 1. 63
>18~ 30 37 4. 63
>30~ 40 77 9. 64
>40~ 50 141 17. 65
>50~ 60 218 27. 28
>60~ 70 224 28. 04
>70~ 80 69 8. 64

>80 16 2. 00
年龄不详 4 0. 50

2. 4　 患者既往 ADR 史分布

既往有 ADR 史的患者 44 例,其中本次用药发生严重 ADR
的有 2 例(占 4. 55%);无 ADR 史的患者 385 例,其中本次用药

发生严重 ADR 的有 12 例(占 3. 12%);ADR 史不详的患者

370 例,其中本次用药发生严重 ADR 的有 15 例(占 4. 05%)。
2. 5　 患者既往过敏史分布

既往有过敏史的患者 37 例,其中 2 例患者同时对 2 种过

敏源过敏;无过敏史的患者 51 例;过敏史不详的患者 711 例。
发生 ADR 患者的过敏源分布见表 3。

表 3　 发生 ADR 患者的过敏源分布

Tab
 

3　 Distribution
 

of
 

allergens
 

in
 

patients
 

with
 

ADR
过敏源 病例数 占总病例数的比例 / %
花粉 6 0. 75
磺胺类药物 6 0. 75
青霉素类药物 5 0. 63
碘对比剂 4 0. 50
海鲜类食物 2 0. 25
阿奇霉素 1 0. 13
卡那霉素 1 0. 13
乙醇 1 0. 13
百香果 1 0. 13
粉尘螨 1 0. 13
冷空气 1 0. 13
未知过敏源 10 1. 25

2. 6　 药品剂型、使用剂量及疗程

所有患者均依照药品说明书,根据检查种类、年龄、体重、
心输出量、全身情况及使用技术确定给药剂量、给药途径,采
用单次给药的方案。
2. 7　 ADR 累及器官和(或)系统

799 例 ADR 共累及器官和(或)系统 15 种,每例患者发生

ADR 累及器官和(或)系统数量为 1~ 7 种,其中 519 例患者的

ADR 表现为单系统-器官损害,其余 280 例患者表现为 2 ~ 7 种

的多系统-器官损害,平均累及器官和(或)系统数量为(1. 57±
0. 97)种,见表 4。 ADR 的临床表现以皮肤及其附件损害、全
身整体损害和胃肠道损害多见,见表 5。
2. 8　 ADR 的临床表现

799 例 ADR 报告的临床表现共 1
 

741 例次,其中已知的

ADR 临床表现 1
 

364 例次,新的 ADR 临床表现 377 例次,见
表 6—7。



·638　　 ·
 

Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2022
 

Vol. 22
 

No. 5 中国医院用药评价与分析　 2022 年第 22 卷第 5 期

表 4　 碘海醇致 ADR 累及器官和(或)系统的数量分布

Tab
 

4　 Quantitative
 

distribution
 

of
 

ADR-involved
 

organs
 

and
 

(or)
 

systems
 

induced
 

by
 

iohexol
累及器官和(或)系统数量 / 种 ADR/ 例 构成比 / %
1 519 64. 96
2 176 22. 03
3 54 6. 76
4 33 4. 13
5 13 1. 63
6 2 0. 25
7 2 0. 25
合计 799 100. 00

2. 9　 ADR 的转归

799 例 ADR 的转归方面,治愈 252 例(占 31. 54%),好转

522 例(占 65. 33%),未好转 5 例(占 0. 63%),有后遗症 2 例

(占 0. 25%),死亡 1 例(占 0. 13%),不详 17 例(占 2. 13%);
对原患疾病的影响方面,病程延长 11 例(占 1. 38%),病情加

重 2 例(占 0. 25%)。 (1)1 例死亡病例:患者使用碘海醇行左

　 　 　 　

表 5　 碘海醇致 ADR 累及的器官和(或)系统

Tab
 

5　 Organs
 

and
 

(or)
 

systems
 

involved
 

in
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
累及器官和(或)系统 ADR/ 例次 构成比 / %
皮肤及其附件 561 44. 67
全身整体 118 9. 39
胃肠道 109 8. 68
呼吸系统 105 8. 36
神经系统 83 6. 61
血液系统 79 6. 29
心血管系统 76 6. 05
免疫系统 74 5. 89
视觉 32 2. 55
肌肉骨骼 6 0. 48
尿路 5 0. 40
用药部位 5 0. 40
肝胆 1 0. 08
听觉,前庭及特殊感官 1 0. 08
神经系统 1 0. 08
合计 1

 

256 100. 00
 

表 6　 碘海醇已知 ADR 的临床表现

Tab
 

6　 Clinical
 

manifestations
 

of
 

known
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
临床表现 例次数 构成比 / % 具体临床表现(例次)
皮肤及其附件损害 739 54. 18 瘙痒(256);皮疹(208);荨麻疹(143);红斑性皮疹(79);丘疹(41);皮炎(12)
胃肠损害 139 10. 19 恶心(83);呕吐(51);腹痛(2);腹泻(2);腹部胀大(1)
呼吸系统损害 108 7. 92 呼吸困难(63);呼吸功能不全(20);咳嗽(15);喉水肿(5);急性哮喘(4);咽水肿(1)
神经系统损害 88 6. 45 头晕(42);感觉减退(22);昏迷(15);头痛(4);意识障碍(3);感觉异常(2)
心血系统损害 80 5. 87 高血压(44);低血压(30);心动过缓(2);特异性不正常心电图(2);心电图 T 波倒置(1);心跳骤停(1)
血管损害、出血及凝血障碍 76 5. 57 潮红(75);栓塞(1)
免疫系统损害及感染 79 5. 79 过敏(63);过敏性休克(16)
全身整体损害 41 3. 01 寒战(26);发热(10);感觉温度变化(3);晕厥(2)
用药部位损害 7 0. 51 输液部位反应(5);输液部位疼痛(1);注射部位皮疹(1)
尿路损害 6 0. 44 氮质血症(3);急性肾衰竭(3)
肌肉骨骼损害 1 0. 07 腰背痛(1)
合计 1

 

364 100. 00

表 7　 碘海醇新的 ADR 的临床表现

Tab
 

7　 Clinical
 

manifestations
 

of
 

Newly-discovered
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
临床表现 例次数 构成比 / % 具体临床表现(例次)
全身整体损害 100 26. 53 眶周水肿(39);胸痛(31);口腔水肿(14);乏力(6);苍白(6);末梢水肿(2);全身性水肿(1);水肿(1)
呼吸系统损害 64 16. 98 鼻炎(22);咽喉发紧(22);咽炎(11);呼吸急促(4);喘息(2);鼻衄(1);呼吸音异常(1);痰量增多(1)
心血系统损害 62 16. 45 心动过速(28);心悸(21);紫绀(8);循坏衰竭(4);期前收缩(1)
皮肤及其附件损害 34 9. 02 多形性红斑(14);出汗增加(12);水疱疹(3);结节性红斑(2);皮肤脱落(2);重症多形性红斑(1)
视觉损害 41 10. 88 结膜炎(21);视力异常(7);流泪增多(6);眼痒(4);结膜出血(1);瞳孔对光反射迟钝(1);瞳孔缩小(1)
免疫系统损害及感染 29 7. 69 面部水肿(29)
神经系统损害 21 5. 57 肌肉不自主收缩(12);发音困难(5);运动障碍(1);脑损伤(1);偏瘫(1);张力障碍(1)
血管损害、出血及凝血障碍 9 2. 39 外周缺血(8);过敏性紫癜(1)
肌肉骨骼损害 6 1. 59 肌无力(6)
尿路损害 5 1. 33 少尿症(2);尿急(1);尿失禁(1);排尿困难(1)
胃肠损害 3 0. 80 呃逆(1);大便急迫性增多(1);口麻木(1)
肝胆损害 1 0. 27 丙氨酸转氨酶升高(1)
精神障碍 1 0. 27 嗜睡(1)
听觉,前庭及特殊感官损害 1 0. 27 味觉障碍(1)
合计 377 100. 00

心房+肺静脉增强 CT 扫描,检查后出现过敏、急性呼吸衰竭和

血管迷走神经兴奋,临床判断直接死亡原因为过敏性休克。
(2)2 例后遗症病例:1 例患者使用碘海醇行肺计算机体层血

管成像检查,用药后出现急性肾衰竭,对症治疗后病情平稳,肌

酐清除率稳定在 20. 13
 

mL / (min·1. 73
 

m2 ) (以 Cockcroft-Gault
公式计算);1 例患者行肝区 CT 增强扫描,检查过程中出现重

度休克症状,予以对症治疗,后生命体征平稳,患者遗留右下肢

肌力Ⅱ级,临床考虑为因休克致灌注不足造成的脑损伤后遗
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症。 (3)5 例未好转病例:分别为高血压 2 例、咳嗽 1 例、肺栓

塞 1 例和呃逆 1 例。 ( 4) 11 例病程延长病例:分别为休克

2 例,过敏性休克 2 例,急性肾衰竭 2 例,急性哮喘 2 例,面部

水肿合并低血压、心动过缓合并面部水肿 1 例,过敏 1 例,重症

多形性红斑 1 例。
2. 10　 ADR 的严重程度

799 例 ADR 中,一般的 ADR
 

770 例;严重的 ADR
 

29 例,其
中导致死亡 1 例,导致严重后遗症

 

2 例,危及生命 12 例,导致

住院或住院时间延长 12 例,危及生命且导致住院或住院时间

延长 2 例,见表 8。
表 8　 碘海醇致 ADR 的严重程度分布

Tab
 

8　 Distribution
 

of
 

severity
 

of
 

ADR
 

induced
 

by
 

iohexol
ADR 严重程度 影响 ADR/ 例 构成比 / %
一般 — 770 96. 37
严重 死亡 1 0. 13

严重后遗症 2 0. 25
危及生命 12 1. 50

导致住院或住院时间延长 12 1. 50
危及生命且导致住院或住院时间延长 2 0. 25

合计 799 100. 00

3　 讨论
3. 1　 ADR 与性别、年龄的关系

本研究中发现,自发上报的疑似碘海醇致 ADR 报告中,男
女患者比例为 1 ∶ 1. 02,性别比例分布均衡;严重的 ADR 报告

中,男女患者比例为 1 ∶ 1. 23,可见女性发生严重 ADR 的例数

多于男性,与 Kalaiselvan 等[8] 的研究结果一致。 Palkowitsch
等[4] 的研究结果表明,女性为急性严重 ADR 的危险因素,其认

为可能与有过敏史人群中女性占比高有关,或与环境污染物中

的雌激素样物质与生理性雌激素产生协同作用,增强过敏反应

有关。 发生 ADR 患者的年龄段主要集中于> 50 ~ 70 岁,占全

部 ADR 报告的 55. 32%;严重的 ADR 报告中,>50 ~ 70 岁患者

占 68. 97%,提示严重 ADR 的发生可能与高龄相关。 研究结果

表明,可能与老龄人群心肺疾病患病率高,且存在联合用药情

况有关[9-10] 。
3. 2　 ADR 累及器官和(或)系统及临床表现

研究结果显示,碘海醇的常见 ADR 为皮疹、恶心和乏力,
少见过敏反应[8] 。 本研究中发现,碘海醇致 ADR 的临床表现

共 1
 

741 例次,主要为皮肤及其附件损害、全身整体损害、胃肠

损害和呼吸系统损害。 其中,皮肤及其附件损害例次数占比最

高,为 44. 40%( 773 例次),多为轻度的 ADR,主要表现为瘙

痒、皮疹和荨麻疹等,临床多予以口服或静脉补液、加用 H1 受

体阻断剂或糖皮质激素以及对症药物外敷治疗,多数患者可

好转。
根据药品说明书判断,碘海醇新的 ADR 的临床表现共

377 例次,涉及 14 个器官和(或)系统,主要为全身整体损害、
呼吸系统损害和心血管系统损害。 其中,全身整体损害主要表

现为局部和全身性水肿;呼吸系统损害表现为呼吸系统的炎症

反应和气道阻力变化;心血管系统损害表现为心动过速和循环

障碍。 收集到 1 例新的、严重的 ADR,该患者表现出全身、皮
肤和黏膜受累,临床诊断为重症多形性红斑,经治疗后好转。
未见国内有关使用碘海醇后出现重症多形性红斑的报道,但该

ADR 可见于其他非离子型碘对比剂的药品说明书。
3. 3　 ADR 与既往 ADR 史、过敏史的关系

既往有 ADR 史或过敏史者为使用碘海醇发生 ADR 的高

危人群[2,11-12] 。 本研究中,已知既往有 ADR 史的患者 44 例

(占 5. 51%),有过敏史的患者 37 例(占 4. 63%)。 有 4 例患者

既往有碘对比剂 ADR 史,其中 1 例患者既往出现过碘对比剂

相关过敏性休克,本次静脉用药后出现呕吐、呼吸困难;3 例患

者既往使用碘对比剂出现过轻度皮肤损害,本次用药后,其中

2 例患者出现了轻度皮肤受累,1 例患者出现休克。 上述 4 例

患者均在隐瞒既往碘对比剂 ADR 史的情况下进行了检查,提
示临床在检查前应对患者进行用药前评估,详细了解患者既往

ADR 史、过敏史,对于既往存在含碘对比剂严重 ADR 史的患

者,应避免使用碘海醇。
3. 4　 ADR 与皮试的关系

本研究中发现,有 25 例患者检查前碘海醇皮试阳性,并因

此未进行对比剂检查。 有 15 例患者在皮试阴性的情况下,使
用碘海醇检查后出现了多系统受累的 ADR,包括皮肤及其附

件、呼吸系统、心血管系统、胃肠道、全身整体、血管和神经系统

等的损害。 对于上述 15 例患者,皮试反应并没有预测出该群

体对碘海醇的过敏反应。 Trautmann 等[13] 的研究结果表明,皮
试对速发和迟发型过敏反应的敏感度高,可用于碘对比剂使用

前的药物过敏预测,与本研究结果不一致。 碘对比剂使用相关

专家共识指出,预试验对于非离子型含碘对比剂致过敏反应预

测的准确性极低,且预试验本身也可能导致严重的过敏反应,
因此不建议进行预试验[2,14] 。
3. 5　 ADR 与心理因素的关系

研究结果表明,焦虑与 ADR 相关,并且焦虑会增加患者的

ADR 发生风险[15] 。 本研究中,5 例患者在检查前表现出明显

的焦虑、恐惧和紧张性颤抖,检查过程中出现心悸、恶心、呕吐、
呼吸急促和不能配合检查的情况。 Li 等[16] 的研究结果显示,
上述 ADR 由血管迷走神经兴奋导致,且与心理因素相关。 因

此,在进行造影检查前,应与患者进行充分沟通,安抚患者的焦

虑情绪,在病情允许的情况下,待患者情绪稳定后,再开始

检查。
综上所述,本研究对纳入的 799 例碘海醇致 ADR 报告进

行分析,大多数 ADR 为轻度,重度的 ADR 较少;适当预防或治

疗后,约 97%的患者 ADR 症状缓解,2 例患者出现严重后遗

症,1 例患者死亡。 医师应在造影检查前仔细询问患者的既往

史、过敏史,以排除绝对禁忌证,并评估用药的风险 / 获益[17] 。
检查前后需对患者进行水化,以降低对比剂肾病的发生风

险[18-19] 。 患者检查后需在观察区休息 30
 

min,如出现不适应,
应予以对症处理[20] 。

尽管不能通过自发报告数据直接推断 ADR 发生率,但自
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发报告基于真实世界的数据,可填补药品上市前临床研究的局

限性,有助于 ADR 循证证据的收集及药品说明书的修订,以指

导碘海醇的临床合理应用。
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