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Abstract
Objective To explore the feasibility study of quantitative CT (QCT) and MR Q-Dixon sequence for 
measuring liver fat content in mice.Methods In this study,30 6-week-old C57BL/6 mice were randomly 
divided into three groups with 10 mice in each group.The first group was fed ordinary Diet for 40 
weeks,the second group was fed high-fat diet for 20 weeks,and the third group was fed high-fat diet 
for 40 weeks.Two physicians used QCT and MR Q-dixon sequences to measure the liver Fat content 
of mice,and conducted consistency test and correlation analysis for the liver Fat content measured by 
QCT (Fat%Q) and MR Q-dixon (Fat%M).Results The liver fat content measured by QCT and MR Q-Dixon 
sequences was 17.6 (6.00,28.95) % and 19.6 (5.70,29.55) % respectively. There was no significant 
difference between the two methods in evaluating the severity of fatty liver (χ2=4.000,P=0.216),and 
the consistency was high (Kappa=0.816,P<0.001).The results of the two methods were positively 
correlated (r=0.978,P<0.01).Conclusion In terms of quantitative measurement of liver fat content in 
mice,quantitative CT has a good agreement and correlation with MR Q-dixon sequence,then it can 
quantitatively study mouse fatty liver in vivo animal experiments.
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　　非酒精性脂肪性肝病(nonalcoholic fatty liver disease，NAFLD)是除过度饮酒、肝炎
等原因所引起的以巨大泡状的肝细胞脂肪变性为主要特征的临床病理综合征，其后期可发
展为肝硬化和肝细胞癌[1-2]。早期诊断并及时干预可逆转该疾病[3]，肝活检是诊断NAFLD的
“金标准”，但具有高成本、创伤性、采样变异性等缺点，而不适用于筛查[2,4]。因此，
通过无创影像学检查方法早期诊断和量化肝脂肪变性具有重要临床意义。超声以无创和
低成本成为最常用的成像技术，但其无法准确检测低于20%的肝脂肪变性及病态肥胖个
体的肝脂肪变性[5]，氢质子磁共振波谱成像(proton magnetic resonance spectroscopy，
1H-MRS)是准确定量评估肝脂肪变性的无创技术[6]，但价格昂贵、费时、禁忌症多。肝脾
衰减差异(CTL-S)、肝脾衰减比(CTL/S)等指标可用于平扫CT肝脂肪变性的评估[7]，但脾脏
CT值因多种影响因素在不同个体间有差异，使得CT评估肝脂肪变性在不同受试者之间存
在差异。定量CT(quantitative CT，QCT)最初应用于骨密度的测量，近年来对定量评估脂
肪肝成为可能，相比于磁共振简便且成本低。本研究通过对定量CT和MR Q-Dixon序列在
评价小鼠肝脏脂肪含量的实验研究，以评估定量CT测量小动物肝脏脂肪含量的价值，以期
能否作为测量小动物肝脏脂肪含量的定量工具之一。
 
1  资料和方法
1.1 实验动物模型的制作  本研究采用高脂饮食诱导的肥胖(diet-induced obesity,DIO)
的小鼠动物模型，6周龄C57BL/6小鼠30只，随机分成三组，每组10只，第一组给予普
通饲料饲养40周，第二组给予高脂饮食20周，第三组给予高脂饮食40周。
1.2  检查方法
1.2.1 检查前准备  动物禁食12h，以1.0%戊巴比妥钠(0.1mL/25g)注射小鼠腹腔，麻醉
显效后立即分别CT、MRI检查，检查完成待小鼠苏醒后送回临床试验中心。
1.2.2 QCT检查  所有小鼠均采用Siemens Healthineers 32排64层螺旋CT扫描仪，小鼠
成功麻醉后俯卧与检查床上，扫描范围为小鼠全身。扫描参数：层厚1.0mm，层间隔
1.0mm，管电压120kv，管电流88mA，像素0.156mm，扫描时间2.5s。
1.2.3 MRI检查  在QCT扫描的当天，所有小鼠均进行MR Q-Dixon扫描，采用3.0T 
MAGETOM Vida MR扫描仪，内置16通道老鼠试验线圈，采集了VIBE_Q-DIXON序列，
扫描参数：翻转角4°，TR 8.97ms，TE 1.27ms，带宽1260kHz，层厚1.0mm，间距
0.2mm，重复扫描次数10，扫描时间57.4s。  
1.2.4 图像分析  在MRI后处理工作站，有1名具有2年以上工作经验及1名具有5年以上
工作经验的影像科医师选择vibe_Q-dixon_脂肪序列图，在肝脏上、中、下各取一个层
面，ROI分别放置在肝右叶、肝中叶、肝左叶，大小约2~5mm²，计算3个ROI脂肪含量
的平均值为小鼠肝脏脂肪百分比(Fat%M)值。MRI评估脂肪肝严重程度[8]：Fat%M 小于 
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【摘要】目的 探讨定量CT(QCT，quantitative CT)
与MR Q-Dixon序列测量小鼠肝脏脂肪含量的可行性
研究。方法 本研究采用高脂饮食诱导的肥胖(Diet-
induced obesity，DIO)的小鼠动物模型，6周龄
C57BL/6小鼠30只，随机分成三组，每组10只，第
一组给予普通饲料饲养40周，第二组给予高脂饮食
20周，第三组给予高脂饮食40周，2名医师利用QCT
和MR Q-Dixon序列对小鼠肝脏脂肪含量进行测量，
对QCT测得的肝脏脂肪含量(Fat%Q)和MR Q-Dixon
序列测得的肝脏脂肪含量(Fat%M)进行一致性检验和
相关性分析。结果 本实验QCT肝脏脂肪含量测量值
为17.6(6.00,28.95)%，MR Q-Dixon序列肝脏脂肪含
量测量值为19.6(5.70,29.55)%。两种方法评估脂肪
肝严重程度比较，无显著差异(χ2=4.000,P=0.216)，
且一致性较高(Kappa=0.816,P<0.001)；两种方法的
测量结果呈正相关(r=0.978,P<0.01)。结论 在定量测
量小鼠肝脏脂肪含量方面，定量CT与MR Q-Dixon序
列具有较好的一致性和相关性，即可在体定量研究
小鼠脂肪肝动物实验。
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5.5% 为 “正常”，5.5%~16.2% 为“轻度”，16.3%~21.6% 
为“中度”，大于21.7%为“重度”。CT原始图像传至QCT工
作站，使用自动校正的QCT软件进行分析。2名医师尽量在相同
层面选择大小相当的ROI，同理计算3个ROI脂肪含量的平均值
为小鼠肝脏脂肪百分比(Fat%Q)值。当肝脏脂肪图测量Fat%Q值
显示为负值时，默认 Fat%Q为0 。QCT评估脂肪肝严重程度[9]：
Fat%Q小于5%为“正常”，5%~14% 为“轻度”，14%~ 28% 
为“中度”，大于 28% 为“重度”。CT和MRI操作员和图像数据
测量人员对小鼠的饲养情况不知情。
1.3 统计分析  采用SPSS 27.0软件进行统计学分析，正态分布计
量资料以(χ

-
±s)表示，不符合正态分布的计量资料以M(P25，

P75)表示，Q-Dixon序列与QCT评估脂肪肝严重程度的比较采用
McNemar检验，应用加权Kappa分析方法来评价两种方法评估
脂肪肝严重程度的一致性，使用Spearman相关系数探讨小鼠肝
脏Fat%Q和Fat%M的相关性，Kappa系数的接受范围[10]：Kappa
值<0为一致性极差；0~0.20为一致性微弱；0.21~0.40为一致
性弱;0.41~0.60 为一致性中度；0.61~0.80为一致性高度；0.81 
~1.00为一致性最强，用组内相关系数(intraclass correlation 
coefficient，ICC)来评价测量者间一致性检验，ICC越接近1表示
结果的一致性越好。以P<0.05为差异有统计学意义。

2  结　果 
2.1 正态性检验及测量者内一致性检验  Shapiro-Wilk检验结果
显示，小鼠肝脏对应的Fat%Q和Fat%M测量值均不符合正态分
布(Fat%Q：W=0.884，P<0.01；Fat%M：W=0.896，P<0.01)，
QCT测量肝脏脂肪含量，医师1和医师2的 Fat%Q的ICC值为
0.986，MR Q-Dixon序列测量肝脏脂肪含量，医师1和医师2的 
Fat%M的ICC值为0.991。 
2 . 2  影 像 检 测 结 果   本 实 验 Q C T 肝 脏 脂 肪 含 量 测 量 值 为
17.6(6.00,28.95)%，MR Q-Dixon序列肝脏脂肪含量测量值为
19.6(5.70,29.55)%，根据MRI定义的脂肪肝分级标准，正常肝
脏7例(23.33%)，脂肪肝23例(76.67%)，中-重度脂肪肝19例
(56.67%)。两种方法评估脂肪肝严重程度比较，无显著差异(χ2 
=4.000，P=0.216)，且一致性较高(Kappa=0.816，P<0.001)。见
表1。QCT和MR Q-Dixon序列测量小鼠肝脏脂肪含量示意图(图1)。

2.3 相关性分析  Spearman 秩相关分析结果显示，小鼠肝脏脂
肪测量值Fat%Q和Fat%M(r=0.978，P<0.01)呈正相关(图2)。

图1A-图1F QCT和MR Q-Dixon序列对14号小鼠的肝脏脂肪测量图。1A QCT测量图
         上肝右叶ROI的肝脏脂肪百分比为30.7%；1B QCT测量图上肝中叶ROI
         的肝脏脂肪百分比为20.1%；1C QCT测量图上肝左叶ROI的肝脏脂肪
         百分比为29.8%；1D MR Q-Dixon序列测量图上肝右叶ROI的肝脏脂肪
         百分比为25.7%；1E MR Q-Dixon序列测量图上肝中叶ROI的肝脏脂
         肪百分比为23.9%；1F MR Q-Dixon序列测量图上肝左叶ROI的肝脏脂肪
         百分比为27.7%。
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图2 Fat%Q和Fat%M的相关性散点图

2

3  讨　论
　　NAFLD通常被认为肝细胞有超过5%的脂肪变。近年来，随
着肥胖和部分代谢综合征患病率的增加，全球NAFLD的发生也日
渐增多，总体患病率为32.4%[11]。因此人们越来越多地关注于肝
脏脂肪含量早期诊断和治疗监测，这对肝脂肪含量或脂肪变性的
评估提出了更高的要求。
　　本研究采用定量CT测量小鼠的脂肪含量，结果显示定量CT测
量Fat%Q值在测量者间具有良好的一致性，可重复性好，这与既
往报道相符[12]。1H-MRS是目前作为定量测量肝脏脂肪含量的无创
技术金标准[13]。有研究证明，MRI多回波Dixon序列与MRS在量化
肝脏脂肪含量方面具有较好的相关性，且Dixon序列对全肝脂肪
定量更具有优势[14]。Dixon技术是基于化学位移原理进行成像，
因水和脂肪中所含的质子具有不同的化学位移，通过设定不同的
回波时间TE，当水和脂肪中的氢质子分别处于相反的相位状态时
进行信号的采集，就可获得水脂分离图像，即Dixon两点法[15]。
Q-Dixon是基于 Dixon 技术发展而来，可以补偿对磁场B0不均匀
敏感，避免了相位误差，增加了组织对比的效果[16]。Bae J S等
[17]对120例肝切除术患者的病理活检取得的肝脂肪含量为参考标
准，用MRI、平扫CT和US技术来评估肝脂肪变性的严重程度，得
出MR 多回波Dixon序列所测得质子密度脂肪分数(proton density 
fat fraction，PDFF)最为准确。所以本研究以MRI-PDFF为参考标
准来评估QCT能否准确定量测量小鼠肝脏脂肪含量。
　　本研究结果显示，定量CT与 MR Q-Dixon评估小鼠脂肪肝严
重程度方面比较，差异无统计学意义，且两种方法评估脂肪肝严
重程度的一致性较好，即定量CT脂肪百分比能够反应肝脏脂肪
浸润严重程度。Zhe Guo等[9]以CSE-MRI所测量的PDFF为参考标
准，证明了定量CT肝脂肪与使用化学位移编码MRI测量的质子密
度脂肪分数具有良好的相关性和准确性，徐黎等[18]通过对比MR 
mDixon-quant的肝脏测量结果，也证明了QCT能准确测量人体
肝脏脂肪含量，这与本研究结果相符，但他们只研究了健康人
群，所测得的肝脏脂肪百分比较小，不能代表患有中重度脂肪肝
的人群，本研究采用对照试验研究，发现正常小鼠和患有不同程
度脂肪肝小鼠的Fat%Q与Fat%M均存在较好的相关性(r=0.978，
P<0.01)。
　　徐黎等[19]以化学萃取法作为参考标准，证明了QCT能够准确
定量测量离体动物肝脏脂肪含量。而本研究在小鼠存活麻醉状态
下进行了CT和MRI扫描，结果显示Fat%Q和Fat%M有较好的相
关性，即证明QCT能够定量测量在体动物肝脏脂肪含量。目前，
仅少数研究提示定量CT在动物脂肪肝定量中的潜在价值，对于
定量CT在定量测量人体脂肪成分方面，已有较多研究，包括胰
腺[20]、椎旁肌肉[21]、腹部[22]等部位，均证明定量CT能够准确量
化脂肪含量，这与本探究在小鼠肝脏脂肪定量方面得到的结论相
一致。另外，本研究发现，当肝脏CT值较高时(约65HU以上)，
QCT脂肪测量结果会为负值，此时默认Fat%Q为0。可能的解释

表1 Q-Dixon与QCT测量值评估脂肪肝严重程度比较(只)
Q-Dixon	                             QCT分级	                       合计

                         正常         轻度          中度          重度 	

正常	         6               1	                                               7

轻度	                          5	     1             	                          6

中度	              	                         4	              	       4

重度                                                        2               11                    13

合计                     6              6                7               11                    30
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为QCT测量肝脏脂肪含量的原理是将肝脏组织视为纯脂肪(含0%
的脂肪)和纯脂肪(含100%的脂肪)两种成分的混合物，但国际原
子能委员会(international commission on radiation units and 
measurements，ICRU) 定义的除脂肪组织以外的组织内可能含
有少量脂肪组织(5％~10％)，而并非纯肝脏组织，当脂肪含量很
少或0%时，就可能出现负值。徐黎等[18]认为依据ICRU Report 
46对脂肪组织和除脂肪组织以外的组织原子组成的定义，所计算
的纯脂肪组织和纯肝脏组织的等效密度值不准确，就依据动物脂
肪中脂肪酸链的原子组成重新计算了纯脂肪组织的等效密度值和
对14位健康志愿者进行了双能量(80和120kV)QCT扫描，获得了
纯肝脏组织的等效密度值。使用校正后的公式，解决了原公式计
算所得的测量值为负值的问题。这为本研究结果提供了另一角度
的理论依据。
　　综上所述，本研究利用QCT和 MR Q-Dixon定量评估小鼠肝
脏脂肪含量,具有良好的可靠性及可重复性，推广应用于小动物脂
肪肝实验研究有一定可行性。
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