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［摘要］　目的：以病理组织学检查为金标准，探讨超声声衰减成像（attenuation imaging，ATI）技术无创评估肝脂肪变

性严重程度的诊断效能。方法：收集2020年9月—2022年6月于复旦大学附属中山医院就诊并进行肝脏活组织病理学检查或

者肝脏良性肿瘤手术的肝脂肪变性患者97例，其中男性56例，女性41例。分析脂肪变性不同病理学等级患者ATI测值的稳

定性及差异。采用多元线性回归分析ATI测值的影响因素。采用受试者工作特征（receiver operating characteristic，ROC）

曲线评估ATI对肝脂肪变性的诊断效能。结果：分析发现脂肪变性不同病理学等级患者ATI测值组内相关系数（intra-class 
correlation coefficient，ICC）均大于0.90。不同组间ATI测值差异有统计学意义（P＜0.05），但S2组与S3组ATI测值差异无

统计学意义（P＞0.05）。Pearson相关分析显示ATI测值和病理肝脂肪变性程度呈显著正相关（r=0.75，P＜0.01），多元

回归分析发现肝脂肪变性病理学程度是ATI测值的独立影响因素（b=0.13，t=9.12，P＜0.001）。以病理组织学检查结果为

金标准，ATI测值诊断肝脂肪变性程度≥S1、≥S2和≥S3的曲线下面积（area under curve，AUC）分别为0.966（95% CI 
0.895~0.987）、0.931（95% CI 0.876~0.978）和0.708（95% CI 0.655~0.818）。结论：肝脂肪变性程度是ATI测值的独立影

响因素。ATI技术在不同程度的肝脂肪变性的评估中均表现出良好的诊断效能，特别是对较低水平的肝脂肪变性。
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［Abstract］ Objective: To explore the diagnostic performance of ultrasound attenuation imaging (ATI) in assessing the severity of 
hepatic steatosis using pathohistology as the gold standard. Methods: Ninety-seven patients with hepatic steatosis were prospectively 
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　　非酒精性脂肪性肝病（non-alcoholic fatty liver 
disease，NAFLD）是世界范围内最常见的慢性肝

病，影响全球约25%以上的人群，其特征是肝细

胞中甘油三酯的过度积累而产生的肝细胞脂肪变

性［1］。NAFLD是一个动态和进展的过程，肝脂肪

变性是NAFLD进展的第一步。早期定量诊断肝脂

肪变性程度不仅能有效地评估疾病的严重程度，

而且对指导临床制订干预和治疗措施以逆转疾病

恶化至关重要［2］。然而，肝脂肪变性的发生、发

展没有明显的临床症状，肝穿刺活检为确认诊断

的金标准，但其为侵入性检查，不适合于长期随

访及大规模的临床筛查［3］。因此，早期无创评估

肝脂肪变性的程度具有重要的临床意义。本研究

以病理组织学检查为金标准，旨在探讨超声声衰

减成像（attenuation imaging，ATI）在无创评估肝

脂肪变性严重程度中的诊断效能。

1　资料和方法

1.1　研究对象

　　纳入2020年9月—2022年6月临床怀疑存在肝

脂肪变性并于复旦大学附属中山医院进行肝脏活

组织病理学检查或者肝脏良性肿瘤手术的住院患

者。纳入标准：① 临床或影像学检查怀疑存在肝

脂肪变性者；② 年龄18岁以上；③ 无慢性肝炎

等肝病病史。排除标准：① 患有病毒性肝炎、药

物性肝炎、寄生虫等感染性肝病、酒精性肝病、

自身免疫性肝病、甲状腺功能减退症、全胃肠外

营养及豆状核变性等可导致肝脂肪变性的特定疾

病；② 既往接受肝脏疾病相关药物及手术等治疗

者。本研究符合《赫尔辛基宣言》伦理学要求，

并通过复旦大学附属中山医院伦理委员会批准，

所有患者均知情且签署知情同意书。

1.2　仪器与方法  

　　采用日本Canon公司生产的Aplio i900彩色

多普勒超声诊断仪，使用i8CX1凸阵探头，频率

1~8 MHz，深度12~15 cm。超声检查由一名具

有8年以上肝脏弹性成像操作经验的医师进行操

作。受检者空腹8 h以上，取平卧位，右臂上举

外展，充分暴露肋间隙。常规超声检查完成后探

头置于右侧季肋部，垂直于皮肤并选取肝右前叶

S5/S6段最大切面，在二维图像基础上选择ATI模
式，取样范围置于肝包膜下方至少1~2 cm处，需

避开肝内血管、肝包膜及胆囊等结构。嘱患者平

静呼吸状态下屏气3~5 s，待ATI图像稳定后冻结

图像并测量（图1）。测量时感兴趣区（region 
of interest，ROI）避开不均匀高回声区及取样

范围顶部橘黄色区域。衰减系数（attenuation 
coefficient，AC）以dB/（cm·MHz-1）为单位，

立即出现在图像的底部。选取质控因子R2＞0.90
的有效测量值重复10次采集图像并测量数据，记

录并计算AC的均值及标准差。

collected from September 2020 to June 2022, including 56 male and 41 female patients. The stability and differences of ATI 
measurements in patients with different steatosis grades were analyzed. Multiple linear regression was used to analyze the factors 
affecting the ATI measurements. The receiver operating characteristic (ROC) curves were used to assess the diagnostic performance 
of ATI measurements in diagnosis of hepatic steatosis. Results: The analysis found that the intra-class correlation coefficient (ICC) of 
patients with different pathological grades of hepatic steatosis exceeded 0.90. Significant differences were found in ATI measurement 
between different groups (P＜0.05), but there was no significant difference between S2 and S3 in ATI measurements (P＞0.05). 
Pearson correlation analysis showed a significant positive correlation between ATI measurement and pathological steatosis (r=0.75, 
P＜0.01), and multiple regression analysis found that the degree of liver steatosis was an independent influencing factor of ATI 
measurement (b=0.13, t=9.12, P＜0.001). Taking pathological results as the gold standard, the area under the ROC curve (AUC) of 
ATI assessing the degree of hepatic steatosis of more than S1, S2 and S3 was 0.966 (95% CI 0.895-0.987), 0.931 (95% CI 0.876-
0.978), 0.708 (95% CI 0.655-0.818), respectively. Conclusion: The degree of hepatic steatosis was an independent factor influencing 
the ATI measurement. The ATI technique showed good diagnostic performance in the evaluation of hepatic steatosis, especially for 
lower levels of hepatic steatosis.
［Key words］ Attenuation imaging; Hepatic steatosis; Histopathologic examination
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图1　ATI测量示意图

1.3　病理组织学检查

　　超声引导下采用18 G自动活检装置于肝S5/
S6段取2条15~20 mm肝组织，置于10%甲醛固

定液固定，石蜡包埋，切片染色，由病理科医

师进行盲法读片，根据肝细胞脂肪变性程度将

肝脏分为S0（＜5%）、S1（5%~33%）、S2 
（33%~66%）、S3（＞66%）。

1.4　统计学处理

　　采用SPSS 24.0和MedCalc 19.6.1统计软件进

行数据分析。计量资料采用Shapiro-Wilk法检验

正态性，符合正态分布以x±s表示，不符合正态

分布的计量资料以M（P25，P75）表示；组内相

关系数（intra-class correlation coefficient，ICC）

分析重复测量的稳定性，ICC＞0.75表示稳定

性良好。组间两两比较采用Kruskal-Wallis检验。

Pearson相关分析ATI测值与病理学诊断脂肪肝程

度的相关性。采用多元线性回归分析影响ATI测值

的因素。采用受试者工作特征（receiver operating 
characteristic，ROC）曲线评价ATI对脂肪肝的诊断

效能。P＜0.05为差异有统计学意义。

2　结　　果

2.1　患者的一般临床资料

　　本研究最终纳入患者97例，其中男性56例，

女性41例。年龄19~79岁，平均（45.38±14.35）

岁 ， 体 重 指 数 （ b o d y  m a s s  i n d e x ， B M I ）

20.4~39.1 kg/m2，平均（27.9±5.63）kg/m2。病

理学检查结果显示，S0组17例，S1组27例，S2
组25例，S3组28例。入组患者的一般临床资料见 
表1。

表1　患者的一般临床资料

参数
脂肪变性等级

χ2/F值 P值
S0（n=17） S1（n=27） S2（n=25） S3（n=28）

年龄/岁   43.41±14.15   51.85±13.11   41.53±15.19  34.35±11.75a 5.43 ＜0.01

BMI/（kg·m-2） 24.76±3.14 26.17±3.59 29.69±4.68 30.03±3.36ab 6.63 ＜0.01

空腹血糖/（mmol·L-1）   5.25±0.53   5.67±1.20   5.13±0.78 5.69±1.64 0.89     0.45

总胆固醇/（mmol·L-1）   4.46±1.21   4.41±0.97   4.54±0.94 4.88±0.89 0.63     0.60

甘油三酯/（mmol·L-1）   1.33±0.52   1.44±0.52     2.32±1.27ab 1.74±0.58 4.48     0.07

高密度脂蛋白胆固醇/（mmol·L-1）   1.31±0.24   1.22±0.22    1.04±0.21a  1.02±0.18a 5.66 ＜0.01

低密度脂蛋白胆固醇/（mmol·L-1）   2.57±0.91   2.59±0.91    2.34±0.77a 3.01±0.77 1.38     0.26

a：与S0组比较，P＜0.01；b：与S1组比较，P＜0.01。

2.2　肝脂肪变性不同病理学等级患者ATI测值分析

　　肝脂肪变性不同病理学等级患者ATI测值差

异有统计学意义（P＜0.05）。不同组间两两比

较发现，S0组和S1组ATI测值与其他各组ATI测值

差异有统计学意义（P＜0.05），S2组与S3组ATI

测值差异无统计学意义（P＞0.05）。分析肝脂

肪变性等级患者ATI的ICC发现，ATI测值的总体

稳定性均较好，ICC均大于0.90（表2）。随着脂

肪变性等级升高，ATI测值的稳定性增高，但不

同组间差异无统计学意义（P＞0.05）。
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2.3　ATI测值的相关影响因素分析

　　Pearson相关分析显示ATI测值和病理脂肪变

性程度呈显著正相关（r=0.75，P＜0.01）。简单

线性回归分析发现病理脂肪变性程度（b=0.14，

t=9.06，P＜0.001）、BMI（b=0.02，t=4.78， 
P＜0.001）、甘油三酯（b=0.08， t=2.84， 
P＜0.01）、高密度脂蛋白胆固醇（b=-0.32， 
t=-3.52，P＜0.001）是ATI测值的影响因素。

进一步多元线性回归分析发现，只有病理脂肪

变性程度是ATI测值的独立影响因素（b=0.13，

t=9.12，P＜0.001，表3）。

2.4　ATI技术评估肝脂肪变性程度的诊断效能 

分析

　　以病理学检查为金标准，评估ATI测值对不

同病理学等级的肝脂肪变性的诊断效能发现，

ATI测值诊断肝脂肪变性程度≥S1、≥S2和≥S3
的曲线下面积（area under curve，AUC）分别为

0.966（95% CI 0.895~0.987）、0.931（95% CI 
0.876~0.978）和0.708（95% CI 0.655~0.818），

以 最 大 约 登 指 数 确 定 的 最 佳 诊 断 界 值 分 别 为 
0.672、0.734、0.815 dB/（cm·MHz-1）（表4， 
图2）。

表2　不同程度脂肪肝组的ATI测值分析

项目
脂肪变性等级

S0 S1 S2 S3

AC/［dB/（cm·MHz-1）］ 0.51±0.07 0.73±0.15 0.89±0.17 0.94±0.10

ICC 0.902 0.923 0.951 0.998

表3　影响ATI测值的影响因素分析

纳入变量
简单线性回归 多元线性回归

b值 t值 P值 b值 t值 P值

病理脂肪变性程度  0.14  9.06   ＜0.001**  0.13 9.12 ＜0.001**

BMI  0.02  4.78   ＜0.001**  0.01 2.12 0.05

年龄  0.00 -1.42    0.16

空腹血糖  0.02  0.80    0.43

总胆固醇  0.03  1.09    0.28

甘油三酯  0.08  2.84 ＜0.01*  0.15 1.82 0.08

低密度脂蛋白胆固醇  0.03  1.09    0.28

高密度脂蛋白胆固醇  -0.32 -3.52 ＜0.01*  -0.02  -0.16 0.88
*：P＜0.01；**：P＜0.001。

表4　ATI对不同程度脂肪肝的诊断效能

肝脂肪变性程度 ATI界值/［dB/（cm·MHz-1）］ AUC 灵敏度/% 特异度/% 阳性预测值/% 阴性预测值/%

≥S1 0.672 0.966 85.71 99.01 98.6 61.11

≥S2 0.734 0.931 96.81 78.57 83.75 95.65

≥S3 0.815 0.708 95.15 69.45 58.33 96.67
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3　讨　　论

　　随着全球肥胖和代谢综合征的发病率逐步

上升，NAFLD被认为是目前肝病领域面临的

巨大挑战。2023年欧洲肝脏研究协会年会提

议 将 其 更 名 为 代 谢 功 能 障 碍 相 关 脂 肪 性 肝 病

（metabolic dysfunction-associated steatotic liver 
disease，MASLD），以更好地代表肝脂肪变性

为主要病理学特征的肝病。MASLD定义为存在

肝脂肪变性且具有5种心血管代谢风险因素中的

至少1种。高达1/4的MASLD可能进展为代谢相

关脂肪性肝炎（metabolic dysfunction-associated 
steatohepatitis，MASH）和纤维化，若能在疾病

的早期进行干预，则可使病情逆转，但MASLD
患者早期没有明显的临床症状，早期、无创地检

出并精准定量脂肪肝的严重程度是临床迫切的需

求［4］。因此，本研究以病理组织学检查为金标

准，基于最新的ATI技术评估定量超声无创诊断

肝脂肪变性的诊断效能。

　　本研究结果显示，ATI测值的稳定性总体较

高（0.902~0.998），且随着肝脂肪变性的程度

加重，ICC的数值也有所升高，但差异无统计学

意义，表明该技术在超重及肥胖患者中应用的

可行性较高。我们前期的研究［5］也验证了其稳

定性。本研究同时发现，肝脂肪变性不同病理学

等级的患者ATI测值差异有统计学意义，有望通

A                              B             C

图2　ATI评估不同程度肝脂肪变性的效能分析

A：ATI技术诊断轻度及以上（≥S1）肝脂肪变性（AUC=0.966）；B：ATI技术诊断中度及以上（≥S2）肝脂肪变性（AUC=0.931）； 
C：ATI技术诊断重度（≥S3）肝脂肪变性（AUC=0.708）。

过ATI测值进行肝脂肪变性等级的区分，但进一

步两两分析结果显示，对于肝脂肪变性程度较

高的S2和S3级，ATI测值的区分度较低，与既往

相关研究［6］的结论相一致。因此本研究进一步

分析了ATI测值的相关影响因素，发现只有肝脂

肪变性程度是ATI测值的独立影响因素。相关性

分析结果显示，ATI测值与病理肝脂肪变性有较

高的相关度（r=0.75）。有研究［7-8］表明，以磁

共振成像质子密度脂肪分数（magnetic resonance 
imaging-proton density fat fraction，MRI-PDFF）

为诊断标准时，ATI与其有较高的相关度，AUC
均大于0.80。Hsu等［9］对28例脂肪肝患者的研

究显示，ATI诊断各级别脂肪肝的AUC均大于

0.90。Lee等［10］的研究得出，ATI诊断轻度及以

上肝脂肪变性的AUC大于0.90，诊断中度及以

上及重度肝脂肪变性的AUC均小于0.90（0.88及

0.82）；而Jesper等［11］的研究中ATI诊断轻度及

以上重度肝脂肪变性的AUC均大于0.90，虽然各

个研究结果略有差异，但诊断每一级别肝脂肪

变性的诊断效能均较高，特别对于轻度肝脂肪

变性。本研究以病理组织学为金标准，结果显

示ATI测值对不同程度肝脂肪变性均具有良好的

诊断效能（AUC为0.708~0.966），特别是对于

轻度及以上的肝脂肪变性的检出诊断效能最高，

且具有较高的灵敏度和特异度，这对于临床也非

常重要。普通灰阶超声是临床最为常用的定性诊

断脂肪肝的影像学工具，但常规超声对轻度脂肪
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肝的诊断效能较低，通常只有肝脂肪变性程度大

于20%时才可以诊断出［12］。ATI技术很好地弥

补了普通灰阶超声检查的不足，且ATI技术不使

用造影剂等增强剂，在保证临床诊断准确度的同

时，还具有定量诊断、价格低廉、使用方便、操

作较为简单等优点，适用于临床大规模筛查和 
随访［13］。

　　本研究结果中诊断轻度及以上脂肪肝的截

断值为0.672 dB/（cm·MHz-1），诊断中度及以

上的截断值为0.734 dB/（cm·MHz-1），诊断

重度的截断值为0.815 dB/（cm·MHz-1），Hsu 
等 ［ 9 ］的 研 究 中 截 断 值 分 别 为 0 . 6 9 、 0 . 7 8 、 
0.82 dB/（cm·MHz-1），而Jesper等［11］的研究中

ATI诊断中度及以上、重度脂肪肝的截断值分别

为0.64、0.68 dB/（cm·MHz-1），显著低于本研

究及Hsu等［9］的研究结果。研究结果的不一致可

能与患者来源及病例数不同有关，其次对照既往

研究［9-11］发现仪器与参数设置方面也有所不同，

部分研究［9］采用的是Aplio i800，深度设置为 
15 cm，而本研究采用Aplio i900，深度设置为

12~15 cm，这些因素均可能造成研究结果不 
一致。

　　本研究的局限性是单中心研究，病例数相对

较少，但本研究的患者均为病理组织学诊断的肝

脂肪变性患者。为了进一步规范ATI技术在临床

实践中的应用并找到更准确的诊断指标，还需要

后续进一步开展多中心大样本的临床研究。

　　综上所述，ATI测值与病理组织学脂肪变性

程度显著相关，肝脂肪变性程度是ATI测值的独

立影响因素。ATI技术对不同程度的肝脂肪变性

的评估均表现出良好的诊断效能，特别是对轻度

肝脂肪变性。
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