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低场磁共振成像技术在多囊肾病大鼠模型肾脏体积活体检测中的应用

孙　柯，吕佳颐，苏蓓琳，付莉莉，梅长林*，宋书伟*

海军军医大学（第二军医大学）长征医院肾内科，解放军肾脏病研究所，上海 200003

[摘要] 目的 利用低场磁共振技术测量多囊肾病大鼠的肾脏体积，探讨其在多囊肾病基础研究中的应用 
价值。方法　将 15 只不同月龄的多囊肾病模型 Han：SPRD 大鼠麻醉后，利用低场磁共振技术测量其肾脏体积。

肾脏轮廓由临床医师和设备工程师共同圈定，成像方法为 T1 加权成像，成像位置为肾脏横断面，利用图像处理软

件计算肾脏体积。采用 Pearson 相关分析研究磁共振测量肾脏体积与解剖后实测体积、肾脏质量、肾脏质量/体质量

比值、肾功能指标和囊肿指数的相关性。结果　低场磁共振能够清晰地观察到 Han：SPRD 大鼠的肾脏，15 只大鼠

的磁共振测量体积分别为 1.51、1.77、3.54、6.45、9.34、9.38、3.72、9.51、4.95、5.31、6.47、7.01、5.39、5.08、
7.31 cm3，解剖后实测体积分别为 1.50、1.70、2.90、5.00、7.00、7.02、2.50、7.10、4.70、4.90、6.50、6.70、4.20、
4.90、7.00 cm3。磁共振测量肾脏体积与解剖后实测体积具有高度相关性（拟合优度 R2 为 0.903 1），与肾脏质量、

肾脏质量/体质量比值也存在较高的相关性（R2 分别为 0.912 8、0.777 9），与血清肌酐、尿素氮及囊肿指数均呈正相

关（相关系数分别为 0.86、0.85、0.61）。结论　低场磁共振技术能够满足多囊肾病大鼠模型肾脏体积活体检测的

需求，为多囊肾病的基础研究提供参考依据。
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Application of low field magnetic resonance imaging technique in measuring kidney volume of polycystic kidney 
disease rats in vivo
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[Abstract]　Objective　To measure the renal volume of polycystic kidney disease rats using low field magnetic resonance 
imaging (MRI), and to explore its application value in the basic research of polycystic kidney disease. Methods　Fifteen  
Han: SPRD rats with polycystic kidney disease of different ages were subjected to anesthesia, and the kidney volume was measured 
using low field MRI. The kidney profile was delineated by engineers and clinicians. The imaging method was T1-weighted imaging. 
The cross section of the kidney was imaged, and the kidney volume was calculated using image processing software. Pearson 
correlation analysis was used to analyze the correlation between the kidney volume measured by MRI and anatomical volume after 
dissection, kidney mass, the ratio of kidney mass to body mass, renal function indexes and cyst index. Results　The kidney of Han: 
SPRD rats was clearly observed with low field MRI. The kidney volumes of 15 rats measured by MRI were 1.51, 1.77, 3.54, 6.45, 
9.34, 9.38, 3.72, 9.51, 4.95, 5.31, 6.47, 7.01, 5.39, 5.08, and 7.31 cm3, respectively. The anatomical volumes after dissection were 
1.50, 1.70, 2.90, 5.00, 7.00, 7.02, 2.50, 7.10, 4.70, 4.90, 6.50, 6.70, 4.20, 4.90, and 7.00 cm3, respectively. The renal volume measured 
by MRI was highly correlated with the anatomical volume after dissection, kidney mass and the ratio of kidney mass to body mass 
(goodness of fit [R2] was 0.903 1, 0.912 8 and 0.777 9, respectively), and was also positively correlated with serum creatinine, urea 
nitrogen and cyst index (correlation coefficients were 0.86, 0.85 and 0.61, respectively). Conclusion　Low field MRI can be used 
to measure kidney volume of polycystic kidney disease rat models in vivo, providing a reference for the basic research of polycystic 
kidney disease.
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多囊肾病（polycystic kidney disease，PKD）

是人类最常见的单基因遗传病之一，按其遗传方式

可分常染色体显性多囊肾病（autosomal dominant 
polycystic kidney disease，ADPKD）和常染色

体隐性多囊肾病（autosomal recessive polycystic 
kidney，ARPKD），其中 ADPKD 是发病率最高的

遗传性肾病，在我国终末期肾功能衰竭病因中居第 
4 位[1]。PKD 的主要病理特征表现为双肾出现许多

大小不等的液性囊泡，囊肿进行性长大会破坏肾脏

的结构和功能，最终导致尿毒症[2]。ADPKD 除累

及肾脏外，还会引起肝囊肿、胰囊肿、瓣膜性心脏

病、结肠憩室和颅内动脉瘤等肾外病变，因此它也

是一类严重危害人体健康的系统性疾病[3-5]。

肾脏体积的检测对于 PKD 的研究具有重要

意义。在基础研究中，PKD 大鼠模型是目前研

究 PKD 最常用的动物模型，其肾脏体积大小是

评价疾病严重程度的关键指标 [6-7]；在临床研究

中，Grantham 等[8]提出肾脏总体积（total kidney 
volume，TKV）可以用作 ADPKD 患者的预后指

标。既往有关 PKD 的动物实验研究中，大多是将

大鼠处死后称肾脏质量、测量肾脏浸水体积来判断

疾病的严重程度[9]，尚缺乏活体动态观察的数据，

不能完整体现出疾病发生、发展过程中肾脏体积的

变化。目前国内尚未有能开展小动物肾脏体积活

体检测的仪器，本研究应用低场磁共振技术测量 
PKD 大鼠的肾脏体积，探讨其在 PKD 基础研究中

的应用价值。

1　材料和方法

1.1　实验动物　ADPKD 模型 Han：SPRD 大鼠为

瑞士苏黎世大学的 Wuthrich 教授馈赠。繁育保种

后将亲代种属编号，交叉配种，避免遗传性状的

缺失，种群控制在 25 对左右。选取子代中不同月

龄的 15 只 Han：SPRD 雄性杂合子（Cy/+）用于

本研究。所有大鼠均于海军军医大学（第二军医

大学）实验动物中心无特定病原体级环境下饲养 
[SYXK（沪）2017-0004]。
1.2　低场磁共振成像技术测量  PKD 大鼠肾脏 
体 积 　 将  H a n ： S P R D  大鼠麻醉后，使用 
MesoMR23-060-H-I 型磁共振成像与分析系统

（上海纽迈电子科技有限公司）进行低场磁共

振活体检测，共振频率为 23.316 MHz，磁体强

度 0.5 T，线圈直径为 70 mm。成像方法为 T1 加
权成像，成像位置为肾脏横断面（图  1）。最

终确定的实验参数如下：重复时间（repetit ion 
time，TR）为 360 ms，回波时间（echo time，
TE）为  18.2 ms，激励次数为  10 次，层厚为  

1.3　大鼠解剖后标本采集、肾脏体积实测和血生

物化学指标检测　将 15 只 Han：SPRD 大鼠称体

质量后经腹腔麻醉，先进行眼眶采血备用，然后剖

开腹腔、胸腔，进行心脏灌注，取出肾脏。去除肾

脏包膜，称重并记录两个肾脏的总质量，计算肾脏

质量/体质量比值。将大鼠肾脏放入装有 5 mL 水的 
15 mL 管内，根据上升的液面计算两个肾脏的总体

积。取眼眶血检测血清肌酐、尿素氮、天冬氨酸转

氨酶和丙氨酸转氨酶水平。

1.4　肾脏病理观察和囊肿指数的计算　取大鼠左

侧肾脏，纵行切片后进行常规 H-E 染色，在全片

扫描仪下进行全片扫描。利用 Image Pro Plus 6.0  
软件分析并计算囊肿总面积占肾脏总面积的比例，

即为该肾脏的囊肿指数[10]。

1.5　统计学处理　采用 SPSS 20.0 软件进行统计学

分析。采用配对 t 检验比较磁共振测量肾脏体积与

解剖后实测肾脏体积的差异，采用 Pearson 相关分析

研究磁共振测量肾脏体积与解剖后实测肾脏体积、

肾脏质量、肾脏质量/体质量比值、血生物化学指标

及囊肿指数的相关性。检验水准（α）为 0.05。

2　结　果

2.1　低场磁共振技术测量大鼠肾脏体积与解剖后

实测体积的对比　通过低场磁共振技术能够清晰地

观察到 Han：SPRD 大鼠的肾脏（图 2）。由表 1  
可见，不同月龄的 15 只大鼠的磁共振测量肾脏体

3 mm，层数为 6 层，层间距为 3 mm。由临床医师

和设备工程师共同判断肾脏在磁共振成像图片结果

中的区域，通过计算机 Matlab 程序对磁共振成像

数据进行处理，并对肾脏区域内的像素点大小、数

量进行统计，最终计算得到两个肾脏的总体积。

图 1　低场磁共振成像检测 Han：SPRD 大鼠肾脏的 

成像位置

Fig 1　Renal imaging location in Han:SPRD rats by low 

field magnetic resonance imaging
The imaging method is T1-weighted imaging, and the cross section 

of the kidney is imaged, with the layer thickness being 3 mm (upper 

arrow) and interlayer space being 3 mm (lower arrow)
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积分别为 1.51、1.77、3.54、6.45、9.34、9.38、
3.72、9.51、4.95、5.31、6.47、7.01、5.39、5.08、
7.31 cm3，解剖后实测肾脏体积分别为  1.50、
1.70、2.90、5.00、7.00、7.02、2.50、7.10、4.70、
4.90、6.50、6.70、4.20、4.90、7.00 cm3。将 15 只

大鼠磁共振测量的肾脏体积与解剖后实测肾脏体积
进行对比分析，两者肾脏体积数据非常相近，差
异无统计学意义（P＞0.05）；Pearson 相关分析结 
果显示两者存在高度的相关性（拟合优度  R2＝

0.903 1，图 3A）。

图 2　Han：SPRD 大鼠低场磁共振肾脏成像伪彩图

Fig 2　Pseudo-color images of Han: SPRD rat kidney by low field magnetic resonance imaging
The kidney profile is delineated by engineers and clinicians, and image processing software is used to calculate kidney volume. 
A-F represent the six cross-sectional pseudo-color images from the upper pole to the lower pole of the kidney. The kidney on  
T1-weighted image is dark signal relative to surrounding tissue. The area is calculated according to light-dark boundary, and the 
volume is calculated by the area multiplied by the thickness of the layer

表 1　15 只 Han：SPRD 大鼠的低场 MRI 测量肾脏体积、解剖后实测肾脏体积、肾脏质量、肾脏质量/体质量比值

Tab 1　Kidney volume measured by low field MRI, anatomical volume, kidney mass and kidney mass  

to body mass ratio of 15 Han: SPRD rats

No. Age 
(month)

MRI measured volume 
V/cm3

Anatomical volume 
V/cm3

Kidney mass 
m/g

Body mass 
m/g

Kidney mass to
body mass ratio

1 1 1.51 1.50 1.77 204 0.008 7
2 1 1.77 1.70 1.85 193 0.009 6
3 1 3.54 2.90 3.31 231 0.014 3
4 2 6.45 5.00 4.98 275 0.018 1
5 2 9.34 7.00 7.15 299 0.023 9
6 2 9.38 7.02 7.56 300 0.025 2
7 4 3.72 2.50 2.80 254 0.011 0
8 4 9.51 7.10 7.19 359 0.020 0
9 5 4.95 4.70 4.92 454 0.010 8

10 5 5.31 4.90 4.70 351 0.013 4
11 5 6.47 6.50 6.12 453 0.013 5
12 5 7.01 6.70 7.10 404 0.017 6
13 6 5.39 4.20 4.48 447 0.010 0
14 6 5.08 4.90 5.06 399 0.012 7
15 6 7.31 7.00 7.15 443 0.016 1

MRI: Magnetic resonance imaging

2.2　低场磁共振测量大鼠肾脏体积与肾脏质量和

肾脏质量/体质量比值的相关性　Pearson 相关分
析结果显示，低场磁共振测量大鼠肾脏体积与肾

脏质量具有高度相关性（R2＝0.912 8，图 3B）、
与肾脏质量 /体质量比值也存在较高的相关性 
（R2＝0.777 9，图 3C）。
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2.3　低场磁共振测量大鼠肾脏体积与血生物化学

指标及肾脏囊肿指数的相关性　由表 2 可见，不

同月龄的 Han：SPRD 大鼠均有一定程度的肾功能

损害。肾脏病理结果可见双肾出现许多大小不等的

液性囊泡（图 4）。Pearson 相关分析结果显示，

低场磁共振测量大鼠肾脏体积与血清肌酐、尿素

氮及肾脏囊肿指数均呈正相关（相关系数 r 分别为 
0.86、0.85、0.61）。

图 3　低场 MRI 测量的 Han：SPRD 大鼠肾脏体积与解剖实测肾脏体积（A）、肾脏质量（B）、 

肾脏质量 / 体质量比值（C）的相关性

Fig 3　Correlation between kidney volume of Han: SPRD rat measured by low field MRI and anatomical volume (A), 

kidney mass (B) and kidney mass to body mass ratio (C)
MRI: Magnetic resonance imaging

表 2　15 只 Han：SPRD 大鼠的血生物化学指标检测结果

Tab 2　Blood biochemical indexes of 15 Han: SPRD rats

No. Age 
(month)

Creatinine 
cB/(μmol • L－1)

Urea nitrogen 
cB/(mmol • L－1)

Aspartate aminotransferase 
zB/(U • L－1)

Alanine aminotransferase 
zB/(U • L－1) Renal cyst index

1 1   81 26.85 176 81 0.35
2 1 137 40.00 124 70 0.35
3 1   36 7.20 189 67 0.29
4 2   29 7.54 192 72 0.26
5 2   80 16.92 156 62 0.32
6 2 100 28.17 182 72 0.38
7 4   99 29.91 215 80 0.32
8 4   41 7.90 179 67 0.11
9 5   67 21.44 185 74 0.31

10 5   28 8.41 178 82 0.37
11 5 104 36.69 167 70 0.31
12 5   37 9.54 164 73 0.21
13 6 125 36.22 157 69 0.43
14 6   89 27.41 164 71 0.39
15 6   32 6.29 181 58 0.28

图 4　Han：SPRD 大鼠肾脏病理图

Fig 4　Renal pathology of Han: SPRD rats
A: The cyst index is 0.32 in a 4-month-old rat; B: The cyst 
index is 0.29 in a 1-month-old rat. The larger the cyst index, 
the more serious the damage of kidney structure. Original 
magnification: ×20

3　讨　论

目前国内尚未有能开展小动物肾脏体积活体

检测的仪器，低场磁共振技术在小动物上的应用

有望解决这一技术难题。磁共振成像组织分辨率

高，为小动物的实验研究提供了一种很好的活体

观察方法。与病理解剖法相比，磁共振成像可以

在不同的时间点对同一个体病变的发展过程进行

连续动态的活体观察[11-13]，在包括大鼠和小鼠活

体成像（肿瘤及脏器诊断/药物效能测试/大鼠脑部

成像）、清醒小动物体成分测试与成像分析、造

影剂弛豫率分析、材料交联度与材料表面颗粒特
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性分析等方面得到广泛应用[14-17]。本研究使用上海

纽迈电子科技有限公司生产的 MesoMR23-060H-I 
型磁共振成像分析仪，利用低场磁共振技术测量 
Han：SPRD 大鼠肾脏体积，以期为 PKD 的基础研

究提供参考依据。相比于传统的解剖后取肾脏标本

进行实测，该方法无需处死动物，只需要对动物进

行麻醉处理而不必使用任何其他化学试剂，测试时

间可控制在 30 min 以内，通过计算机 Matlab 程序

对磁共振成像数据进行处理，并对肾脏区域内的像

素点大小、数量进行统计，最终实现活体大鼠肾脏

体积的定量评价。

本研究结果发现，15 只 Han：SPRD 大鼠低场

磁共振测量肾脏体积与解剖后的实测肾脏体积存在

高度的相关性（R2＝0.903 1），与肾脏质量、肾脏

质量/体质量比值也具有较高相关性（R2＝0.912 8、 
R2＝0.777 9），表明低场磁共振测量肾脏体积与实

际测量肾脏体积十分接近。本研究还发现低场磁共

振测量肾脏体积与血清肌酐、尿素氮及囊肿指数均

呈正相关（相关系数 r 分别为 0.86、0.85、0.61），

说明低场磁共振测量肾脏体积能从一定程度上反映 
PKD 的进展。因此，我们认为低场磁共振能够满足 
Han：SPRD 大鼠肾脏体积活体检测的需求。

本研究结果显示低场磁共振技术可以在活体

条件下完成对 Han：SPRD 大鼠肾脏体积较为精确

的测量，提示可以利用该技术对 Han：SPRD 大鼠

的肾脏体积做活体动态观察，探明肾脏体积的发展

趋势，进而完整体现出疾病的发生、发展过程，为 
PKD 的基础研究提供参考依据。
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