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·肝脏脂肪定量诊断影像学专题·

单源双能能谱ＣＴ对大鼠脂肪肝定量分析的多参数研究

曹邱婷，赵丽琴，杨正汉，李珊，商书范，王振常

【摘要】　目的：探讨能谱ＣＴ多参数成像对大鼠脂肪肝的定量评价价值。方法：随机选取ＳＤ大鼠３２只，其中实验组２４

只，对照组８只。从饲养大鼠第５周开始，每周随机取３只实验组及１只对照组大鼠进行能谱ＣＴ扫描。大鼠安乐死后观察

脂肪肝的病理严重程度。获取４０～１４０ｋｅＶ间每隔５ｋｅＶ的肝／脾ＣＴ值及肝脏的能谱曲线，计算曲线斜率，并进行统计学

分析。结果：７０ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率在不同病理分级脂肪肝之间的差异均有统计学意义（犘值均＜０．０５）；除０

级与１级、２级与３级脂肪肝组间的７０ｋｅＶ水平肝／脾ＣＴ值外，余各组间的７０ｋｅＶ水平肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率差异

均有统计学意义（犘＜０．０５）。相关性分析结果显示，脂肪肝严重程度与７０ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率的相关性较好

（相关系数分别为－０．７８４、０．８７８，犘值均 ＜０．０５）。结论：应用能谱ＣＴ的多参数成像，可以对大鼠脂肪肝进行综合定量评

价。
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　　 非 酒 精 性 脂 肪 肝 （ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃｆａｔｔｙｌｉｖｅｒ

ｄｉｓｅａｓｅ，ＮＡＦＬＤ）是一种以肝实质内脂肪异常沉积为

特征的肝脏常见病，与２型糖尿病、肥胖、高血脂、高血

压、冠心病等代谢综合征密切相关，可发展为非酒精性

肝炎、肝硬化、肝细胞肝癌而危及患者生命［１］。对脂肪

肝采取早期干预措施，可使得病变停止进展甚至逆转

其发生。此外，肝移植供体的选择亦与脂肪肝的严重程

度有关。因此，对脂肪肝进行定性及定量诊断至关重

要。能谱ＣＴ近年来较多地应用于临床，它具有多种定

性及定量诊断功能，在测量不同ｋｅＶ单能水平组织

ＣＴ值的同时，还可定量测定组织的物质含量，并获取

能谱曲线［２］。本研究应用能谱ＣＴ的多参数成像功能，

对大鼠脂肪肝模型的肝脏脂肪沉积程度进行综合定量

评价。

材料与方法

１．研究对象

选取ＳＤ大鼠３２只，全部为雄性，体重（２００±１０）

ｇ，分笼饲养，自由取食饮水，饲养温度（２０±３）℃。大

鼠适应饲养１周后，随机分为实验组２４只，对照组８

只。实验组喂养高脂饲料（ＭＤ６０％ 高脂饲料，江苏美

迪森生物医药有限公司提供），对照组喂养常规饲料

（北京友谊医院动物实验中心提供）。从饲养第５周开

始，每周随机取３只实验组及１只对照组大鼠进行能
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表１　 不同病理分级脂肪肝的肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率比较

指标 ０级 １级 ２级 ３级 犉值 犘值

７０ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值 ０．９９７±０．０８７ ０．９０９±０．１１５ ０．６５２±０．１０５ ０．５９１±０．１６０ ２１．５０２ ＜０．００１

Ｓｌｏｐｅ －０．３４６±０．０９９０．０６９±０．１４７ ０．３０８±０．０６３ ０．４９６±０．１５２ ６９．９９４ ＜０．００１

　　　　 注：Ｓｌｏｐｅ为能谱曲线的斜率。

表２　 不同病理分级脂肪肝组间的肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率两两比较结果

指标 ０级与１级 ０级与２级 ０级与３级 １级与２级 １级与３级 ２级与３级

７０ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值 ０．１９４ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．００１ ＜０．００１ ０．３３４

Ｓｌｏｐｅ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．００２ ＜０．００１ ０．００６

　　　 注：Ｓｌｏｐｅ为能谱曲线的斜率。

谱ＣＴ扫描，全部扫描于第１２周结束。本研究已获得

我院伦理委员会批准。

２．检查方法及数据测量

经腹腔内以０．３ｍＬ／１００ｇ的剂量注射１０％ 水合

氯醛以麻醉大鼠。

采用ＧＥＨＤ７５０宝石能谱ＣＴ机行ＣＴ扫描，采用

ＧＳＩ能谱ＣＴ平扫，大鼠取仰卧位，腹部加压固定，扫

描范围从膈顶至双肾下极水平。扫描参数：管电压８０

ｋＶｐ、１４０ｋＶｐ瞬时切换，自动管电流，层厚２．５ｍｍ，层

间距２．５ｍｍ，旋转时间０．５ｓ。

将原始图像传输至ＧＥＡＤＷ４．６工作站，采取如

下方法，测量４０～１４０ｋｅＶ水平下每隔５ｋｅＶ（共２１个

ｋｅＶ单能量水平）的肝脏、脾脏ＣＴ值：在剑突下约

５ｍｍ水平的肝脏平面，分别在左半肝及右半肝设立一

个大小６～１０ｍｍ
２ 的类圆形感兴趣区（ｒｅｇｉｏｎｏｆ

ｉｎｔｅｒｅｓｔ，ＲＯＩ），以测量肝实质的ＣＴ值，ＲＯＩ的设置应

尽量远离肝脏边缘，并避开肝内大血管，以保证测得数

据的准确性；左、右半肝的ＲＯＩ可通过复制、粘贴的方

式以保证大小、形态的一致。同样，在脾实质内设置与

肝内ＲＯＩ大小、形态相同的ＲＯＩ以测量脾脏ＣＴ值（图

１）。并记录每个 ＲＯＩ到肝脏前缘及右侧缘的垂直距

离，以便与病理切片位置相对应。

分别计算４０～１４０ｋｅＶ水平每隔５ｋｅＶ的２１个

ｋｅＶ水平的肝ＲＯＩ的肝、脾ＣＴ值比值（肝／脾ＣＴ值）。

绘制２１个不同ｋｅＶ水平下肝脏ＣＴ值的能谱曲线图，

预实验观察能谱曲线在４０～７５ｋｅＶ水平间陡度较大，

利用公式：曲线斜率（Ｓｌｏｐｅ）＝（ＣＴ值７５ｋｅＶ－ＣＴ值

４０ｋｅＶ）／（７５－４０），分别计算出不同病理程度分级下

脂肪肝的能谱曲线斜率。

３．病理检查

能谱ＣＴ检查结束后，将大鼠行安乐死，剖开腹

部，取出肝脏，对与能谱ＣＴ所设ＲＯＩ相对应部位的肝

组织，进行固定、脱水、透明、浸蜡后进行蜡块包埋，蜡

块大小约２．０ｃｍ×２．０ｃｍ，制作肝脏病理切片并进行

ＨＥ染色，在显微镜下观察肝脏的脂肪沉积程度。

脂肪肝的病理分级参照Ｂｒｕｎｔ分级标准
［３］，依据

单位面积内大泡性脂变细胞比例，对ＮＡＦＬＤ进行如

下病理分级：０级，未见脂肪变的肝细胞；１级，脂肪变

肝细胞比例 ≤３３％；２级，脂肪变肝细胞比例为３４％

～６６％；３级，脂肪变肝细胞比例 ≥６７％。

４．统计学分析

采用ＳＰＳＳ１９．０软件进行统计学分析，采用单因

素方差分析比较不同病理分级脂肪肝的能谱ＣＴ测量

的７０ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值、能谱曲线斜率的差异；采用

ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析脂肪肝不同病理分级与肝／脾

ＣＴ值（４０～１４０ｋｅＶ每隔５ｋｅＶ的不同ｋｅＶ水平）、能

谱曲线斜率的相关性。以犘＜０．０５为差异有统计学意

义。

结 　 果

１．病理结果

实验组２４只大鼠均诊断为脂肪肝，其中１级７只

（共１４个ＲＯＩ），２级８只（共１６个ＲＯＩ），３级９只（共

１８个ＲＯＩ），对照组８只均为０级（共１６个ＲＯＩ）。本研

究病理结果显示，参照Ｂｒｕｎｔ分级标准，同一只大鼠

左、右半肝的脂肪沉积程度均处于同一级别。

２．不同病理分级脂肪肝组间能谱ＣＴ参数的比较

结果

不同病理分级脂肪肝组间的７０ｋｅＶ水平肝／脾

ＣＴ值、能谱曲线斜率的计算结果见表１，统计学分析

显示各参数在不同组间的差异均有统计学意义（犘值

均 ＜０．０５）。不同病理分级组间上述各参数两两比较

的结果显示除０级与１级、２级与３级组间的７０ｋｅＶ水

平肝／脾ＣＴ值外，另外各组间的７０ｋｅＶ水平肝／脾

ＣＴ值、能谱曲线（图２～５）斜率差异均有统计学意义

（犘值均 ＜０．０５，表２）。

３．脂肪肝的病理分级与不同单能水平肝／脾ＣＴ

值、能谱曲线斜率的相关性

采用Ｓｐｅａｒｍａｎ秩相关分析不同病理分级与上述

各参数的相关性，结果显示脂肪肝程度与不同单能

ｋｅＶ肝／脾ＣＴ值呈负相关，与能谱曲线斜率呈正相

关。对于不同ｋｅＶ水平的肝／脾ＣＴ值，随着单能量
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图１　肝脏、脾脏ＣＴ值的测量。　图２　对照

组大鼠。ａ）肝脏病理图示肝细胞胞浆内无明

显脂滴或脂泡形成（×４０，ＨＥ）；ｂ）能谱曲线

示随着单能量水平增加，肝脏ＣＴ值逐渐减小。

　图３　脂肪肝１级大鼠。ａ）病理图片示５％

～１０％ 的肝细胞胞浆内有脂滴或脂泡形成

（×４０，ＨＥ）；ｂ）能谱曲线示随着单能量水

平增加，肝脏ＣＴ值逐渐增加。

图４　脂肪肝２级大鼠。ａ）病理图示３５％～４０％的肝细胞胞浆内有脂滴或脂泡形成 （×

４０，ＨＥ）；ｂ）能谱曲线示随着单能量水平增加，肝脏ＣＴ值增加，曲线斜率较图３大。　图

５　脂肪肝３级大鼠。ａ）病理图示３５％～４０％的肝细胞胞浆内有脂滴或脂泡形成 （×４０，ＨＥ）；

ｂ）能谱曲线示随着单能量水平增加，肝脏ＣＴ值明显增加，曲线斜率较图３，４大。

水平的增加，相关系数绝对值减小，单能量水平越低，

肝／脾ＣＴ值与病理分级的相关性越好，４０ｋｅＶ下肝／

脾ＣＴ值与病理分级间的相关性最好（表３）。

表３　 不同单能量水平肝／脾ＣＴ值、Ｓｌｏｐｅ的相关分析

指标 相关系数 犘值

不同单能量水平（ｋｅＶ）肝／脾ＣＴ值

　４０ －０．８８０＜０．００１

　６５ －０．８１５＜０．００１

　７０ －０．７８４＜０．００１

　７５ －０．７５０＜０．００１

　１４０ －０．６２０＜０．００１

Ｓｌｏｐｅ ０．８７８ ＜０．００１

注：Ｓｌｏｐｅ为能谱曲线的斜率。

讨 　 论

随着人们饮食结构发生变化及生活水平的提高，

ＮＡＦＬＤ的发病率在我国乃至全世界呈逐年上升的趋

势。脂肪肝的定性及定量诊断，在疾病的早期治疗、严

重程度评估及肝移植供体的选择中具有重要价值［３］。

目前病理活检是脂肪肝诊断和分级的金标准，但

其为有创检查，且存在取样误差及发生并发症的可

能［４５］，限制了其在临床的广泛应用。Ｂ超、传统ＣＴ及

ＭＲＩ为最常用的诊断脂肪肝的有效手段
［５８］，Ｂ超操作

简单、经济、无辐射，但对于轻度脂肪肝的诊断敏感度

较低，并且受操作者的影响较大［５］。ＭＲＩ也是诊断脂

肪肝的一种比较好的检查方法，常

用的技术包括磁共振波谱成像

（ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ

ｓｐｅｃｔｒｏｓｃｏｐｙ，ＭＲＳ）、化学位移成

像 （ｃｈｅｍｉｃａｌｓｈｉｆｔｉｍａｇｉｎｇ，ＣＳＩ）

和脂肪饱和成像［５６］，但是大部分

仅适用于定性或半定量诊断，而且

容易受铁沉积影响。

传统ＣＴ为最常用的诊断弥

漫性脂肪肝的有效手段之一，常用

的方法有通过与肝血管密度、脾脏

密度比较等方法，有研究显示

ＮＡＦＬＤ患者的肝／脾ＣＴ值与肝

脏病理学结果具有较高的相关

性［７］；但是对于轻度脂肪肝（＜

３０％）脂肪含量测量的准确性仍

存在一定不足。此外，肝脏ＣＴ值

测量结果易受到铁及脾脏病变的

影响［８］，且脾的ＣＴ值变化较大，

使得定量分析脂肪肝的准确性受
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到了一定影响。

随着ＣＴ技术的发展，能谱ＣＴ逐步应用于临床及

科研工作，ＧＥ的单源顺时切换宝石能谱ＣＴ，可以在

０．５ｍｓ内实现８０、１４０ｋＶｐ的瞬时切换，因而在一次扫

描后，可以获得单能量、基物质图、能谱曲线等多参数

信息［２］。既往研究证实，单能图像可以提高对病变的显

示效果［９１０］。本研究应用动物实验证实，在７０ｋｅＶ水

平，不同脂肪肝病理分级间的肝／脾ＣＴ值的差异具有

统计学意义（犘＜０．０５），但是，在对照组与１级、２级与

３级脂肪肝间的差异不具有统计学意义（犘＞０．０５）。

此外，本研究对不同单能量（ｋｅＶ）水平肝／脾ＣＴ值与

脂肪肝病理分级进行了相关性分析，结果显示不同

ｋｅＶ水平肝／脾ＣＴ值均与脂肪肝病理分级有一定相

关性；但是随着单能水平的增加，相关性呈递减趋势；

其中，以４０ｋｅＶ单能水平测得的肝脾ＣＴ值比值与脂

肪肝的病理分级的相关性最好。本研究所选用的几个

单能水平具有代表性，其中４０及１４０ｋｅＶ为能谱ＣＴ

单能范围内的最小及最大的ｋｅＶ水平，７０ｋｅＶ图像为

本院用于ＣＴ诊断的单能图像，６５ｋｅＶ图像则相当于

传统ＣＴ扫描常用的１２０ｋＶｐ图像，而７５ｋｅＶ为本研

究中用于计算能谱曲线斜率的单能水平。

除了单能量图像外，能谱曲线为能谱ＣＴ的另一

大重要工具，为依据某种特定物质的Ｘ线衰减系数，得

到的该物质在不同单能量（４０～１４０ｋｅＶ）水平的ＣＴ

值变化的衰减曲线，可以反映不同组织的特性［２］。吴维

等［１１］研究表明，能谱曲线斜率可用于鉴别肺内孤立结

节与肿块。另有文献报道能谱曲线可用于鉴别肝脂肪

浸润与肝内低密度病变［１２］。对于不同病理分级的脂肪

肝，其肝实质内的脂肪含量不同，因而可以通过能谱曲

线的斜率表现出来。施婷婷等［１３］的动物实验研究亦显

示，不同脂肪肝程度的能谱曲线形态不同。本研究进一

步证实，不同病理程度大鼠脂肪肝的能谱曲线不同，能

谱曲线斜率间的差异具有统计学意义（犘＜０．０５）；且

与病理程度分级的相关性较高，优于７０ｋｅＶ水平的肝

／脾ＣＴ值。

本研究具有一定的局限性，每只ＳＤ大鼠左、右半

肝各选择了一个ＲＯＩ，虽然左、右半肝的脂肪肝病理程

度均处于同一分级，但是本研究未对左、右肝的数据进

行对比分析；此外，本研究未能对传统ＣＴ测量结果与

单能ｋｅＶ进行比较，将在后期工作中进一步进行研

究。

综上所述，ＣＴ能谱成像的单能量图像、能谱曲线

可以评估脂肪肝的严重程度；且能谱曲线斜率与脂肪

肝病理分级的相关性优于单能肝／脾ＣＴ值，而低ｋｅＶ

水平的单能图像上的肝／脾ＣＴ值优于常规的６５、

７０ｋｅＶ。应用能谱ＣＴ的多参数成像，可以为定量评价

脂肪肝提供更多、更有效的信息，并有望今后应用于脂

肪肝的定量评价。
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ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＥｕｒＪＲａｄｉｏｌ，２０１４，８３（１０）：１７５９１７６４．

［１３］　 施婷婷，何健，史炯，等．宝石ＣＴ能谱成像定量测定脂肪肝小鼠

肝脏脂肪含量［Ｊ］．实用放射学杂志，２０１４，３０（１２）：２０７９２０８３．

（收稿日期：２０１７０３２０　 修回日期：２０１７０４１０）

８７４ 放射学实践２０１７年５月第３２卷第５期　ＲａｄｉｏｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ｍａｙ２０１７，Ｖｏｌ３２，Ｎｏ．５


