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碘对比剂（iodinated contrast media，ICM）按理

化性质分为离子碘对比剂（ionic iodinated contrast 

media，IICM）、非离子碘对比剂（nonionic iodinated 

contrast media，NICM）。国内外关于 IICM 对甲状腺

疾病影响研究已基本达成共识，认为其影响甲状腺

功能[1-3]。目前 NICM 已成为 CT 和腔内介入诊疗中

首选对比剂，虽然明显减少了对甲状腺功能的影响，

但无定论[4-8]，尚无可遵循的明确依据。有研究显示

碘诱导的甲状腺功能紊乱并不一定由单一因素引

起，可能与 ICM、结节性甲状腺疾病、药物、老年人及

某些基础疾病等有关[9-10]。甲状腺疾病种类、程度

及相关影响因素不同，ICM 应用后不良后果也可能

不同。针对这些风险因素，早期识别和提前干预有

助于尽可能避免不良后果发生。本文就 NICM 对甲

状腺疾病及其相关风险人群甲状腺功能影响的研究

作一综述，旨在为该类患者早期评估和可能的干预

提供参考，为下一步深入研究提出建议。

1 NICM 中游离碘

ICM 对甲状腺影响的关键因素是游离碘。甲状

腺只摄取离子形式的碘而不能摄取非离子碘，理论

上 NICM 对甲状腺功能无影响，因此认为甲状腺机
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能亢进（甲亢）及其未治愈患者不应成为 NICM 禁忌

证[9]。Vassaux 等[10]研究显示NICM 中游离碘浓度为

30～100 μmol/L，单纯游离碘可降低甲状腺对碘的吸

收，这种效应与甲状腺细胞中Na/I同向转运体（NIS）

表达特异性显著降低有关。van der Molen 等[11]研究

报道目前应用的 NICM 中碘含量仍远高于 WHO 提

出的正常成人每日摄入量 150 μg（妊娠和哺乳期妇

女为 200 μg/d）。NICM 生产相关质控要求规定，每毫

升游离碘含量远低于每毫升碘（有机结合）的总量。

浓度为 300 mgI/mL 对比剂中，游离碘上限通常直接

小于 50 μg/mL，保质期 3～5 年后小于 90 μg/mL。例

如含碘 35 μg/mL 对比剂 200 mL，可提供 7 000 μg 游

离碘，相当于每日摄入量的 45 倍。此外，游离碘量

还取决于 NICM 在体内循环时间长短，并为有机结

合碘应用量的 0.01%～0.15%。常规增强 CT 检查

NICM 中碘化物总量远大于每日摄入量，因为许多

患者接受 NICM 超过 50 mL，介入手术有可能需要更

高剂量。Ozkan 等[12] 研究显示，目前常用 NICM 的

碘解离率约为 10 000∶1，以碘海醇为例，每 100 mL 

ICM含碘元素35g，所含碘离子为3 500 μg。Sohn等[13] 

研究报道 NICM 中游离碘量估计为有机结合碘量的

0.01%～0.15%，浓 度 为 300 mgI/mL 的 100 mL ICM

可提供 3 000～45 000 μg 游离碘，是 WHO 规定成人

每日碘摄入量的 20～300 倍。Marraccini 等[14]报道

NICM 含游离碘浓度远低于与苯环有机结合碘的总

量，碘克沙醇中游离碘浓度为 7.27 μg/mL，碘普罗胺、

碘帕醇中游离碘含量分别为 0.11 μg/mL、0.38 μg/mL，

均低于质量控制法规授权的上限（50 μg/mL），因此

对甲状腺代谢的影响可忽略不计。Otten 等[15]报道

健康人群中不可能发生显著不良反应的游离碘近似

阈值为 1 100 μg/d。Sang 等[16]报道我国成人可耐受

的最大碘摄入量约为 800 μg/d。万程等[9]报道采用

甲状腺动脉内注入 NICM 治疗临床上难于控制的难

治性甲亢，取得良好效果。

总之，NICM 中少量游离碘对患者甲状腺相关指

标的影响程度、具体机制及其临床意义，还需大量基

础和临床研究进一步证实。

2 NICM 与甲状腺疾病相关性

2.1  与急性甲状腺毒症关系

甲状腺毒症是以血循环中甲状腺激素过多引起

以神经、循环、消化等系统兴奋性增高和代谢亢进

为主要表现的一组临床综合征。其中甲状腺体本身

功能亢进、合成和分泌甲状腺激素增加称作甲亢，其

血清激素总三碘甲状腺原氨酸（total triiodothyronine，

TT3）、游离三碘甲状腺原氨酸（free triiodothyronine，

FT3）、总甲状腺素（total thyroxin，TT4）、游离甲状腺素

（free thyroxin，FT4）增高，促甲状腺激素（thyrotropin，

thyroid stimulating hormone，TSH）降低（＜0.1 mU/L）[17]。 

高碘致甲亢发生的机制为碘诱导基因突变，产生功

能自主性甲状腺细胞，当功能自主性甲状腺细胞达

到一定数量，且机体处于碘营养过量状态时，甲状腺

能合成过量的甲状腺激素，最终导致甲亢发生[18]。

Liwanpo 等[19]报道碘诱导的甲亢是接触过量碘引起

的甲状腺毒症，被称为 Jod-Basedow 现象。van der 

Molen 等[11]报道 NICM 在无危险因素患者中引起甲

状腺毒症很罕见。血液中过量游离碘可能会导致极

少数危险患者出现甲状腺毒症，但大多为自限性。

Hudzik 等[20]报道在自身调节机制受损个体中，暴露

于超生理水平的碘可能导致碘诱导的甲亢，其风险

因素为 Graves 病和多结节性甲状腺肿伴甲状腺自

主患者，尤其是老年和碘缺乏地区患者。一项大型

病例对照研究结果显示，碘充足地区人群 ICM 暴露

与甲亢和甲状腺功能减退（甲减）显著相关[21]。Lee

等[22]研究认为既往有甲状腺功能异常患者可能是

诱导甲状腺毒性的风险因素，因此接受 NICM 后应

予密切监测，并根据需要进行治疗。Foppiani 等[23]

报道 1 例甲亢，认为与先前胺碘酮治疗和近期应用 

NICM 相关。Kornelius 等[4]研究显示甲状腺功能正

常者 NICM 暴露后甲状腺功能障碍风险增加，分析

结果支持 ICM 暴露与亚洲人甲状腺功能紊乱相关

风险证据，发现 ICM 暴露频率与甲状腺功能障碍风

险无线性相关；有两次或多次 ICM 暴露患者甲亢风

险并未增加，而甲减风险更高。《中华放射学会对比

剂应用指南（第 2 版）》认为甲亢未治愈者为 ICM 应

用禁忌证。目前NICM应用说明书中观点也不一致，

有的认为甲亢不是禁忌证，有的注明未控制症状的

甲亢为 ICM 应用禁忌证[9]。2018 年《美国放射学

会（ACR）对比剂应用手册（10.3 版）》认为，甲亢患

者注射 ICM 后发生甲状腺毒症概率低，不需因此限

制其应用，但对急性甲状腺毒症患者尽量避免应用。

实际临床上一致认为甲亢为高风险因素，对此类患

者除非必须，一般不建议应用 ICM。这将改变传统

做法，必须早期识别可能发生急性甲状腺毒症的风

险因素，必要时实施干预。

2.2  与甲减关系

甲减是由多种原因导致低甲状腺激素血症或

甲状腺激素抵抗而引起的全身代谢性综合征，其
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TSH 增高，TT4、FT4 降低。甲状腺过氧化物酶抗体

（TpoAb）和甲状腺球蛋白抗体（TgAb）阳性患者，

临床和亚临床甲减发生率增高。Rizzo 等[24]研究报

道碘过量可引起有潜在甲状腺疾病患者发生甲减，

也可诱发和加重自身免疫性甲状腺炎。介入术前

已有甲状腺自身抗体阳性患者，术后 3～6 个月抗

体水平增高，提示大剂量静脉碘负荷加重自身免疫

性甲状腺炎[25]。许多研究报道 ICM 暴露与甲减有 

关[21-22，26-27]。Kornelius 等[4]研究显示 ICM 暴露患者

甲减风险增加 1 倍，年龄较大因素与甲减风险呈线

性相关。临床上一般将注意力主要集中在甲亢患者，

往往忽视甲减患者。对甲减患者是否能应用 NICM

一直存疑，相关指南也无明确说明，因此其临床应用

并未受限。对于有甲状腺疾病患者，检查前应掌握

其基线甲状腺功能指标，并跟踪随后指标变化，确定

对患者的影响程度。

2.3  与亚临床甲亢和 / 或甲减关系

亚临床甲亢是甲亢特殊类型，被认为是甲亢危

险因素之一[11，14，17]，患者发病后不会有明显症状，

仅能通过检验结果诊断，其血清 TSH 水平低于正常

值下限，而 TT3、TT4 在正常范围，不伴或伴有轻微

甲亢症状。亚临床甲减也无任何症状，临床上很难

诊断，主要表现为单纯血清 TSH 升高，甲状腺激素

水平正常。碘过量时，甲状腺自主调节甲状腺上皮

细胞对碘的摄入成为主导调控机制，甲状腺激素合

成增加，反馈抑制垂体 TSH 分泌；如果甲状腺自主

调节机制受到影响或出现障碍，机体对碘过量就比

较敏感，使 TSH 分泌减少，导致亚临床甲亢发生，是

甲亢早期症状[18]。Ozkan 等[12]报道甲状腺功能正

常者体内注射 NICM 1～2 个月后可出现亚临床甲

亢，不需药物治疗。Skorkowska-Telichowska 等[28]报

道 NICM 应用后 6 个月 2 例患者出现亚临床甲亢，

1 例亚临床甲减。Gartner 等[6]报道甲状腺功能正常

患者接受 NICM 后出现亚临床甲减。另一研究表明

甲状腺功能正常患者接受大量碘化物后，甲状腺激

素合成暂时减少约 2 d，碘化物对甲状腺激素合成

的急性抑制作用称作 Wolff-Chaikoff 效应[7]。其机

制是碘摄入超过生理剂量水平后，抑制甲状腺滤泡

细胞基底膜上糖化膜蛋白，使甲状腺细胞内碘含量

减少，甚至短时间（2 d）内阻断碘摄取，甲状腺激素

合成减少。如果无法从急性 Wolff-Chaikoff 效应中

解脱，可能会导致碘诱发甲减。近年来更多研究者

开始关注亚临床甲亢 / 甲减对人体潜在的危害。介

入治疗前监测甲状腺功能指标有必要，因为并非每

例患者，尤其是门诊患者治疗前均接受过甲状腺功

能指标检查。亚临床甲亢 / 甲减是否与 ICM 有直

接相关性，对患者危害程度有多大，值得进一步研

究证实。

3  NICM对其他风险疾病患者甲状腺功能的影响

3.1  对冠心病患者甲状腺功能的影响

Marraccini 等[14]报道观察冠心病拟行冠状动

脉造影（CAG）患者甲状腺功能及应用 NICM 后对

甲状腺代谢的影响，结果发现常见甲状腺功能异

常，主要特征为低 T3 综合征，认为 NICM 可能进一

步损害甲状腺功能。沈童童等[29]观察 NICM 对经

皮冠状动脉介入术后近期甲状腺功能的影响，结果

提示 NICM 可能进一步损伤冠心病伴低 T3 综合征

患者甲状腺功能。Bonelli 等[30]观察缺血性心脏病

患者接受 NICM 行 CAG 前后甲状腺功能，结果提

示可能诱发甲亢。Skorkowska-Telichowska 等[28]对

非缺碘地区居民 CAG 后甲状腺形态和功能进行研

究，认为 ICM 应用后甲状腺形态和功能紊乱具短

暂性，需要监测，但不一定需要治疗；建议 ICM 应

用前后 4 周监测甲状腺功能（TSH 和 FT3），并告知

患者可能出现症状。Ozkan 等[12]研究认为，NICM

可能导致接受 CAG 检查后甲状腺功能正常患者

发生亚临床甲亢症状。Razvi 等[31]研究显示 CAG

检查中超生理剂量碘暴露对大多数甲减患者甲状

腺功能无重大影响，但可能导致有自身免疫性甲

状腺疾病患者甲状腺功能紊乱（甲亢 / 甲减）。曾

小云等[25]、艾倩等[32] 分别随访 96 例、700 余例接

受 CAG 患者，均未发现术前和术后甲状腺功能水

平异常。王亚玲等[33] 研究冠心病介入诊治中大剂

量 NICM 对近期甲状腺形态和功能的影响，结果显

示对甲状腺形态无明显影响，但存在亚临床甲亢风

险。临床上经常对有冠心病病史患者行 CT 增强

检查或介入治疗，术前筛查患者甲状腺功能很有必

要，可能有助于个体风险分层，对是否选择 CAG 提

供额外信息。必要时给予干预治疗，跟踪甲状腺功

能指标变化。

3.2  对肾功能不全患者甲状腺功能的影响

关于 NICM 对肾功能不全患者甲状腺功能影响

的研究报道较少。肾功能正常患者 NICM 注射后

24 h 内几乎完全从体内清除，肾小球滤过率（GFR）

降低患者清除延迟。尚无证据表明肾功能严重减退

（GFR＜20 mL/min）患者 NICM 应用后发生甲状腺

毒性风险增加[11]。Lee 等[22]分析认为肾功能不全患
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者接受 ICM 可能是诱发甲状腺功能障碍的风险因

素。Rhee 等[34]分析认为 ICM 与甲减和甲亢发病风

险较高有关，但尚未观察到与有无肾功能不全关联。

Bourjeily 等[35]研究显示患者有肾功能不全时半衰期

即延长，可能导致胎儿甲状腺暴露于碘时间更长。

至于肾功能不全患者 NICM 应用前后是否有必要评

估甲状腺激素水平，相关研究证据并不充分，可进一

步研究观察 NICM 对肾功能不全患者甲状腺功能有

无影响，为是否有临床意义提供参考。

4 NICM 对胎儿和新生婴幼儿甲状腺功能的影响

Atwell 等[36]分析 21 名孕妇（23 个胎儿）妊娠

期 NICM 应用结果，提示 NICM 子宫内暴露后新生

儿甲状腺功能未受到不良影响。Bourjeily 等[35]观

察 332 名孕妇接受单次高剂量注射 NICM 后对新生

儿（343 名）甲状腺功能的影响，结果提示该影响不

太可能具临床重要性。Kochi 等[37]回顾性分析 61

例妇女孕期接受体内注射 NICM 后对婴儿甲状腺功

能的影响，结果仅 1 名婴儿出现 T4 水平低，但 TSH

水平正常；结论认为孕妇 NICM 应用对胎儿甲状腺

功能无影响。Rajaram 等[5]研究产前应用 NICM 对

新生儿甲状腺功能的影响，结果显示母体单次暴露

于 NICM 似不影响新生儿甲状腺功能。Thaker 等[38] 

报道 3 例伴有先天性心脏病但甲状腺功能正常的足

月新生儿，其中 2 例心血管造影检查后出现一过性

甲减，1 例因严重甲减接受替代治疗；因而提出先天

性心脏病足月儿中碘诱发甲减发病率可能被低估。

Barr 等[39]报道儿科患者 NICM 暴露可增加发生甲

减风险，对该类儿童应监测碘诱导的甲状腺功能障

碍，尤其是在暴露后第 1 年。Jick 等[40]报道 34 名＜ 

4 岁甲状腺功能正常儿童 NICM 暴露后出现了甲

减。Dechant 等[41]分析接受心导管检查的 10 名新

生儿和 11 名婴儿，术后 3～5 d 观察到婴儿甲状腺

功能指标在正常范围内小波动，新生儿中有 5 名表

现出短暂 TSH 升高，表明具有潜伏性甲减。Belloni

等[42]报道先天性心脏病婴幼儿 CT 检查时静脉注

射 NICM 后 48 h 甲状腺激素瞬时减少，但多为短暂

性，出院时甲状腺激素恢复正常。美国食品药品监

管局（FDA）发布一项咨询公告，婴儿 ICM 给药后有

发生甲状腺功能障碍的可能性[43]。以上研究报道

均来自国外，意见基本一致。国内很少有研究报道

NICM 对新生儿甲状腺功能的影响，因此有必要针

对中国孕妇 NICM 应用后对新生儿甲状腺功能影响

进行跟踪随访，证实其安全性。

5 面临的困惑

上述研究结果存在诸多不一致，如有认为大剂

量 NICM 对甲状腺功能无影响，有认为对有甲状腺疾

病患者存在风险；有认为正常人 NICM 应用后可能

引发亚临床甲亢 / 甲减，有认为发展为甲减和甲亢风

险升高；更有认为甲亢并非 NICM 应用禁忌证，也有

注明未控制症状的甲亢为禁忌证。因此，临床上如何

评估、筛选和决策，尚无具体可行的实施方案。相关

研究需要解决的关键问题：①中国人群中有甲状腺

疾病患者 NICM 应用后风险程度有多大，有无临床意

义；②甲状腺功能正常患者重复应用 NICM 后对甲

状腺功能有无影响；③评估 NICM 暴露后患者甲状

腺功能障碍持续时间；④明确甲状腺疾病种类及其

严重程度，NICM 应用评价标准，建立风险分层标准，

为应用前评估、筛选和应用后观察提供参考依据。

6 结语

正常甲状腺具有内在的自动调节机制，以适应超

生理剂量碘，通常呈短暂性。相反，有潜在甲状腺疾

病及其危险因素患者，可能无法适应过量碘而引起甲

状腺功能紊乱。因此，对有潜在甲状腺疾病及其风险

因素患者，应谨慎应用 NICM。影像检查前必须了解

患者甲状腺功能，始终评估其风险因素，病史和血清

甲状腺功能指标为重要依据。由于 NICM 研究证据

尚不充分，结果并不完全统一，还需要多学科合作进

行大样本量临床观察，以便更好地指导临床实践。
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