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【摘要】 钆贝葡胺是一种非特异性细胞外间隙对比剂，具有高弛豫率和肾脏、胆道双重排泄的特

点。目前对国内儿童钆贝葡胺的临床应用尚缺乏统一的认识。经中华医学会放射学分会儿科学组、

中华医学会儿科学分会放射学组多名儿科影像专家反复讨论，以翔实的文献为依据，结合临床应用经

验，对钆贝葡胺的理化特性、药代动力学特点、儿童中枢神经系统增强检查临床应用及安全性等达成

共识。钆贝葡胺禁用于钆对比剂过敏的患者。由于钆贝葡胺能在显著缩短人体组织氢原子的纵向弛

豫时间的同时缩短横向弛豫时间，因此儿童中枢神经系统增强检查应用0.10 mmol/kg剂量的钆贝葡

胺可获得高质量的图像，即使应用半剂量0.05 mmol/kg在常规中枢神经系统增强中也能满足诊断需

要。钆贝葡胺不良反应发生率低，严重肾功能不全的患儿仍可以安全使用。
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钆 贝 葡 胺（gadobenate dimeglumine，Gd‑
BOPTA）是一种由顺磁性钆离子和螯合剂BOPTA
结合的非特异性细胞外间隙对比剂，具有高弛豫率

和肾脏、胆道双重排泄的特点［1‑4］，因此广泛应用于

成人中枢神经系统MRI增强检查中。目前在国内，

Gd‑BOPTA在儿童中枢神经系统增强检查中的应

用尚仅限于少数几个大的儿童专科医疗中心，其临

床应用价值未能充分发挥，且缺乏统一的认识。中

华医学会放射学分会儿科学组、中华医学会儿科学

分会放射学组多名儿科影像专家多次讨论，以翔实

的参考文献为依据，结合临床应用经验，对

Gd‑BOPTA的理化特性、药代动力学特点、儿童中

枢神经系统增强检查临床应用及安全性等达成了

共识。共识的发布旨在规范和指导Gd‑BOPTA在
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儿童中枢神经系统增强检查中的应用，提高儿科医

师对MRI增强检查对比剂的整体认识水平，合理使

用对比剂，提高检查效力，使儿童患者最大程度受

益。希望国内同仁提出宝贵意见和建议，以期对本

共识进一步修订和完善。

Gd⁃BOPTA的理化特性和药代动力学特征

Gd‑BOPTA 是 由 顺 磁 性 钆 离 子 和 螯 合 剂

BOPTA结合的非特异性细胞外液对比剂。BOPTA
可在钆离子周围形成稳定的八面球体，以葡甲胺作

为唯一的成盐剂，并配以钆贝酸，由于Gd‑BOPTA
分子侧链含亲脂性苯环，能与血浆白蛋白产生瞬时

的结合，减少Gd‑BOPTA分子的反转速率，从而显

著提高氢质子的弛豫率，故Gd‑BOPTA的弛豫率明

显高于其他常用的钆类顺磁性对比剂［1‑2］。在美国

食品和药物监督管理局批准用于中枢神经系统

MRI增强检查的 7种钆对比剂中，Gd‑BOPTA在体

内 具 有 最 高 的 纵 向 弛 豫 率 和 横 向 弛 豫 率 。

Gd‑BOPTA在人类血浆组织中的纵向弛豫率和横

向弛豫率分别为 9.7、12.5 Mm‑1s‑1，钆喷酸葡胺

（gadopentetate dimeglumine，Gd‑DTPA）的纵向弛豫

率和横向弛豫率分别为4.9、6.3 Mm‑1s‑1［1，5‑7］。因此，

Gd‑BOPTA在显著缩短人体组织氢原子的纵向弛

豫时间（T1）的同时，还能缩短横向弛豫时间（T2）。

静脉注入 Gd‑BOPTA，可快速分布于血浆和细胞

外，并快速丛血浆中清除，其表观分布和清除半衰

期分别为 0.085～0.117 h和 1.170～1.680 h［8］。血

液中最高平均钆浓度在 5 min内迅速升至峰值［9］。
Gd‑BOPTA静脉注射后主要经肾脏排泄，少量（3%
～5%）经胆道排泄［3‑4］。患者如需重复用药，两次用

药间隔至少 7 h，以便药物从体内清除［8］。儿童

Gd‑BOPTA不能穿过完整的血脑屏障，当血脑屏障

遭破坏或血管异常时，Gd‑BOPTA则会在损伤部位

聚集，出现信号增强［10］。对比剂弛豫率的高低将直

接决定图像的质量，高弛豫率对比剂可以提高图像

对比度，并可以实现在保证图像质量的前提下降低

用药剂量［11‑13］。

Gd⁃BOPTA儿童中枢神经系统临床应用

一、Gd‑BOPTA禁忌证

患者进行MRI增强检查，首先需要满足MRI检
查适应证，同时由于儿童机体处在不断发育状态，

生理功能并不完善，因此，钆对比剂在儿童中的应

用更应该严格控制，遵循“利大于弊”的原则［14］。
Gd‑BOPTA禁止用于钆对比剂过敏的患者。

二、Gd‑BOPTA儿童中枢神经系统扫描方案

Gd‑BOPTA在室温（15～30 ℃）下使用时，不需

要外部加热。对比剂注射方式取决于患儿体重、血

管通路情况、需要解决的临床问题以及检查类型，

注射方式可为手推或采用高压注射器，注射对比剂

后需加推5～10 ml生理盐水冲洗。

常规中枢神经系统增强检查，注射Gd‑BOPTA
后，采用与平扫 T1WI序列相同的扫描参数依次进

行轴面、矢状面及冠状面增强扫描。静脉注入

Gd‑BOPTA后，血液中最高平均钆浓度在 5 min内
迅速升至峰值［9］，至12 min达到最大的病灶/周围正

常组织增强比、对比噪声比、病灶增强百分比［15］。
因此，建议注射Gd‑BOPTA后，延迟5 min进行增强

扫描，能够更清晰、更真实地显示病灶强化，有利于

精准评估。

中 枢 神 经 系 统 增 强 血 管 成 像

（contrast‑enhanced magnetic resonance angiography，
CE‑MRA）建议在给药后即刻进行扫描，延迟扫描

时间根据快速注射测试或快速注射自动检测技术

计算。

脑 动 态 磁 敏 感 对 比 增 强 MRI（dynamic
susceptibility contrast‑enhanced magnetic resonance
imaging，DSC‑MRI）灌注成像采用梯度回波或平面

回波序列快速成像，团注对比剂后即刻扫描。

三、常规中枢神经系统增强检查应用

1.常规剂量（0.10 mmol/kg）：由于Gd‑BOPTA的

T1弛豫率高，因此在相同的给药剂量下，Gd‑BOPTA
有更大的信号强度增强，增强效果较好。在 0.10
mmol/kg剂量下，Gd‑BOPTA比Gd‑DTPA对儿童脑

和脊髓病变的增强效果明显，病灶定性能力更

强［16］。无论是在直观显示病灶范围、边界清晰程

度、内部形态学改变、对比增强程度，还是定量评价

注入对比剂后病灶/周围正常组织增强比、病灶对

比噪声比、病灶增强百分比等方面，Gd‑BOPTA都

明显优于Gd‑DTPA。与在成年受试者中得到的结

论 一 致［17‑18］ 。 同 等 剂 量（0.10 mmol / kg）的

Gd‑BOPTA和Gd‑DTPA增强后脑内单发病变的病

灶/正常脑组织增强比、病灶对比噪声比和病灶增

强百分比 3 个方面的数值，Gd‑BOPTA 均高出

Gd‑DTPA约 37%［19］。除了对较大病灶显示更清晰

外，同等剂量的Gd‑BOPTA能检出其他常用钆对比
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剂增强不可见的微小病灶［20‑23］，而多个病灶的检出

将对治疗方案的选择起到决定性的作用。多个研

究者将同等常规剂量的Gd‑BOPTA与其他常用的

钆对比剂比较，均得出了Gd‑BOPTA在中枢神经系

统病灶增强的定性和定量评估均占优的结

论［5，20‑21，24‑28］。Gd‑BOPTA可较好地显示病灶范围、

边界以及内部形态学改变，从而有利于制定外科术

前计划，减少术后残留和复发的可能性。以往为了

检出小病灶或弱强化病灶，往往采用增加对比剂剂

量至 2～3倍的方法［29］，而这种方法明显不适用于

儿童患者。

综上所述，在儿童中枢神经系统增强检查中，

应用 0.10 mmol/kg的 Gd‑BOPTA可提高对比度增

强，不仅能改善病灶的可视化程度和病灶边界的清

晰度，还可以提高小病灶或弱强化病灶的检出率，

并能更好地评估病灶与邻近神经血管结构的关系，

从而为积极精准的治疗提供指导。我们认为，常规

剂量的Gd⁃BOPTA不但可以广泛应用于儿童中枢

神经系统肿瘤术前诊断及鉴别诊断、转移性及微小

病变的检出、炎性病变程度的评价、脑内血管性病

变的评估、脑膜脊膜病变的检出、肿瘤术后随访等，

而且对病变定性和定量能力强。

2.半剂量（0.05 mmol/kg）：由于Gd‑BOPTA高T1
弛豫率的特点，在相同的给药剂量下，增强效果明

显优于其他常用的钆对比剂，因此可以实现在图像

质量不降低的前提下减少Gd‑BOPTA的用量。而

减小对比剂剂量，符合权威指南建议的在满足临床

需要的前提下，最小化给药剂量的标准，对儿童患

者尤其有益。一项多个国家共 177例患者参与的

多中心交叉对照实验结果显示，在脑肿瘤增强检查

中，半剂量（0.05 mmol/kg）的Gd‑BOPTA与常规剂

量（0.10 mmol / kg）的 钆 特 酸 葡 甲 胺（gadoterate
meglumine，Gd‑DOTA）等效［28］。在脑转移病变的增

强检查中，半剂量的 Gd‑BOPTA与常规剂量的

Gd‑DTPA等效［22］。在颅脑MRI增强扫描检查中，

与常规剂量的 Gd‑DOTA相比，减少 25%剂量的

Gd‑BOPTA（0.075 mmol/kg）不但不影响对比度增

强，在直观可视的对比增强方面仍强于常规剂量的

Gd‑DOTA［27］。欧洲泌尿生殖放射学会最新版本对

比剂应用指南中已明确指出Gd‑BOPTA可以半剂

量应用［30］。
我们推荐：Gd⁃BOPTA用于儿童常规中枢神

经系统增强检查可以减少剂量，应用半剂量

0.05 mmol/kg。降低对比剂剂量对于儿童患者意

义重大。降低剂量意味着更安全，降低超晚期不良

反应的风险，脑钆沉积具有剂量依赖性［31‑32］，因此

降低对比剂剂量，尤其对于需要多次增强检查长期

随访的儿童患者更为有利。

3.CE‑MRA：Gd‑BOPTA高弛豫率的优势，在中

枢神经系统CE‑MRA上亦明显优于其他常用钆类

对比剂。相同剂量的Gd‑BOPTA在头颈部CE‑MRA
的诊断性能（血管解剖结构勾画、血管病变检出或

排除）和（或）血管对比度增强以及图像质量方面均

优于其他常用钆对比剂［33‑35］。脊柱CE‑MRA的研究结

果也显示，用Gd‑BOPTA获得的血管对比度增强、血管

连续性、硬脊膜血管和整体图像质量均优于相同剂量的

其他常用钆类对比剂［36］。标准剂量（0.10 mmol/kg）的
Gd‑BOPTA与双剂量（0.20 mmol/kg）的 Gd‑DTPA交

叉对照实验证明，Gd‑BOPTA有等效甚至更好的动

脉对比增强和血管显影［34，37］。Gd‑BOPTA对于远端

小血管的增强作用强于其他常用钆类对比剂，能显

示其他常用钆类对比剂不能显示的小血管［20，36，38］，
对于儿童颅内缺血性病变、血管炎性病变、血管畸

形、脊髓血管病变的评估尤为有益。

Gd⁃BOPTA 应 用 于 儿 童 中 枢 神 经 系 统

CE⁃MRA，我们推荐使用常规剂量（0.10 mmol/kg），
不需要额外增加对比剂剂量。

4.脑DSC‑MRI灌注成像：脑灌注成像最早用于

成人脑缺血的研究，近年来在儿童脑血管性疾病、

癫痫、脑肿瘤等方面也有了广泛的应用。DSC‑MRI
的质量和灌注结果的可接受性取决于对比剂团注

瞬间首过毛细血管床时引起的脑组织相对信号减

少量，而这在相同的场强和成像序列下主要取决于

对比剂的剂量、浓度和弛豫率，由于Gd‑BOPTA在体

内有比其他常用钆对比剂明显高的横向弛豫率，因

此成像脑组织的T2、T2*信号下降比其他常用钆对比

剂明显。使用0.15 mmol/kg或0.20 mmol/kg的常用

钆对比剂，总体信号下降约20%［39］，而0.10 mmol/kg
的Gd‑BOPTA信号下降达到 28.3%，敏感度强于常

用的钆对比剂［40］。有学者通过对比相同剂量的

Gd‑BOPTA与钆布醇（gadobutrol，Gd‑BT‑DO3A）的

灌注效果得出两者敏感度相当的结论，0.10 mmol/kg
都能获得高质量、诊断有效的灌注图，虽然两者浓度

有所不同，钆布醇的浓度是1.0 mol/L，而Gd‑BOPTA
的浓度是0.5 mol/L［40］。

Gd⁃BOPTA应用于儿童脑灌注成像，我们推

荐使用常规剂量（0.10 mmol/kg），不需要额外增加

对比剂剂量。
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儿童增强检查Gd⁃BOPTA安全应用

一 、肾 源 性 系 统 性 纤 维 化（nephrogenic
systemic fibrosis，NSF）

钆对比剂不良反应主要包括急性不良反应和

超晚期不良反应。急性不良反应是指注射对比剂

后1 h以内发生的不良反应。超晚期不良反应是指

注射对比剂 1周以后发生的不良反应，主要为

NSF。
Ⅱ、Ⅲ期临床试验结果显示，Gd‑BOPTA显像

安全有效，不良事件发生率低［41‑42］。Gd‑BOPTA批

准上市后经临床大量使用，有关其安全性的大数据

统计分析表明，Gd‑BOPTA不良反应发生率<3%，且

多为轻至中度不良反应，持续时间短，能自行恢

复［43‑44］。由于儿童对比剂使用总量小，注射流率较

慢，不良反应的发生率明显低于成人［45‑46］。一项对

200例住院儿童（年龄 4 d至 15岁）Gd‑BOPTA增强

检查的研究结果显示，无论是接受一次或多次MRI
增强检查（共完成增强检查336次）的患者，均未发

生不良反应，即使新生儿注入Gd‑BOPTA后11 d内
也没有观察到包括肌酐和胆红素等血生化检查的

有临床意义的改变［47］。另一项针对2～5岁儿童的

研究也得出相同的结论［9］。
钆对比剂严重不良反应主要为NSF，但是各种

钆类对比剂NSF的发生率也存在着明显的差异。

欧 洲 药 品 管 理 局（European Medicines Agency，
EMA）［48］、欧洲泌尿生殖放射学会［30］根据发生NSF的
风险将钆对比剂分为高、中、低等风险 3 类，

Gd‑BOPTA属于中等风险对比剂。EMA［48］和欧洲泌

尿生殖放射学会［30］建议，慢性肾脏病4和5期患者［肾

小球滤过率估算值（eGFR）<30 ml·min-1·1.73 m-2］以
及肾透析患者应谨慎应用中等风险对比剂，并且检

查间隔时间应>7 d，增强检查前必须了解肾功能指

标。根据EMA及欧洲泌尿生殖放射学会指南，即

使是儿童慢性肾脏病4和5期患者以及肾透析患者，

需要做增强检查，执行剂量最小化的原则，可以应用

Gd‑BOPTA。其他研究结果也支持了Gd‑BOPTA可

以用于肾功能不全患者的结论［46‑47］。一项对401例
平均eGFR为（17.0±5.6）ml·min-1·1.73 m-2的肾功能

衰竭患者（其中 75.5%为透析依赖患者）使用

Gd‑BOPTA进行MRI增强检查的结果显示，随访时

间超过 2年，均无 NSF发生［49］。1 423例 eGFR≤
30 ml · min-1 · 1.73 m-2 的肾功能不全患者使用

Gd‑BOPTA 进行 MRI 增强检查后，亦无 NSF 发

生［50］。与其他常用细胞外间隙钆对比剂完全经肾

脏排泄不同，Gd‑BOPTA具有从体内清除的双重途

径，这意味着在肾功能严重受损或终末期肾病患者

中，Gd‑BOPTA可通过肝胆途径被更多排除，减轻

肾脏负担，使之更为安全［48，51‑52］。即使累积完成10
次Gd‑BOPTA增强检查的患儿也没有出现NSF的
症状及体征［47］。目前，尚无单独使用Gd‑BOPTA导

致NSF的报道。

我们认为，Gd⁃BOPTA应用于儿童增强检查

是安全的，如无对比剂使用禁忌证，可以在中枢神

经系统增强检查中常规使用。即使严重肾功能不

全的患儿，遵循剂量最小化的原则，检查间隔时间

大于7 d也可应用。

二、钆沉积

目前普遍认为，钆可在骨、皮肤、心脏、肺、肝

脏、肾脏、淋巴结及脑内等多部位广泛沉积，虽然尸

检研究表明所有的钆对比剂都能导致脑内钆沉积，

但是普遍认为线状较环状钆对比剂更容易发生脑

内钆沉积现象［31，53‑56］，而Gd‑BOPTA属于线状钆对

比剂。虽然儿童钆剂沉积出现晚，但是放疗或化疗

有可能加速钆的沉积，而且放疗或化疗的患儿一般

需要多次增强检查，所以一定要遵循最低剂量的原

则。而Gd‑BOPTA可以应用半剂量，对放疗或化疗

的儿童有利。一项接受 5～15次半剂量（相当于

2.5～7.5次全剂量）Gd‑BOPTA增强检查的结果显

示，儿童脑内没有发现钆沉积的影像学证据［57］。未

发现钆沉积能对神经组织造成细胞毒性的任何组

织学变化，也没有证据表明钆沉积与神经系统后遗

症的相关性［58］。在动物模型中并未发现钆暴露的

任何危害，在短时间内多次注射钆对比剂进行重复

检查的动物模型亦未有行为学异常的报告。2017
年美国食品和药物监督管理局指出，没有任何证据

表明脑钆沉积引起相关神经系统的不良反应，建议

所有经批准的钆对比剂可继续使用［59‑60］。我国药

品不良反应监测中心也发布了《药品不良反应信息

通报》，声明并未发现因脑钆沉积引起的不良反

应［61］。总之，脑内钆沉积的临床和生物学意义目前

并不清楚，国内外至今尚未发现足够的直接证据表

明脑部钆沉积会引起中枢神经系统的不良反应以

及对患者造成的伤害。

Gd‑BOPTA具有高弛豫率，同时又具有肾脏、

胆道双重排泄的特点，在保证增强效果的同时能够

半剂量应用，达到剂量最小化。即使严重肾功能不

全的患儿仍可以安全应用，这些潜在的优势使得
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Gd‑BOPTA在儿童中枢神经系统增强方面具有良

好的应用前景。虽然有文献报道，即使 4 d的新生

儿注射 Gd‑BOPTA也没有发生不良反应［47］，但是

Gd⁃BOPTA属于线性钆对比剂，本着更为安全的

原则，推荐2岁以上儿童使用。
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