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·临床研究·

静脉注射用六氟化硫微泡在腹部超声检查中的
安全性分析

谭鹰月 谭 琳 尚永宁 陈 萍 唐春霖 陈凯旋 鄢 玲 曾渱越 郭燕丽

摘 要 目的 分析静脉注射用六氟化硫微泡在腹部超声检查中的安全性。方法 回顾性分析 2006年 1月至

2021年 9月于我院行静脉注射六氟化硫微泡腹部超声造影检查的 91 312例患者。收集发生不良反应的患者基本信息、

症状和体征，总结不良反应的类型和严重程度、治疗及转归。结果 91 312例患者中，35例（0.038%）发生不同程度不良

反应；其中轻度 18例、中度 10例、重度 7例，无死亡病例发生。不良反应症状包括过敏样反应 7例，类生理反应 28例。过

敏样反应中，最常见是局部荨麻疹、瘙痒；类生理反应中，最常见是恶心、呕吐及血管迷走神经反应。35例不良反应中，

23例（65.7%）年龄段为>40~60岁，31例（88.6%）有不同程度的肝功能异常，1例（2.9%）有磺胺类药物过敏史。34例
（97.1%）不良反应发生在注射造影剂后 10 min内，所有不良反应症状均于当日缓解。轻度不良反应中，12例休息后缓

解，6例接受治疗后缓解；中度、重度不良反应均接受治疗后缓解。结论 静脉注射用六氟化硫微泡在腹部超声检查中

不良反应发生率极低，具有极高的临床应用安全性。
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abdominal ultrasonography
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ABSTRACT Objective To analyze the safety of abdominal contrast-enhanced ultrasound（CEUS）after intravenous
injection of sulfur hexafluoride microbubbles.Methods A total of 91 312 patients who underwent abdominal CEUS examination
with intravenous injection of sulfur hexafluoride microbubbles in our hospital from January 2006 to September 2021 were
retrospectively analyzed.The basic information，symptoms and signs of patients with adverse events（AEs）were collected，and the
types，severity，treatment，and outcomes of AEs were summarized.Results In 91 312 patients，35 cases（0.038%）had AEs，
including 18 mild cases，10 moderate cases，7 severe cases，and no death occurred. There were 7 allergy-like AEs and 28
physiologic AEs. For patients with allergy-like AEs，the most common sign and symptom was limited urticaria/pruritis. For
patients with physiologic AEs，the most common signs and symptoms were nausea/vomiting and vasovagal reactions.Among the
35 adverse reactions，23 cases（65.7%）were aged>40~60 years old，31 cases（88.6%）had abnormal liver function with different
degree.Only 1 case（2.9%）had a history of sulfa drug allergy.34 cases（97.1%）with AEs occurred within 10 min after contrast
agent injection，and all adverse reaction symptoms were relieved on the same day.Among the patients with mild AEs，12 cases were
relieved without any treatment and 6 cases were relieved after receiving corresponding treatment.The patients with moderate and
severe AEs were relieved after receiving corresponding treatment.Conclusion The incidence of adverse events after intravenous
injection of sulfur hexafluoride microbubbles in abdominal CEUS is very low，which has high safety in clinical application.
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超声造影是评价器官功能状态的影像学检查方

法，其在常规超声检查的基础上，通过静脉注射超声

造影剂来增强人体血液回声，实时、动态地观察组织

的微血管灌注信息，以提高对病变的检出率及良恶性

的鉴别，具有无电离辐射、无肾损伤等优势。我国最

常用的超声造影剂为静脉注射用六氟化硫微泡，是血

池造影剂［1］。目前已广泛应用于腹部、盆腔、浅表器

官、心脏及血管等疾病的诊断［2-3］，在腹部病变诊断中

的应用最为普遍，尤其是对各种肝脏占位性病变的诊

断和非手术治疗疗效的评估，其准确性不逊于增强CT
和MRI［4］，已经成为诊断肝脏病变的常用影像学方法

之一。研究［5］表明，静脉注射用六氟化硫微泡临床应

用安全性好，不良反应发生率低，但是国内外仍有严

重不良事件报道，甚至导致患者死亡［6-8］。特别是以肝

脏为主的腹部超声造影的不良反应发生频率、严重程

度及其相关临床特点还需进一步分析和总结。基于

此，本研究总结和分析我院腹部超声造影的不良反应

发生频率、症状和体征、严重程度、治疗及转归，旨在

为超声造影剂在以肝脏为主的腹部疾病中的使用安

全性评估提供详实的研究依据。

资料与方法

一、研究对象

收集 2006年 1月至 2021年 9月于我院行六氟化

硫微泡腹部超声造影检查的 91 312例患者，其中男

66 971例，女24 341例，年龄18~99岁，平均（51.6±11.9）岁。

其中 18~30岁 2983例、>30~40岁 10 375例、>40~50岁
27 642例、>50~60岁 26 402例、>60~70岁 17 458例、

>70岁6452例。门诊患者65 389例，住院患者25 923例。

检查部位包括肝脏90 673例、胆囊201例、脾脏187例、

胰腺 138例、肾脏 113例。本研究经我院医学伦理委

员会批准（SCMCIRB-KY2019118），所有患者超声造影

检查前均签署知情同意书。

二、仪器与方法

1.仪器及试剂：使用西门子Acuson Sequoia 512或
Acuson S 2000彩色多普勒超声诊断仪，C5-1探头，频

率 3.5~5.0 MHz。超声造影剂使用声诺维（意大利

Bracco公司），瓶内为六氟化硫气体59 mg及白色冻干粉

25 mg。严格按照说明书中规定的用法和用量进行操

作。所有患者造影剂使用剂量均为2.0~2.5 ml。
2.准备工作：①抢救设备和药品准备。心电监护

和血压监测，以及生理盐水、0.1%肾上腺素、治疗过敏

反应的药品及心肺复苏抢救设备；②超声医师准备。

明确超声造影的适应证和禁忌症；向患者及家属交代

检查必要性和可能的风险，询问有无相关禁忌症；

③护士准备。建立肘正中静脉通路（其他静脉通路亦

可，但肘正中静脉的效果最佳），采用超声造影剂包装

盒配备的留置针（20 G）进行操作。

3.超声造影检查：首先应用常规超声扫描目标脏

器，详细记录检查结果；然后，设置合适的超声造影

条件，低机械指数（Acuson Sequoia 512系统为 0.17，
Acuson S 2000系统为0.10），注射造影剂同时启动仪器

内置计时器，录像及存储造影全过程。采用造影模式

及灰阶模式双幅显示，为防止目标丢失，小病灶应定

位显示，通常单发病灶一次造影即可，多发病灶可重

复造影。

4.资料收集：收集发生不良反应患者的年龄、性

别、造影剂注射剂量、患者来源、检查部位、基础疾病、

既往用药史、过敏史、造影剂使用频次，以及不良反应

发生时间、症状体征、处理及转归、肝功能等实验室检

查指标。不良反应标准根据美国放射学会（ACR）指南

2021年发布的造影剂手册［9］，按照类型分为过敏样反

应和类生理反应；按照严重程度分为轻度、中度、重

度，其中轻度不良反应症状和体征均较轻，通常为自

限性，无需治疗可自行缓解；中度不良反应症状和体

征均较突出，需行有针对性的治疗；重度不良反应症

状和体征通常均严重，处理不当可能危及生命。

三、统计学处理

应用 SPSS 25.0统计软件，计量资料以 x±s表示，组

间比较采用独立样本 t检验；计数资料以频数或率表示，

组间比较采用χ²检验。P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

一、发生不良反应患者一般资料及相关临床特征

91 312例腹部超声造影中发生不良反应共 35例
（0.038%），男 25 例，女 10 例，年龄 22~81 岁，平均

（49.5±11.9）岁，体质量指数（BMI）16.5~32.1 kg/m2，平
均（24.5±3.4）kg/m2。不同性别、年龄段、患者来源间不

良反应发生率比较差异均无统计学意义。见表1。
35例发生不良反应患者中，34例检查部位为肝

脏，余 1例为胆囊；疾病诊断分别为 29例慢性肝病、

2例肝血管瘤、1例肝转移癌、1例肝脓肿、1例脂肪肝、

1例胆囊癌。31例有不同程度的肝功能异常。1例有

磺胺类药物过敏史。

二、发生不良反应患者的临床特征

35例发生不良反应患者中，18例（0.020%）为轻
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度，10例（0.011%）为中度、7例（0.007%）为重度；轻、

中、重度占比分别为 51.4%、28.6%、20.0%，无死亡病

例发生。10例女性中包括 8例轻度不良反应，2例中

度不良反应。重度不良反应均发生于男性，且均为肝

脏超声造影检查。不同性别间各年龄段不良反应严

重程度情况见表2。
35例不良反应中，过敏样反应 7例，其中轻度过敏

样反应包括局部荨麻疹、瘙痒3例，打喷嚏 1例；中度过

敏样反应包括弥漫性荨麻疹、瘙痒 1例；重度过敏样反

应包括过敏性休克 2例。类生理反应 28例，其中轻度

类生理反应包括恶心、呕吐 7例，自发消退的血管迷走

神经反应 3例，头痛、头晕、焦虑 2例，短暂潮红、发热、

寒战 1例，轻度高血压 1例；中度类生理反应包括对治

疗有效的血管迷走神经反应 6例，孤立性胸痛 2例，高

血压亚急症 1例；重度类生理反应包括抗治疗的血管

迷走神经反应5例。

三、不良反应患者使用造影剂的频次

发生不良反应的 35例患者中，15例患者仅进行

了 1次超声造影检查，其余 20例患者有重复检查史，

重复检查次数为 2~18次，每两次检查间隔时间 2 d~
10年，共进行了 118次。20例重复检查患者中，6例不

良反应发生于首次检查时，表现为 5例类生理反应和

1例轻度过敏样反应，之后因病情需继续行超声造影

检查时均未再次发生不良反应，见表 3。其余 14例不

良反应发生在非首次检查时，其中 9例发生不良反应

之后均未再次行超声造影检查，见表 4；其余 5例均表

现为类生理反应，因病情需要继续行超声造影检查，

均未再次发生不良反应，见表5。
四、不良反应发生的时间、治疗及转归

32例不良反应在 2 min内发生，34例不良反应在

10 min内发生，仅 1例在注射造影剂后约 20 h出现注

射部位以上手臂皮肤发红、皮疹。14例不良反应在

30 min内缓解，31例不良反应在 2 h内缓解，其余 4例
不良反应均于当日缓解。

轻度不良反应中，12例休息后缓解，6例接受相应

的治疗后缓解。中度、重度不良反应患者均接受相应

的治疗后缓解。接受腹部超声造影检查并需要治疗

的患者比例为 0.025%。一般治疗方法包括维持静脉

通道、快速静脉滴注生理盐水补充血容量、监测生命

体征、面罩给氧（6~10 L/min），其他对症治疗方法包括

肌肉注射肾上腺素 0.5 mg、静脉推注地塞米松 5 mg、口
服苯海拉明片 25~50 mg、静脉推注阿托品 0.5~1.0 mg、
口服葡萄糖等。2例过敏性休克患者，除一般治疗方

法外，均肌肉注射肾上腺素 0.5 mg，患者症状未缓解，

约 10 min后重复注射，并迅速送往我院急诊科进一步

观察，次日电话随访未诉不适。

表3 6例首次注射六氟化硫微泡发生不良反应情况

病例

1
2
3
4
5
6

类型

过敏样

类生理

类生理

类生理

类生理

类生理

严重程度

轻度

轻度

轻度

轻度

中度

中度

症状和体征

打喷嚏

恶心、呕吐

短暂潮红、发热

自发消退的血管迷走神经反应

对治疗有效的血管迷走神经反应

对治疗有效的血管迷走神经反应

发生不良反应后继续进行超声造影检查的次数

1
2
14
17
1
8

与后一次检查间隔时间

1个月

5 d
2个月

8个月

8 d
5个月

表1 不同性别、年龄段、患者来源间不良反应发生率比较

特征

性别

男

女

年龄段

18~30岁
>30~40岁
>40~50岁
>50~60岁
>60~70岁
>70岁

患者来源

住院患者

门诊患者

例数

66 971
24 341

2983
10 375
27 642
26 402
17 458
6452

25 923
65 389

不良反应患者（例）

25
10

1
7
9
14
3
1

8
27

不良反应发生率（%）

0.037
0.041

0.034
0.067
0.033
0.053
0.017
0.015

0.031
0.041

P值

0.798

0.221

0.468

表2 不同性别间各年龄段不良反应严重程度情况 例

年龄段

18~30岁
>30~40岁
>40~50岁
>50~60岁
>60~70岁
>70岁

合计

男性（n=25）
轻度

0
1
1
6
2
0
10

中度

1
1
5
1
0
0
8

重度

0
3
2
2
0
0
7

女性（n=10）
轻度

0
2
0
4
1
1
8

中度

0
0
1
1
0
0
2

重度

0
0
0
0
0
0
0
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表5 5例发生不良反应前后均重复注射六氟化硫微泡情况

病例

1
2
3
4
5

类型

类生理

类生理

类生理

类生理

类生理

严重程度

轻度

轻度

轻度

中度

重度

症状和体征

恶心、呕吐

恶心、呕吐

轻度高血压

高血压亚急症

抗治疗的血管迷走神经反应

发生不良反应前进行超声

造影检查的次数

7
14
2
2
2

发生不良反应后继续进行

超声造影检查的次数

1
2
5
3
10

与后一次检查

间隔时间

3个月

2年5个月

1个月

2个月

5个月

讨 论

静脉注射用六氟化硫微泡是在我国应用时间最

长、范围最广的超声造影剂，其安全性一直以来是临

床密切关注的问题。国内外文献［6，10-12］报道使用静脉

注射用六氟化硫微泡后一过性不良反应发生率为

0.034%~1.990%。超声造影在以肝脏疾病为主的腹部

疾病的诊断和鉴别中具有重要作用，应用较为广泛，

但目前国内尚缺乏腹部超声造影不良反应的相关研

究，一定程度上不利于超声造影技术在腹部疾病中的应

用和普及。基于此，本研究总结和分析我院腹部超声

造影的不良反应发生频率、症状和体征、治疗及转归，

为超声造影剂在腹部脏器中的应用提供规范的不良反

应标准判断和处理流程。本研究中静脉注射用六氟化

硫微泡的重度不良反应发生率为 0.007%（7/91 312），

总不良反应发生率为 0.038%（35/91 312），与以往研

究［6，10-12］结果类似。相关临床研究［13-19］显示，CT造影

剂不良反应发生率为 0.73%~12.66%；MRI钆基造影剂

不良反应发生率为 0.092%。与后两者相比，本研究使

用的静脉注射用六氟化硫微泡安全性相对较高。

研究［9］表明，增强 CT和MRI严重不良反应常在

30 min内发生，本研究中，97.1%（34/35）不良反应在

10 min内发生，可见静脉注射用六氟化硫微泡相关不

良反应发生时间更早，出于对患者的安全考虑，仍建议

加强超声造影后 30 min内的医学观察。88.6%（31/35）
不良反应在 2 h内缓解，所有患者均于当日缓解，与以

往研究［20］结果一致。

本研究中不良反应发生率在不同性别间比较差

异无统计学意义，与 Li等［20］研究结果一致，但是发生

重度不良反应患者均为男性，提醒临床密切关注发生

不良反应的男性患者。本研究中 23例（65.7%）不良反

应患者年龄段为>40~60岁，与Hu等［11］研究结果类似，

但是各年龄段间不良反应发生率比较差异无统计学

意义，可能与本研究中该年龄段总体人群较多有关。

门诊患者与住院患者不良反应发生率比较差异无统

计学意义，与 Li等［20］研究结果不一致，可能与我院院

前检查病例较多有关。本研究所有不良反应患者中

31例（88.6%）伴有不同程度的肝功能异常，可能与肝

功能异常患者健康状况有关［20］，但本研究样本量小，

且未统计未发生不良反应患者的肝功能情况，其相关

性需进一步研究证实。本研究仅 1例不良反应有磺胺

类药物过敏史，Hu等［11］研究显示 85.0%（34/40）不良反

应有食物或药物过敏史，本研究结果与之不一致，但

是两者均未统计未发生不良反应患者的过敏史，发生

不良反应与既往过敏史之间的相关性尚需进一步研

究。研究［21-22］表明，造影剂相关不良反应，如头晕、恶

心、呕吐、冷汗、低血压等，可能与患者检查时情绪紧张

引起的血管迷走神经反应有关，在注射造影剂前安抚焦

虑的患者可能会减少发生不良反应的可能性。

本研究 14例不良反应发生于非首次给药的患者，

症状以类生理反应为主，表明不良反应的发生可能与

既往是否使用静脉注射用六氟化硫微泡无关，既往给

表4 9例非首次注射六氟化硫微泡发生不良反应情况

病例

1
2
3
4
5
6
7
8
9

类型

过敏样

类生理

类生理

类生理

类生理

过敏样

类生理

类生理

过敏样

严重程度

轻度

轻度

轻度

轻度

轻度

中度

中度

中度

重度

症状和体征

局部荨麻疹

恶心、呕吐

头痛、头晕

自发消退的血管迷走神经反应

自发消退的血管迷走神经反应

弥漫性荨麻疹、瘙痒

对治疗有效的血管迷走神经反应

对治疗有效的血管迷走神经反应

过敏性休克（低血压+心动过速）

发生不良反应前进行超声造影检查的次数

2
2
2
2
2
4
2
3
2

与前一次检查间隔时间

1个月

1个月

10年
1个月

1个月

2 d
1个月

5个月

4个月
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药期间无任何不良反应并不排除再次使用出现不良

反应的可能性。11例患者在发生不良反应之后，继续

多次使用造影剂，但均未再次发生不良反应，表明既

往发生过不良反应并不代表以后注射一定会再次出

现；且这些患者中，多数（10/11）为类生理反应，仅 1例
为轻度过敏样反应，提示类生理反应重复给药后不良

反应再次发生率可能不高，与钆基造影剂不同，后者

不良反应再次发生率非常高［15］，发生过碘造影剂相关

不良反应后给药，复发率也较高（31.1%），即使在更

换药物和预防性使用抗组胺药物后，复发率仍然

高（7.6%）［23］。本研究中出现中度和重度过敏样反应

的患者均未再次重复注射药物，因此，对于有过敏样

反应史的患者是否适合继续使用，特别是中度和重度

不良反应的患者，尚需前瞻性研究进一步证实。

本研究中多数（25/35）不良反应为类生理反应，主

要表现为恶心、呕吐和血管迷走神经反应。6例轻度

不良反应接受相应的治疗后缓解，中度、重度不良反

应患者均接受相应的治疗后缓解。提醒临床如发生

不良反应时应该快速识别是过敏样反应还是类生理

反应，并评估其严重程度，轻度不良反应（过敏性和生

理性）通常不需要治疗，但轻度不良反应可能进展为

中度或重度不良反应，因此在造影过程中和完成后需

对患者进行 30 min的医学观察。对于已经有过不良

反应史的患者，因病情需要需再次使用造影剂时，既

往不良反应的类型不同，处理方法也不同，过敏样反

应的患者再次注射造影剂之前需行术前预防性用药，

而类生理反应的患者则不需要。

本研究的局限性：①为回顾性研究，且不良反应

样本量较小，统计学分析有限；②超声造影过程中不

良反应多数程度较轻，且大多数为类生理反应，常导

致临床医师忽视，且检查结束离开医院后发生的不良

反应可能被遗失，导致本研究的不良反应发生率可能

被低估。

综上所述，静脉注射用六氟化硫微泡在腹部脏器

的临床应用中不良反应发生率极低，发生时间早，恢

复快，安全性好。其所致的不良反应以类生理反应为

主，合理的检查流程可能减少不良反应发生。检查前

通过合理的分诊流程减少患者等待过程中的焦虑情

绪，告知患者可能的风险并做到充分的应急预案准

备；检查过程中密切观察患者，嘱其放松，并予以一定

的心理支持。如患者在注射造影剂的过程中出现不

适反应，立即停止注射，迅速识别不良反应类型，判断

严重程度，进行密切观察或相应治疗，建立与急诊科

或其他临床相关科室针对造影剂不良反应抢救的应

急快速增援机制。发生不良反应后是否继续行超声

造影检查取决于患者的临床表现。超声造影检查后

应常规对其进行至少30 min的医学观察。
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·病例报道·

患者女，49岁。2年前因活动后呼吸不畅首次于我院就诊。

实验室检查：促甲状腺激素（TSH）9.44 μU/ml。二维超声提示：

双侧甲状腺实质呈弥漫性肿大；甲状腺左侧叶上段见一低回声

结节，TI-RADS 4A类（图1）。因气管受压遂行甲状腺左侧叶全切

术+右侧叶次全切术。术后病理诊断：（左侧甲状腺）微小乳头状癌；

（右侧甲状腺）桥本甲状腺炎。术后接受左甲状腺素替代治疗。1年
后复查，实验室检查：TSH 21.01 μU/ml，游离四碘甲状腺原氨酸

8.74 pmol/L，游离三碘甲状腺原氨酸2.76 pmol/L。超声提示：右

侧叶残余甲状腺回声欠均匀（图2）。予以调整药量改善甲状腺功

能减退。近半年患者自觉呼吸困难加重，遂再次于我院诊治。实

验室检查：TSH 8.03 μU/ml，甲状腺过氧化物酶抗体>1000 U/ml，
甲状腺球蛋白抗体 1706.79 U/ml。常规超声检查：甲状腺床呈

低回声，内回声欠均匀，形态不规则，继发气管狭窄，左侧范围约

25 mm×18 mm×30 mm，右侧范围约27mm×19mm×35mm（图3A）；

CDFI于甲状腺床低回声内可探及点线状血流信号。超声造影

检查：甲状腺床低回声自9 s开始增强，呈均匀性等增强，消退缓

慢，未见异常增强灶（图 3B）。常规超声及超声造影提示：再生

功能性甲状腺组织。行颈部肿物切除术，术后病理诊断：（颈部

肿物）符合桥本甲状腺炎，滤泡上皮增生活跃伴非典型增生，滤

泡上皮广泛嗜酸性变，间质纤维组织增生（图3C）。
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Contrast-enhanced ultrasonic manifestations of regeneration after subtotal
thyroidectomy：a case report

甲状腺次全切术后再生超声造影表现1例
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［中图法分类号］R445.1；R653 ［文献标识码］B

A：二维超声示双侧甲状腺实质呈弥漫性肿大；B：二维超声示甲状腺左侧叶上段见一低回声结节（箭头示）

图1 患者2年前甲状腺声像图

图 2 甲状腺次全切术后 1年复查二维超声示右

侧叶残余甲状腺回声欠均匀

A B
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