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ABSTRACT
Based on the chelation of Gd (III), gadolinium-based contrast agents (GBCAs) are widely 
used in magnetic resonance imaging (MRI) to improve sensitivity and specificity due to their 
paramagnetic properties. However, GBCAs may cause severe allergic reactions, acute kidney 
injury, nephrogenic systemic fibrosis, and gadolinium retention in patients. This review mainly 
discusses the research progress on gadolinium contrast agent hypersensitivity reactions 
(GBCA-HSRs) and focuses on strategies for preventing GBCA-HSRs，Including pre-medication, 
alternative drugs or methods to GBCAs, and prevention during the examination process.
Keywords: Gadolinium-based Contrast Agents; Hypersensitivity Reactions; Prevention; Magnetic 
Resonance Imaging

钆〔Gd (Ⅲ)〕因其顺磁性质，在医学诊断和治疗监测中扮演重要的成像辅助角色，
适用于多种临床场景。在1960年代，Gd (Ⅲ)盐形式的毒性在动物研究中被报道，限制
了其使用。在1980年代末，第一批由螯合剂稳定的Gd (Ⅲ)配方的开发，使得Gd (Ⅲ)作
为造影剂的应用得以恢复[1]。三十多年来，基于螯合的Gd (Ⅲ)构成的造影剂，通常被称
为GBCAs，Gd (Ⅲ)与具有高亲和力的配体紧密结合，可以将其毒性降低至安全水平，同
时保持其顺磁性质[2]，从而提高磁共振成像(MRI)诊断的敏感性和特异性，在MRI中广泛
应用。这些造影剂支持对硬化和脑血管事件、中枢神经系统疾病、肿瘤、血管疾病、骨
髓疾病等临床状况的诊断[3]。

到目前为止，全球已经有数百万剂GBCAs被使用，而且大多数患者都能很好地耐
受。然而GBCAs的使用过程出现了一些副作用，一些严重肾功能不全患者频繁或高剂
量地使用GBCAs，导致了一种罕见的全身性系统性疾病，被称为肾源性全身性纤维化
(NSF)[4]，主要表现为皮肤渐进性纤维化、皮肤色素沉积与增侯硬化，个别患者可见线性
皮肤带、浅表斑点[5-6]，尽管尚不清楚确切的发病机制，但已确认Gd (Ⅲ) 沉积是导致这
种潜在危及生命的疾病的临床特征的原因之一[7]。GBCAs的使用还出现了一种严重的免
疫反应，属于免疫介导的炎症性疾病类型，被称为Gd沉积病，被认为是Gd (Ⅲ)毒性的
一种表现[8-9]自2014年确定Gd沉积在苍白球及和齿状核后，还沉积于心脏、肺部、甲状
腺等处，引起肝细胞坏死，甲状腺功能异常、钙离子测定偏差等。除此以外，GBCAs还
可能引发过敏反应(HSRs)[10-11]，其中大部分是即时反应，临床表现极为多样，范围从轻
微的皮肤症状到致命的过敏性休克[12]。

本篇研究重点探索了近年预防钆造影剂过敏反应(GBCA-HSRs)的措施，同时回顾了
关于GBCA-HSRs的研究进展，包括流行病学、危险因素、病理生理机制、临床表现和诊
断途径。

1  GBCA-HSRs的流行病学
不同研究中报告的GBCA-HSRs发生率，尤其是GBCA-HSRs B型的存在差异，可能

是由于研究所涉及的人群特征或回顾性纳入偏倚所致。据估计，ADR的比例在0.07%
至2.4%之间[13]。在最早描述即时钆造影剂使用不良反应(GBCA-ADR)的病例中，ADR
发生率为0.3%，其中HSR率占0.1%。HSR的发生率因反应严重程度而异，从轻度皮肤
病变中的0.05%到威胁生命的过敏性休克中的0.01%。报道指出，二甲氨基戊二酸钆是
GBCAs中最易引发HSR种类[14]。除此以外，HSRs分为即时反应和非即时反应(NIRs)，即
时反应指的是在使用药物后不到6小时内发生[15]。非即时HSR的估计比例为0.05%，较
即时反应更为罕见。

2  GBCA-HSRs的危险因素
研究表明，女性GBCA-HSRs的发生率高于男性(0.13% vs. 0.07%; P<0.0001)。此

外，与其他类型的检查相比，胸部、腹部-盆腔和肝脏检查GBCA-HSRs的发生率更高[14]。
最新的系统回顾指出，即时HSR的较高发生率与GBCAs的离子性、蛋白结合以及大环结
构密切相关，非离子线性螯合剂二甲氨基戊二酸钆的即时反应发生率最低，显著低于线
性离子GBCAs以及非离子大环剂[16]。除此以外，对碘造影剂(ICMs)有过敏反应也可能增
加GBCA-HSRs的风险[13,17]。鉴于GBCAs和ICMs在化学结构上的差异，从一开始就存在
IgE介导的交叉反应是不太可能的，有研究假设这与造影剂中的辅料有关[17]，如尼奥帕
(Iopamidol)等最常用的ICMs含有曲马多醇，一些GBCAs也含有这种成分。
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【摘要】基于螯合的钆(Gd (Ⅲ))构成的钆造影剂
(GBCAs)因其顺磁性质，提高磁共振成像(MRI)诊
断的敏感性和特异性，在MRI中广泛应用。然而，
GBCAs可能引发患者严重的过敏反应，急性肾损
伤，肾源性全身纤维化以及钆沉积等，这篇文献主
要回顾了钆造影剂过敏反应(GBCA-HSRs)方面的研
究进展，重点关注预防GBCA-HSRs的策略，包括预
先用药，选择替代GBCAs的药物或者方法，以及在
检查过程中预防等。

【关键词】钆造影剂；过敏反应；
                      预防；磁共振成像
【中图分类号】R445.2
【文献标识码】A
   DOI:10.3969/j.issn.1672-5131.2025.07.058



200·

中国CT和MRI杂志　2025年7月 第23卷 第7期 总第189期

3  GBCA-HSRs的病理生理机制
目前部分研究将GBCA-HSRs的发病归因于生理学和特定的免

疫机制。最常见的HSRs与GBCAs的离子性、蛋白结合和大环结
构相关[18]，由肥大细胞和嗜碱性粒细胞释放组胺等介质所致。虽
然GBCAs在体外并非组胺释放剂，但这种释放是由IgE或非IgE介
导的[19]。IgE介导的反应是一个致敏阶段，形成特异性IgE抗体，
这些抗体结合到组织中的肥大细胞和循环中的嗜碱性粒细胞表面
的高亲和力IgE受体上的抗原，最终导致颗粒脱颗粒和介质的释
放，近期的体外嗜碱性粒细胞激活测试也证实了这一过程[20]。支
持非IgE介导机制包括GBCAs直接影响细胞膜、补体激活以及激
生缓激肽的生成[21]。

4  GBCA-HSRs的临床表现
对于即时GBCA-HSRs，通过回顾性分析发现，荨麻疹伴有或

不伴有血管神经性水肿是最常见的症状，发生率达到91%，其次
是过敏性休克占40.1%[22]。据报道，反应的严重程度与免疫介导
的可能性呈正相关。研究指出，接受GBCAs后出现荨麻疹和支气
管痉挛的是非IgE介导的GBCA-HSRs[23]。

对于非即时GBCA-HSRs，报告称46%的病例在同一天出现症
状，20%的病例在随后的一天出现症状，34%的病例表现的时间
不确定[24]。非即时反应极为罕见，荨麻疹(66%)、斑丘疹(33%)和
瘙痒(6.6%)是最常见的症状[25]。

5  GBCA-HSRs的诊断途径
对于疑似GBCA-HSRs的患者，在反应急性期进行临床病史评

估，由于即时反应时肥大细胞介导引起组胺酶水平升高[26]，检测
组胺酶和组胺浓度随着即时反应的严重程度增加而显著增加即指
向HSR[23]。

反应缓解后，诊断HSR在于确认致敏原并通过皮肤测试、皮
内试验和体外方法等替代方法，排除其他可能导致反应的原因，
如乳胶、氯己定和助剂如曲酮胺等。使用GBCAs进行皮肤测试最
好在反应后2-6个月内进行，此时获得阳性结果的可能性较高，此
过程目前通常按照EAACI-ENDA的建议进行[27]，首先进行未稀释
的GBCAs皮肤刺痕测试，若结果为阴性，则进行1:1000、1:100
和1:10稀释的皮内测试，但是使用未稀释的GBCAs进行皮内测试
可能会导致假阳性结果。即时反应的病例中，皮肤测试阳性率为
15.45%-57.6%[28]，皮肤测试的阳性率随反应严重程度增加而增
加[29]。据报道，使用磁共振成像中通常注射的GBCAs的十分之一
进行皮内试验，其阴性预测值为86%[30]。最近，针对GBCAs引起
的即时和非即时皮肤HSRs提出了一种耐受性良好更好的快速皮内
试验方案，其中GBCAs的给药速率接近临床实践中使用的速率，
预测性阴性值为89%[31]。

就体外方法而言，嗜碱性粒细胞活化试验可能是一种有效的
附加诊断方法，敏感性为68%，特异性为93%[32]。

6  GBCA-HSRs的预防
6.1 预先用药  对于之前对任何类型造影剂发生过中度到重度即时
HSRs的患者，已经考虑过预先用药。治疗方案包括在放射学检查
前按计划间隔使用皮质类固醇，有或没有联合抗组胺药物。但是
部分研究对预先用药的效果提出了质疑，因为在尽管预先用药，
反应仍可能在高达39%的病例中发生[33]。反之，对于经历过免疫
反应的个体，预先用抗组胺药可能会抑制过敏反应的早期迹象，
因此不建议使用。此外，与使用引起反应的GBCAs不同的GBCAs
相比，预先用药并没有提供任何预防复发的保护[34]。然而，最近
又一篇研究指出在初始反应为延迟型HSRs的患者中，只有预先用
药能有效预防再次发生反应[35]。因此关于预先用药来预防HSRs有
待进一步研究。
6.2 选择替代GBCAs的药物  据报道，使用引发反应的GBCAs
时，复发率可高达26％；使用具有相同分子结构的不同GBCAs
时 ， 复 发 率 可 高 达 1 2 ％ ； 而 使 用 具 有 不 同 分 子 结 构 类 别 的
GBCAs时，复发率仅为6％[34]。在选择替代的GBCAs时，需注意

到更严重的反应可能是过敏性的(即IgE介导)。此外，皮肤测试
的阴性预测值很高，因此，优先考虑使用产生阴性皮肤测试结果
的试剂[38]。另有几项研究支持选择GBCAs的替代造影剂产生积
极的预防作用这一观点[36-37]。然而，GBCAs之间的交叉反应程
度仍然不明确。已有报道显示，在过敏患者皮肤测试中，约三
分之一的人存在交叉反应，这些反应主要发生在同一组别(线性/
大环化合物)的GBCAs之间，同时与线性化合物相比，大环化合
物的交叉反应更高，比例为27.7％与5.5％[29]。还有报道称存在
大环和线性GBCA的多重反应，尽管这种情况并不常见。此外，
大多数涉及交叉反应的研究存在重要的限制，因为这些研究通常
是回顾性的，未能确保所有患者接受相同的测试方案，样本量较
小，并且并非所有GBCAs都在所有患者中进行了测试，或者并
非所有患者都接受了皮内试验。

目前已经广泛认可可采用高弛豫度的GBCAs来满足医疗需
求。新一代研发的GBCAs应当允许注射与目前一代GBCAs标准
剂量相当的钆剂量，同时提供显著的对比增强，从而改善患者管
理，或者使用更低的钆剂量来实现对比增强[39]。除了高弛豫度之
外，新一代GBCAs还具有高体内稳定性和最佳的安全性。全球范
围内有许多研究团队正在开发新的GBCAs[40]，其中处于市场批准
流程中的分子中，高弛豫度的大环试剂gadopiclenol最为成熟，
而且于2023年12月也获得了欧洲药品管理局的批准。
6.3 选择使用GBCAs的替代方法  目前有一些不需要GBCAs的替
代方法正在出现，这些方法包括动脉自旋标记、相位对比成像、
扩散加权成像、磁化率加权成像和酰胺质子转移成像[41]。动脉自
旋标记是通过标记血液中的自旋来测量血流，相位对比成像是通
过测量流体(如血液)的速度和流量，比较流体流动的相位变化，
扩散加权成像是通过测量水分子在组织中的随机运动来评估组织
的微结构，磁化率加权成像是通过显示组织中微小的磁性成分(如
铁血红蛋白)，从而显示脑部血管病变和损伤，而酰胺质子转移成
像是通过评估组织中的代谢活性和酸碱度变化，特别适用于肿瘤
等疾病的早期检测和评估。与增强MRI相比，这些不需要GBCAs
的技术在诊断性能上表现出色，但这也存在如扫描时间延长、对
运动敏感或缺乏可用性等的缺点。
6.4 检查过程的预防  在进行临床注射造影剂检查之前，首先需
要制定完善的应急预案和抢救措施，准备常用的抢救设备(例如氧
气瓶、听诊器等)和药品(如抗过敏药、呼吸兴奋剂等)；其次，医
护人员应建议患者在检查前减少进食量，并向患者解释MRI检查
的必要性和检查过程中可能出现的不良反应，以缓解患者的紧张
情绪并获得他们的合作，同时要求患者签署知情同意书；再者，
进行检查前应按严格按照说明书中操作，针对高风险人群，应与
临床医生商讨病情，慎重考虑后再进行检查，并加强干预措施。
在检查过程中，必须全程密切监测患者的情况。一旦患者出现不
良反应，立即停止扫描和使用造影剂，并根据反应情况采取相应
的处理措施。

不良反应为轻度时密切观察患者直至症状缓解或未加重，多
数情况下无需治疗，可以通过充分休息或饮水来自行缓解；不良
反应为中重度时，医护人员需要立即有序地进行抗过敏和休克、
强心、改善通气和呼吸等相应的抢救措施[42]。

随着关于GBCA-HSRs研究的逐步深入，可采用从术前用药，
选择替代性GBCAs以及在检查过程中预防GBCA-HSRs等方法进行
预防，未来还需要进行大样本、多中心研究来评估这些方法的实
际应用，探索更有效预防的方法以及制定标准化的预防方案。
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