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簡介 
1.1 摘要 

脂肪肝是臨床常見慢性肝疾病之一，且有機率進展為肝炎、肝纖維化。而有

研究發現第二型糖尿病患者通常伴隨脂肪肝，而糖尿病與脂肪肝同時存在時，轉變

為肝纖維化的機率將大幅增加，但在臨床上對於糖尿病的照護準則中，卻始終未提

到脂肪肝的部分。目前臨床上最常用於檢查脂肪肝的儀器是超音波，但依靠人眼來

判定脂肪肝，涉及到個人主觀的評斷標準，誤診的機率較大。因此本研究以糖化血

色素區分不同嚴重程度的糖尿病患者，並收取其肝臟超音波原始訊號和影像，首

先，利用中心頻率偏移斜率的變化顯示脂肪肝在超音波訊號衰減的差異，並且利用

紋理特徵參數表現脂肪肝的回音結構均質性，採用訊號雜訊比、Nakagami 討論脂

肪肝內回散射訊號的統計模型，結合多種超音波特徵參數影像建立超音波定量參

數，避免單一物理量的偏頗，並且利用人工智慧萃取最佳化特徵與分類，預期成果

可得到最佳超音波定量指標辨別糖尿病患者脂肪肝與單純性脂肪肝。 

關鍵字：脂肪肝、第二型糖尿病、糖化血色素、超音波定量參數、人工智慧。 
 

1.2 研究動機與研究問題 

根據衛生福利部國民健康署統計，目前全國約有200多萬名糖尿病的患者，

且每年大概增加25,000名的患者，除此之外，108年統計的前十大死因中，糖尿病

位居第五，每年有近萬人因糖尿病而死亡。糖尿病可分為第一型糖尿病( Type 1 

diabetes mellitus, T1DM )與較為常見的第二型糖尿病( Type 2 diabetes mellitus, 

T2DM )。T1DM與先天的遺傳、自體免疫系統異常有關，胰臟中的胰島素合成細

胞被破壞，導致胰島素無法被製造；T2DM是最為常見的糖尿病類型，與遺傳、肥

胖相關，其胰臟並未失去分泌胰島素功能，主要是因為胰島素阻抗( Insulin 

resistance)，細胞無法正常利用胰島素，以及胰島素分泌不足，造成血液糖分過

多，而兩者最主要差別在於年齡，T1DM通常發病於兒童，而 T2DM大多是後天

因素導致，較常見於成年人。 
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在人體代謝過程中，肝臟在分解脂質類食物上扮演著極其重要的角色，肝臟

通過分泌、合成、儲存以及氧化游離脂肪酸，控制著脂肪酸與三酸甘油脂的含量。

由於現代人攝取過量的高熱量、高油脂、高糖分飲食、飲酒過量、運動量不足，形

成肥胖、代謝症候群、糖尿病、心血管疾病，而肝臟無法代謝體內過多的脂肪，造

成三酸甘油脂的脂肪液滴過度堆積，導致非酒精性脂肪肝病( Non-alcohol fatty liver 

disease, NAFLD )，並且有可能轉變為非酒精性脂肪肝炎( Non-alcohol 

steatohepatitis, NASH )以及肝硬化( Cirrhosis )，如圖 1。正常人的肝臟，每 100公

克大約含有 5克的脂類，其中包含膽固醇脂( Cholesterol ester )、膽固醇

( Cholesterol )、游離脂肪酸、磷脂( Phospholipid )，以及三酸甘油脂，當肝細胞內

的三酸甘油脂含量超過整體肝重量的 5%，或經切片後，每單位肝組織面積有三分

之一以上呈現脂肪變性時，則可稱之為脂肪肝。脂肪肝在臨床上可分為 4種嚴重

度，輕度代表脂肪含量佔肝臟整體重量 5 % - 10 %，中度代表脂肪含量佔肝臟整體

重量 10 % - 25 %，重度代表脂肪含量佔肝臟整體重量 30 %以上。Day和 James在

1998年的研究中提出二次打擊假說( Two-hit hypothesis )[1]，解釋肝細胞脂肪變性

以及肝發炎的過程，第一次打擊(First hit)是由於胰島素阻抗造成脂肪在肝臟過度累

積，不過單純的脂肪累積並不會造成實質的肝損害，但若胰島素過度的增加、游離

脂肪酸無法有效調控脂肪酸以及三酸甘油脂，將會造成氧化壓力( Oxidative 

stress )，導致細胞氧化還原的紊亂，產生過氧化物、自由基；第二次打擊( Second 

hit )則是因為氧化壓力會使肝細胞膜上的脂質過氧化( Lipid peroxidation )，在這個

過程中產生的氧自由基將會攻擊肝細胞，造成細胞激素( Cytokine )異常以及星狀細

胞( Stellate cell )活化，形成脂肪肝炎，如果肝臟長期受到損傷反覆發炎，將會進一

步導致肝纖維化或肝硬化，最後導致肝癌。 
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有許多研究指出第二型糖尿病與 NAFLD 有高度相關性[2]，因為兩者都與胰

島素阻抗有關聯，研究證實罹患 NAFLD病人得到糖尿病的風險增加 5倍，而罹患

糖尿病的患者更容易得到 NAFLD，且同時罹患 NAFLD與糖尿病的病人，更容易

引發心血管疾病、NASH、肝硬化。國際上許多學者開始呼籲大家重視 NAFLD的

嚴重性，目前全球有近 20億人罹患 NAFLD，聯合國的永續發展目標(UN 

Sustainable Development Goals )[3]更指出，在未來十年內，NAFLD將取代慢性肝

炎，成為肝臟健康照護的頭號殺手，也將會增加醫療系統的負擔。當糖尿病患者同

時罹患 NAFLD時，糖尿病患者的健康問題將更嚴重，但在照顧糖尿病患者時，卻

忽略了 NAFLD這方面的威脅，特別是目前的糖尿病照顧準則中並未提到相關的建

議。近年來有愈來愈多研究重視糖尿病患者的脂肪肝病程，不過卻缺乏脂肪肝脂肪

堆積之有效評估，例如：糖尿病的嚴重程度與脂肪肝病程之關係、脂肪堆積程度之

量化。肝臟組織切片( Liver biopsy, LB )是診斷脂肪肝的黃金標準，同時也是唯一

可以直接評估 NASH與肝纖維化的程度，並定量肝臟的脂肪含量。但 LB存在幾項

缺點，第一，由於 NAFLD的病變範圍不是均勻性，而採樣的樣本僅佔肝臟總體積

的五萬分之一，因此有可能會出現誤診的情況；第二，LB是侵入性的檢查，除了

導致患者不適之外，更可能出現併發症及死亡。整體而言，LB在臨床上較不被考

慮。在影像診斷學上，核磁共振( Magnetic resonance imaging, MRI )、電腦斷層

( Computed tomography, CT )、超音波( Ultrasound )較常被採用為診斷脂肪肝的工

具。其中，MRI的優點為利用核磁共振頻譜（Magnetic resonance spectroscopy）定

量脂肪肝以及診斷纖維化的程度[4]，其特異性達 92-97 %、敏感度達 92-100 %，擁

有極高的準確率，缺點為造影時間長、費用昂貴；CT的優點為造影時間短且診斷

脂肪肝的特異性為 100%，但是敏感性只有 52 % [5]，患者需接受輻射劑量，有可

能誤判為其他瀰漫性肝病，或者因為肝臟鐵元素含量增加導致誤判；超音波優點為

即時性造影、無輻射劑量，缺點為技術依賴性高，不同操作者、醫師都會導致診斷

結果不同，脂肪肝的診斷特異性超過 82 %，敏感度為 82-94 %，不過由於其成本低

且具備便利性，近年來利用超音波診斷脂肪肝的比例大為增加。 
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因此，本研究將著重於如何在糖尿病病人的臨床照顧中，發展有效的超音波

量化特徵並結合人工智慧，建立脂肪肝評估流程、分類與平台。脂肪肝是一系列不

同程度的肝臟病變，反映了不同的嚴重程度，而目前針對肝臟內的脂肪堆積、胰島

素阻抗、發炎狀態、纖維化各有不同的藥物研究，未來在臨床上也需要有相對應的

分類，譬如以糖尿病的糖化血紅素( Glycated hemoglobin, HbA1c )對應不同的

NAFLD或與其他的生化指標(如高密度脂蛋白、低密度脂蛋白和三酸甘油脂等)之

組合，採用分類的方式必須有臨床可行性。透過本研究，可建立糖尿病病患的脂肪

肝病程，包含脂肪肝的輕度至重度的分布比例為何，和是否有肝纖維化的現象。並

且提升民眾與醫療人員對於糖尿病病人的脂肪肝認知，提供未來針對糖尿病病人脂

肪肝照護相關研究的重要流行病學與臨床資訊。 

 

1.3文獻回顧與探討 

2019年發表的研究表示，合併糖尿病和NAFLD將會大幅增加肝纖維化的風

險，甚至進一步發展出嚴重的肝纖維化或肝硬化，這種雙向關聯基礎的分子發病機

制，若可以進一步了解，將能夠透過阻止NAFLD的進程來預防糖尿病的發展。傳

統超音波診斷，只能區分有無脂肪肝，無法定量脂肪堆積的程度、肝炎以及纖維

化。近年來，臨床研究上大多使用半定量( Semi-quantitative )的方式來評估脂肪

肝，如：Ballestri 提出Ultrasonographic Fatty Liver Indicator ( US-FLI ) [6]，並以

Brunt提出的病理切片的diagnostic criteria為基礎[7]，發現超音波US-FLI和病理切片

的診斷結果具有高度的一致性(κ = 0.805-0.882 )，但是只有在肝臟脂肪含量>20 %時

才有鑑別性，且傳統二維超音波B-mode( Brightness mode )易受設定條件、操作者

熟練度而影響判讀。有研究針對不同操作者和同一操作者的診斷結果進行探討，即

便由同一個操作者操作，診斷結果的一致性也只有約50 %，結果顯示人為判讀的

方式導致偽陽性和偽陰性的判讀機率是較高的[8]。為了降低因人為造成的誤判

率，有研究提出腹部超音波的電腦輔助診斷系統( Computer aided diagnosis, CAD )

提升診斷的準確率[9]，但B-mode影像仍受系統雜訊、時間增益補償( Time gain 

compensation, TGC )等等的設定條件影響。 
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亦有學者採用影像的紋理分析來辨別脂肪肝的回音紋理結構變化，目前有 3

種紋理分析的方法較常被應用於超音波影像，分別是灰階共生矩陣( Gray-level co-

occurrence matrix, GLCM )[10]、紋路頻譜( Texture spectrum )[11]、交叉-對角線紋

路矩陣( Cross-diagonal texture matrix )。Haralick利用GLCM的方法，提出 14種用於

紋理分析的參數，後續也有學者證實其中有利於分辨脂肪肝的參數為entropy與sum 

entropy[12]，並非所有紋理參數都適合用來診斷脂肪肝，必須再結合其他參數做判

讀。有研究提出採用超音波原始訊號分析可以克服不同儀器設定參數的差異，超音

波訊號衰減與肝臟脂肪濃度亦呈現高度相關，計算衰減係數的方法則可由頻域

( Frequency domain )或時域( Time domain )取出超音波訊號來估算，在時域上，是

利用組織具有不同衰減係數而導致其超音波訊號強度衰減不同來推估其衰減大小；

在頻域上，則是利用頻率與衰減係數的相關性，以功率頻譜( Power spectrum )變化

來評估組織衰減係數，例如：頻譜差異法與頻譜偏移法。然而，衰減參數只可檢測

正常肝臟與脂肪肝差異[13]，卻無法辨別脂肪肝與肝纖維化的差異[14]，此外，組

織的聲速變化與纖維化較無關係，與水分較有關係[15]。 

許多學者開始研究逆散射訊號機率特性與組織特性之間的關係。在這過去幾

十年的研究過程，學者所利用的統計模式，主要包括了雷利( Rayleigh )分布、

Rician分布、K分布、Homodyned-K分布、Nakagami分布、複合 Nakagami 分布等

數學統計模型，其中又以 Nakagami分布最廣為採用[16]。在 2000年後，相關統計

模型參數更是被用來開發超音波散射統計參數影像，並應用至組織特性定量與臨床

輔助診斷，最具代表性的影像技術，屬超音波 Nakagami參數影像。透過統計模型

與訊息理論的運用，來解析來自肝臟散射訊號的隨機性與無法預測性，達成脂肪肝

與肝纖維化的量化目的。超音波夏儂熵影像，根據熵的散射物理內涵，已證實可以

反映肝臟組織中散射子排列結構的不確定性程度，藉此達到定量脂肪肝程度的效

果。而近期所發展的訊息理論熵影像與加權熵靈敏度增強技術，也是目前新的超音

波定量技術，且透過臨床實驗證實可判定脂肪肝嚴重程度[17]。 
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研究方法與步驟 
2.1 受試者資料擷取 

使用 Terason 3000（Model 3000, Terason, Burlington, MA, USA）商用超音波

儀器儀掃描的探頭為中心頻率 2.8 MHz（Model 5C2A, Terason）的弧型陣列（

Curve array）式探頭，由 128個陣列所組成，其橫向解析度約為 1 mm，軸向解析

度為 0.6 mm，可收取超音波原始訊號( Raw data )，以供後續的參數分析。本研究

儀器參數設定，1、Depth of focus：1cm；2、Image depth：15cm；3、Central 

frequency：2.8MHz；4、Number of focus：1個。  

－ 受試者招募：將與中國醫藥大學附設醫院的新陳代謝科與肝膽腸胃科合作招募

，讓病人充分了解此研究計畫內容、目標，實驗對象必須經過臨床醫師評估，其本

人與法定代理人皆須同意，並簽署人體試驗同意書，才可進行超音波影像收案，總

共收取 26筆糖尿病患者伴隨脂肪肝及 14筆單純脂肪肝患者的肝臟超音波影像。  

－ 納入條件：年齡介於 18-75 歲，經糖化血色素(HbA1c)檢查，了解 2-3 個月的血

糖控制情況，HbA1c 大於或等於 6.5 %，即確診為第二型糖尿病，且疑有脂肪肝之

患者。  

－ 排除條件：有飲酒習慣者，且每日攝取酒精大於 20 公克、一個月內有感染性疾

病或其他手術者、半年內曾接受肝臟治療、手術、無法配合超音波檢查，如： 無

法閉氣、以及孕婦。  

－ 實驗設計與方法：要求受試者須禁食 8 小時，且在檢查前 2 個小時避免劇烈運

動，並填寫病史問卷，之後請受試者平躺於檢查床上，並將上衣掀至整個腹部露出

，實驗操作員為超音波技術員，於腹部探頭上擠上的超音波傳導膠，避免探頭與人

體間阻抗過大，將從肋間掃描肝臟，收取肝實質與橫膈膜影像，須避免收取到肝臟

內血管影像，預防後續參數分析時影響實驗結果，以及從右肋間掃描肝臟與腎臟，

收取肝腎對比影像。診斷後，將請醫師利用 US-FLI 進行評分，總分≥2 時，則被判

定為脂肪肝，並分類為正常、輕度以及重度脂肪肝。 
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2.2 研究方法  

2.2.1 超音波中心頻率偏移斜率( Center frequency down shift, CFDS )  

當音波在組織間傳遞，會隨著介質差異、深度進行不同程度的吸收、散射。

有研究提出，音波頻率與組織中的衰減是成線性正比的關係(式 1)[18]，𝛼0為入射

音波對應中心頻率𝑓𝑐的衰減值，單位為𝑑𝐵 /𝑐𝑚；𝛽為衰減係數，單位為 dB/cm/MH

z。以及式 2，𝑝(0)為音波入射時的壓力；𝑝(𝑧)為穿過 z 距離，產生的的壓力。 

根據以上公式得知，音波所產生的壓力，將會隨著距離上升，導致強度成指

數下降，所以在超音波回散射封包訊號中，時域上的訊號也是如此，便可利用距離

造成的衰減差異進行衰減值的運算。而音波的衰減，會由於組織的阻抗不同， 導

致不同的衰減(如表 1)，由於腹部大部分由軟組織組成，根據式 3，脂肪與軟組織

聲阻抗的較高差異，可得到較高的回聲訊號，且在音波穿透脂肪時也會造成高衰
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減，而衰減值與頻率變化有直接的關聯，所以本研究將以頻率變化的角度進行衰減

的計算。 

Oosterveld 等人提出一項準確的生物模型[19]，假設組織只造成簡單且均勻

地散射，並忽略了音波繞射( Diffraction effect )與散射子的形狀( Shape of scatters

 )， 從這項研究，不僅可瞭解頻域上衰減的變化方式，以及探索介質對超音波吸收

與散射模式，還可測量組織對超音波的脈衝響應。由式 4 可以得知，x(t)為回散射

訊號、e(t)為超音波函數，h(t)為組織的脈衝響應，代表回散射訊號與超音波函數、

組織的脈衝響應隨時間 t 變化的線性轉換 G 相等[19-20]。在超音波系統，假設入射

音波 e(t)為 Power spectral density( PSD )為高斯波形，表示頻譜的變異𝜎𝑠2與距離深

度是恆定關係，且頻率與衰減呈線性關係，可將式 4 改寫為式 5，Se(f)代表 e(t) 的

PSD，z 為深度。在超音波訊號中由不同頻率所組成，而低頻繞射能力好，可傳遞

到更深層，較不容易被衰減；相對地，高頻較易被衰減，則距離越深，將會導致頻

譜中心往低頻偏移。因此在不同的深度下，會有不同的衰減程度，產生不同組合的

頻譜。尤其入射音波的 PSD 為高斯波形，可將式 5 改寫成式 6。式 6 中， fc 為入

射音波的中心頻率，𝜎𝑠為頻譜的標準差，在高斯波形時，𝜎𝑠則為頻譜的頻寬，最

終，中心頻率的變化與衰減係數的關係可以由式 7 得知。從式 7 可以發現中心頻率

將隨著深度改變，且與衰減係數成正比。本研究為了量化衰減係數，簡化式子，改
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寫成式 8，利用中心頻率偏移斜率( Center frequency down shift, CFDS ) 與衰減成正

比的關聯，定量音波穿透脂肪後造成衰減程度。 

2.2.2 灰階值共生矩陣( Gray-level co-occurrence matrix, GLCM )與紋理特徵  

影像中，物體的結構特徵，也稱之為紋理，是利用灰階( Gray level )的大

小、出現次數來形成，因此兩畫素( Pixel )呈現一定的關係。GLCM 利用畫素之間

的距離(d)、角度(θ)來計算出2 個畫素之間成對出現的總次數，轉換為另一個2 維矩

陣，反映影像在空間特性的變化，再將其正規化，即可得到機率密度函數 p，再由

p 來描寫灰階值的空間特性。舉例如下，圖2，假設有一個3×3 的灰階影像，如圖

2(a)，此處所舉的例子為2 與2 成對出現的次數，並將 GLCM 的條件設定為 d = 1，

𝜃 = 90°(垂直方向)，並將其出現次數填入 i = 2，j = 2 的位置中，便可得到該影像的

GLCM，如圖2(b)。本研究將採用 d 為1 個像素點與角度 θ為0°、45°、90 °、

135°，進行紋理特徵參數計算，在運算過程中，將利用滑動視窗的方式，在超音波 

B-mode 影像中局部計算出紋理特徵，將得到之參數填入對應滑動視窗的中

心位置，滑動視窗將以每單位像素移動，便可得到局部紋理參數的新矩陣。 

本研究將從 Haralick 提出的紋理特徵參數中，挑選可能與脂肪肝影像有相關

性的參數進行運算。其公式與定義如下： 
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熵值( Entropy, ENT )：測量灰階值分布隨機性的參數，代表影像紋理複雜的

情況。熵值越大，灰階值越複雜；熵值越小，則反之。 

 

對比度( Contrast, CON )：對比度越大，紋理溝紋較深，圖像較為清晰，亮暗

對比明顯：對比度越小，則反之。 

 

 

逆差異動量( Inverse Difference Moment, IDM )：值越大，紋理較清晰，規律

性較強；值越小，則反之。 

 

 二階度動量( Angular Second Moment, ASM )：也稱能量( Energy )，是圖像灰

階分布均勻性的度量，值越大，圖像的分布越均勻，紋理較粗；值越小，則反之。 

 

相關函數( Correlation )：描述圖像在行與列的相關性，反映灰階值沿特定方

向的延伸長度，是灰階值線性關係的度量。若延伸長度越長，則值越大；若延伸長

度越短，則反之。  

………………………..   (式 9 ) 

……………………………….   (式 10 ) 

…………………………………..   (式 11 ) 

…………………………………………..  (式 12 ) 

……………………….   (式 13 ) 
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總和平均數( Sum Average, SAV )：代表影像亮暗程度。值越大，影像則越

亮；越小，則反之。 

 

總和變異數( Sum Variance, SVA )、總和熵( Sum Entropy )：代表灰階值變化的

大小，當脂肪存在，會使整體灰階值提升，卻會降低動態範圍，脂肪肝可能有較高

的變異值。由於計算過程中須用到 Sum Entropy，將一起探討與脂肪肝有無關係。 

 

 

 

相關性的資訊測量( Information Measure of Correlation, IMC )：評估 i與 j概

率分佈之間的相關性(量化紋理的複雜性)。若分佈獨立的情況下，沒有任何相關

性，則值將為 0；若分佈均勻且有依賴性的情況下，則值最大為  2log gN ，接近於

1。下列式中，HX與 HY分別是𝑃𝑥與𝑃𝑦的熵值。 

 

 

…………………………………………........….   (式 14 ) 

……………………...……....….   (式 15 ) 

……………....……....….   (式 16 ) 

…………….......…....….   (式 17 ) 

……………...........….....   (式 18 ) 

……………........….   (式 19 ) 

……………...............................................….   (式 20 ) 

………...……...........….....   (式 21 ) 
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2.2.3 訊號雜訊比( Signal to noise ratio, SNR )參數  

由於脂肪的存在，會使音波的回散射訊號的散射子強度、密度不同，因此本

研究將運用此特性，利用SNR 作為脂肪濃度的定量指標，代表脂肪造成回散射訊

號中散射子分布的改變。  

因組織的阻抗差異，導致音波反射過程中，造成回散射訊號的起伏不同，其

代表組織內的散射分布，也就是散射子的密度，但散射子並不是均勻地分布在組織

中，只能藉由密度描述。當體積的散射子密度達到一定程度時，SNR將恆定

1.91， 其訊號的機率密度函數呈現 Rayleigh distribution；當散射子密度上升，SNR 

大於 1.91，機率密度函數呈現 post-Rayleigh distribution，當散射子密度降低，SNR 

小於 1.91，機率密度函數呈現 pre-Rayleigh distribution，可有效反映回散射訊號組

成成分以及局部體積散射子的密度。SNR 公式如式[21]，R 為封包訊號，E 為計算

平均值，std 為標準差，利用此公式將局部訊號轉換成 SNR 參數。 

 

2.2.4 Nakagami 參數 

超音波背散射訊號封包的機率密度函數根據以下 Nakagami 統計模型的公式

而取得： 

 

Γ (．)和 U(．)分別為 gamma function 和 unit step function。另外定義 E(． )為

統計的平均值，R 值為背散射封包，再利用下面的公式計算出 scaling parameter Ω 

和 Nakagami 分佈的 Nakagami 參數 m 。  

………...……...........…..................   (式 22 ) 

………...……...........…...........   (式 23 ) 

………...………………………............……...........   (式 24 ) 

………...………………………............…......   (式 25 ) 
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Nakagami 參數 m 是形狀參數，由背散射封包的機率密度函數決定。當單位

體積內的散射子濃度和狀態不同時，計算出來的 m 值也會有所不同，當 m 值小於

1 時，可以表示單位體積內的散射子濃度較少；m 值等於 1 時，則代表單位體積內

的散射子濃度較多且呈現隨機分佈；m 值大於 1 時，雖然散射子濃度也較多，但會

有周期性的分佈或是局部累積較多的散射子。當 m值從 0變化至 1時，封包統計

會由前-雷利分布趨近於雷利分布；如果 m值大於 1，則表示背散射統計傾向於後-

雷利分布。Nakagami分佈簡單的數學運算和多樣化的特性，使得我們可以利用

Nakagami分佈做為描述超音波背散射統計的模型。 

 

2.2.5 肝腎對比 ( Contrast to Noise ratio, CNR ) 

 在臨床脂肪肝檢查時，肝腎對比是個非常重要的指標，若肝腎對比一旦發現

時，受檢者即被診斷為脂肪肝，人眼雖然可辨別出嚴重脂肪肝的肝腎對比，但對於

輕度脂肪肝辨別的準確性則有待商榷。本研究將使用肝腎對比，觀察是否可辨別糖

尿病脂肪與單純性脂肪肝其中之差異。為了使肝腎對比得以量化，將肝臟與肝臟周

圍的器官組織進行回音亮度的比對，臨床上最常使用之器官為腎臟，本計畫將量化

肝臟實質與腎臟皮質的回音強度作為分類參數，稱為肝腎對比參數( Contrast to 

Noise ratio, CNR )，計算原理為肝臟的訊號強度與腎臟皮質訊號強度的比值，如式

26。 

  

 

 

 

 

 

………...………………….............   (式 26 ) 
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2.2.6 線性判別分析（Linear Discriminant Analysis, LDA） 

 由於紋理特徵參數的多樣性，導致在後續建立脂肪肝定量診斷標準時的比重

過高，本研究提出使用線性判別分析（Linear Discriminant Analysis, LDA）將同一

種計算基礎的參數進行縮減，而紋理特徵參數皆是灰階相互關係矩陣以不同的統計

方式計算得出，彼此之間的依賴性較高，所以本研究利用 LDA將不同物理意義的

紋理特徵參數進行串連。LDA是當個體有較多代表性的參數時（多維度參數），

利用低維度投影的方式，使同一族群間的個體參數相互靠近，而不同族群的個體差

異性拉大的原理，改變個群組之間的平均值（群組之間的距離）與相互差距（同一

群組內個體的差異），進而減少不同群組之間的代表性參數數量，卻可以有效率的

區別不同群組之間的差異性，進而簡化代表參數的複雜性。所以在這邊會利用

LDA來將三個不同物理意義的紋理特徵參數進行簡化，並重新定義新的參數為

LDA-Texture。 

 

2.2.7 接收者操作特徵曲線（Receiver Operating Characteristic Curve, ROC Curve） 

 將兩個階段的各個定量參數計算結果進行糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的群

組分類，搭配使用獨立樣本 t 檢定( Independent sample t-test )判斷兩群組之間是否

有差異性，得到該參數對於兩群組的表現情形，*代表兩個群組之間具有顯著差異

（p < 0.05），**代表兩個群組之間具有高度顯著差異（p < 0.01），***代表兩個群

組之間具有極度顯著差異（p < 0.001）。並將分類結果以 ROC curve進行分析能力

的討論，ROC curve 主要是利用 Sensitivity 和 1-Specificity 雙軸顯示出分類機制的 

Sensitivity 與 Specificity能力，即可評估所有超音波定量參數對於兩群組之間的辨

別能力，以 ROC curve計算各參數的曲線下面積（Area Under Curve, AUC）、準確

度（Accuracy）、Sensitivity、Specificity，作為評估該超音波定量參數的分析能力

的指標，計算方式主要由以下幾個參數所構成：真陽性（True positive, TP）、真陰

性（True negative, TN）、偽陽性（False positive, FP）、偽陰性（False negative, 

FN）。在本研究中，TP為 US-FLI確診為糖尿病脂肪肝，超音波定量參數分類為

糖尿病脂肪肝；TN為 US-FLI確診為單純性脂肪肝，超音波定量參數分類為單純
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性脂肪肝；FP：US-FLI確診為單純性脂肪肝，超音波定量參數分類為糖尿病脂肪

肝；FN為 US-FLI確診為糖尿病脂肪肝，超音波定量參數分類為單純性脂肪肝。 

 

Accuracy   =  

 

 

Sensitivity  =  

 

 

Specificity  = 

 

 

 

藉由上式將分析能力的指標各別算出，Accuracy所代表的是該參數對於診斷

依據的分類情形是否有一致性，對於診斷標準的群組的分類情形是否相同；

Sensitivity為針對診斷依據判定為陽性（糖尿病脂肪肝）者的準確度；相對來說，

Specificity則為針對診斷依據判定為陰性（單純性脂肪肝）者的準確性，可以得知

該參數是對於陽性或陰性的分析結果較為優良，抑或是較為缺乏；AUC的值越大

者代表的意義為該參數的分析能力就越高，準確性越好。 

 

2.2.7 模糊 C−means ( Fuzzy C-means, FCM) 

 將三個參數兩兩之間進行FCM的分析。FCM是由K-means 演算法所擴展而來

的，目前已經成為群聚分析演算法中最普遍使用的方法。FCM 主要是利用參數的

資料點至族群中心的歐幾里得距離做為分群的依據。由於參考依據是個參數的資料

點彼此之間分布的歐幾里得距離，因此當參數存在不同類型的分佈，會表現出不同

的密、尺度，往往會影響到FCM 群聚分析之成效。因此，為了避免因密、尺度所

造成的問題，將所有超音波參數進行正規化： 

………...……………………....…......   (式 27 ) 

………...…………………….……....…......   (式 29 ) 

………...…………………….……....…......   (式 28 ) 
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正規化定量參數 =  

 

在超音波參數在所有族群中的參數值與此超音波參數所有族群平均值的差再

除上其族群參數值的標準差便可得到該參數的正規劃數據，再所有超音波參數數據

都正規化後，就等同使所有參數的密、尺度相同，便可進行FCM的分析，探討脂

肪肝定量標準是否有使用到三個定量參數的必要性，並且佐證定量參數之間足以互

相補足，提升診斷效率。 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

…………..…....   (式 30 ) 
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結果 
3.1 紋理參數分辨糖尿病脂肪肝之能力 

 灰階強度會隨著深度越深而衰減越多，而使糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的

差異減少，灰階強度的改變將影響到GLCM的分布情形，而紋理參數是透過GLCM

所計算的統計參數，所以兩者的紋理參數勢必有所不同。 

 因此，本研究將選用十個紋理特徵參數對其人體灰階影像進行計算，利用一

個大小為1 × 1 𝑐𝑚2的 ROI 在肝臟實質上圈選(圖 2 上白色方框)，深度選在 2 – 3公

分左右，降低灰階強度隨深度衰減造成之影響，提取出ROI進行紋理參數的計算並

進行各個參數分析能力之比較。 

  

圖 2、灰階影像示意圖 
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表 2 、紋理特徵參數數據分布 

 在表 2中，以診斷結果為依據，將人體資料的紋理特徵參數數據分布分為糖尿

病脂肪肝( DM )、非糖尿病脂肪肝( NDM ) 群組，圖 3顯示各個紋理參數的分布情

形，並由 t-test的結果可知 Correlation、IMC1、IMC2在兩群組之間有顯著差異( p <

 0.05)，為了比較其 3項紋理參數的分析能力，我們利用 ROC Curve進行比較。 

  

  DM：糖尿病脂肪肝        NDM：非糖尿病脂肪肝 
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圖 4、紋理特徵參數分布情形 
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圖 5、紋理特徵參數的 ROC  Curve 

表 3、紋理特徵參數的分析能力 
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 根據各個紋理參數的ROC Curve( 圖 4 )，可以看出Correlation、IMC1、IMC2

的AUC高低，分別是0.73、0.69 及 0.76，而各個紋理參數的分析能力如表 3，

Accuracy、Specificity最好的為IMC2，但IMC2的 Sensitivity為其中最低的；而

Sensitivity最高的為Correlation。 

 而本研究將Correlation、IMC1、IMC2利用節2.5的方式，使三個參數維度縮減

為一個維度的代表值，降低紋理參數的複雜程度，即可得到LDA-Texture。在LDA

的參數分布，DM群組的數據分布為 0.8526 ± 0.0711，NDM群組的分布為

0.9115 ± 0.0656， 且兩個群組之間仍有顯著差異( p < 0.05) (表 2 )；根據圖 4 來

看，AUC比Correlation、IMC1高，但卻比IMC2低；AUC值為0.74，略低於IMC2，而

Accuracy、Sensitivity、Specificity都與IMC1能力相近。雖然經過整合後的LDA參

數，在AUC、Accuracy、Sensitivity、Specificity並沒有高於IMC2，但LDA-Texture

的Sensitivity卻高於IMC2，代表3個紋理參數經過整合後，有互相補足參數的缺陷，

避免單一參數對診斷的偏頗，而LDA-Texture參數對於辨別單純性脂肪肝有較高的

診斷能力。 

3.2 SNR分析糖尿病脂肪肝之能力 

人體的SNR參數影像分布情形如下圖5，白色方框為選取的ROI，正常的肝臟

SNR數值愈低，呈現藍色；反之，若肝臟內含的脂肪濃度愈多，脂肪會增加散社子

的密度，使SNR數值愈高，呈現紅色。 

  

圖 6、人體 SNR參數影像示意圖 
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圖 7、SNR參數分布情形 

圖 8、SNR參數的 ROC Curve 

表 4、SNR參數的分析能力 
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 將人體資料的 SNR參數數據進行統計分析，圖 6 為 SNR參數的數據分布，

DM群組的 SNR為1.8751 ± 0.0991，NDM群組的 SNR為1.9478 ± 0.1149，由此

可知，單純性脂肪肝群組的 SNR高於糖尿病脂肪肝群組，代表單純性脂肪肝臟，

散射子密度會大於糖尿病脂肪肝臟，且 t-test結果顯示兩群組之間的 SNR值有顯著

差異( p < 0.01)。在糖尿病脂肪肝的 SNR參數影像，平均 SNR值約在 1.91附近，

或者低於 1.91，代表糖尿病脂肪肝的回散射訊號分布情形趨近於前雷利分布至雷利

分布；在單純性脂肪肝的 SNR參數影像，平均 SNR值大部分在 1.91之上上，反映

出單純性脂肪肝內的脂肪量比糖尿病脂肪肝還要多，而使回散射訊號呈現後雷利分

布。根據圖 7，SNR的 ROC Curve，其 AUC達 0.78，且從表 4 中得知，SNR的 A

ccuracy、Sensitivity、Specificity分別為 78%、71.4%、84.6%，而 Specificity高達 8

5%，代表 SNR參數對於辨別單純性脂肪肝有較高的診斷能力。 

 有研究使用 Nakagami analysis分析小鼠體內的脂肪含量，其中 Nakagami參

數能反映出散射子的濃度，且與膽固醇、三酸甘油脂濃度有正向的表現[22]，所以

本研究將 Nakagami參數與 SNR參數做相關性的評估。圖 8 ( a )為人體 Nakagami

參數影像，( b )則為同一案例的 SNR參數影像，以滑行窗格將兩張參數影像數據

計算局部相關係數，形成相關係數的影像，並將整張相關係數影像進行平均計算，

其結果為圖 8 ( c )，整張影像的平均相關係數為 0.83±0.13，由此證明，Nakagami

與 SNR兩者皆能代表回散射訊號的分布情形，且具有高度的相關性，所以本研究

選擇 SNR參數，作為辨別糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的參數之一。 

 圖 9、( a ) Nakagami參數影像 ( b ) SNR參數影像 ( c )相關係數影像 
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3.3肝腎對比診斷糖尿病脂肪肝之分析能力 

 在臨床上肝腎對比對於診斷脂肪肝，是非常重要的指標，用於辨別患者是否

罹患脂肪肝，因此，本研究提出使用 CNR參數來觀察糖尿病脂肪肝與單純性脂肪

肝之間，是否存在著人眼無法判斷出來的微小差異。 

首先，利用肝臟腎臟之影像，分別在腎臟最上緣與腎臟最下緣作為分析的深

度，並在肝臟實質與腎臟實質圈選 ROI，共圈選 4個 ROI，如圖 3所示，ROI_Live

r圈選在肝臟實質上、ROI_Kidney圈選在腎臟皮質上，分別計算肝臟與腎臟 ROI

內的平均灰階強度，並將肝臟的灰階強度除以腎臟的灰階強度，藉以作為肝腎對比

的量化依據，即為 CNR參數。 

 

 

 

 

 

 

圖 10、CNR參數影像 



27 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

圖 11、CNR參數分布情形    ( a ) CNR1    ( b ) CNR2 

圖 12、CNR參數的 ROC Curve 

表 5、CNR參數的分析能力 
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將 CNR分為糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝，並將人體資料的 CNR參數數據

作統計分析，圖 11為 CNR參數的數據分布，( a )圖為 CNR1之數據分布，DM群

組的 CNR為1.6133 ± 0.8347，NDM群組的 CNR為1.9718 ± 0.5587，兩群組之間

具有顯著差異( p < 0.05)；( b )圖為 CNR2之數據分布，DM群組的 CNR為1.0300

± 0.8200，NDM群組的 CNR為1.1982 ± 0.5604，但兩群組之間並無顯著差異。 

 依據圖 12，CNR1的 AUC為 0.73，CNR2的 AUC則為 0.65，且根據表 5，

CNR1的 Accuracy、Sensitivity分別為 69.2%、50%皆大於 CNR2的 65.7%以及 42.9

%，但兩者的 Sensitivity太低，無法正確辨別是否為糖尿病脂肪肝；反之，兩者的

Specificity皆高達 88.5%，對於辨別單純性脂肪肝之能力相當好。以整體的分析能

力來看，CNR1的分析能力大於 CNR2，代表當深度增加時，CNR的分析能力會隨

之下降，以及 CNR參數的診斷效能反映出對單純性脂肪肝的診斷能力較高。 

 

3.4 CFDS Slope 分析糖尿病脂肪肝能力 

 首先，將人體資料進行 CFDS參數影像成像，如圖 13，在 CFDS參數影像

中，靠近皮膚表淺處的顏色分布以紅、黃居多，代表中心頻率在表淺處的變化不明

顯；隨著音波穿透深度的增加，而使訊號強度衰減，中心頻率會逐漸往低頻偏移，

顏色分布以深藍、淺藍居多。利用人體灰階影像圈選 ROI，如圖 14，取出其座標

位置，再套用到 CFDS參數影像，取得 CFDS參數資料，再計算其斜率。 

 

圖 13、CFDS參數影像示意圖 圖 14、人體灰階影像圈選 ROI示意圖 
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 將人體資料進行 CFDS參數成像後，再進行斜率的計算，CFDS Slope的參數

分布如圖 15，DM群組的數據為-0.0915 ± 0.0552，NDM群組的數據為-0.1256 ±

0.0337，兩群組之間並無顯著差異( p > 0.05)。根據圖 16，CFDS Slope的 AUC為

0.68；且根據表 6，CFDS Slope的 Accuracy、Sensitivity、Specificity分別為 

68.0%、78.6%、57.7%，雖然 t-test結果並無顯著差異，不過其 Accuracy接近 70

%，且對糖尿病脂肪肝的病人辨別能力接近 80%，但對單純性脂肪肝病人的辨別能

力卻不到 60%，反映 CFDS Slope參數對於診斷糖尿病脂肪肝的診斷能力較高。 

 

 

 

 

 

 

 

圖 15、CFDS Slope參數分布情形 圖 16、CFDS Slope 的 ROC Curve 

表 6、CFDS Slope參數的分析能力 
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3.5 FCM群聚分析 

 經過上述的結果可知 LDA Texture、SNR、CNR、CFDS Slope的診斷能力，

而其中 Accuracy最高的為 SNR，達 78%；而 Sensitivity最高的為 CFDS Slope，達

78.6%；以及 Specificity最高的為 CNR1，達 88.5%，各個參數都各有優缺，而本

研究之目標是將選取 3個診斷能力較高的參數，利用各個參數所代表的不同意義，

使其互相搭配，進而提升診斷能力，避免使用單一參數而導致診斷過於主觀。所以

本研究使用 FCM，先將不同的參數倆倆結合並進行分析，驗證參數之間是否有互

補性，可使診斷能力提升，再從其中選出 3個參數，得出最終 3-FCM參數。圖 17

( a )至( f ) 為分別將 LDA Texture、SNR、CNR、CFDS Slope參數兩兩進行 FCM的

結果，紅色菱形代表糖尿病脂肪肝的資料點；藍色圓形則代表單純性脂肪肝的資料

點，並且分別以實線、虛線將資料點各自連接，代表 FCM分類為同一群組，並計

算兩兩參數進行 FCM之後的分析能力。 

 
圖 17、FCM群聚分析結果 
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 表 7為 LDA Texture、SNR、CNR、CFDS Slope4種參數互相搭配後的 FCM

分析能力，其中 Accuracy最高的為 CNR1與 SNR的組合，達 80%；Sensitivity最

高的為 CNR1與 SNR以及 CNR1與 LDA Texture，達 72.5%；Specificity最高的為

CNR1與 CFDS Slope的組合，達 88.9%。 

除此之外，可以觀察到 LDA Texture與 CFDS Slope的組合，其 Accuracy、S

ensitivity、Specificity皆為 52.5%，不僅沒有互相補足參數的缺點，反而參數的整

體分析能力還因此降低；且 CNR1與 CFDS Slope的組合，雖然其 Specificity是所

有參數裡最高的，但其 Sensitivity的能力僅有 50.9%，所以本研究，將再利用 FCM

方式，從 4個參數中取 3個參數進行搭配，以及將 4個參數搭配，觀察其診斷能力

如何。 

 表 8為 3個參數進行 FCM的分析能力，FCM1為 SNR、CNR1、LDA Textur

e的分析能力；FCM2為 SNR、CNR1、CFDS Slope的分析能力；FCM3為 SNR、

LDA Texture、CFDS Slope的分析能力；FCM4為 CNR1、LDA Texture、CFDS Slo

pe的分析能力。表 9則為 SNR、CNR1、LDA Texture、CFDS Slope 4個參數進行

FCM的分析能力。透過表 8，可以觀察到 FCM3的 Accuracy、Sensitivity是表中最

低的，並且跟表 7作比對，可發現當 SNR、LDA Texture以及 LDA Texture與 CFD

表 7、FCM兩兩參數分析能力 
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S Slope搭配在一起時，對於診斷的能力並無提升的效果。而 FCM4與 4-FCM，這

兩種參數有最高的 Accuracy，而 Sensitivity、Specificity則為互補的狀態。 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

表 8、FCM 3個一組的參數分析能力 

表 9、FCM 4個參數綜合的參數分析能力 
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第四章 結論 
 

脂肪肝對於國人來說是常見的肝臟代謝性疾病，無論是酒精性脂肪肝，抑或是非酒

精性脂肪肝，若控制不佳，輕則導致肝炎，重則導致肝癌，而脂肪在肝臟的代謝異

常，將會引發胰島素抗性，造成血糖升高，罹患第二型糖尿病。糖尿病也是現代人

常見的慢性病之一，糖尿病除了會導致失明、腎臟病、心血管疾病外，且因為糖尿

病患者絕大多數是因為肥胖導致，而導致高血壓、高血脂、高血糖，進而使脂肪代

謝出現問題，異常堆積在肝臟， 也會引發脂肪肝，所以糖尿病與脂肪肝互為因果

關係、互相影響。不過，在臨床上照顧糖尿病患者時，卻忽視了非酒精性脂肪肝的

威脅，許多研究利用超音波回聲訊號所帶有的組織特性來評估脂肪肝，但尚未有相

關研究是以定量組織對超音波的聲學特性來辨別糖尿病脂肪與單純性脂肪肝。 

 本研究選擇紋理參數、SNR、CNR、CFDS Slope來代表脂肪肝不同的聲學

特性。紋理參數，以灰階影像作為基礎，進行影像灰階值的統計計算，反映不同脂

肪濃度所導致的結構性變化；SNR，代表脂肪所形成脂肪內散射子的密度，反映脂

肪於肝臟內的分布情形；CNR，以灰階影像作為基礎，分別進行肝臟與腎臟灰階

值的統計計算，得出其比值，反映脂肪肝的嚴重程度；CFDS Slope，藉由中心頻

率的變化情形，反映脂肪所造成聲波強度的衰減。 

 LDA Texture、SNR、CNR、CFDS Slope其分析能力都各有優缺點，所以使

用 FCM方式探討定量參數之間是否有互補性，可否互相搭配提升診斷能力。FCM

結果顯示，比起單一定量參數的診斷能力，參數兩兩搭配時，是可有效提升診斷的

能力，不過，搭配後的結果，Accuracy、Sensitivity、Specificity浮動範圍太大，所

以本研究採用 3個參數以及 4個參數合併，來提升診斷的穩定性。過程中，我們發

現當 SNR、LDA Texture以及 LDA Texture與 CFDS Slope搭配在一起時，會使診

斷的能力因而下降，但當其他參數與 CNR搭配時，確實可有效提升診斷能力，驗

證這 4個定量參數都各具有辨別糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的意義，可互相補足

其他參數的弱點。而最終本研究以 4個參數使用 FCM後得到的參數，4-FCM作為
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辨別糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的參數，Accuracy為 80.0%、Sensitivity為 72.5

%、Specificity為 87.5%，證明糖尿病脂肪肝與單純性脂肪肝的辨別標準，對於臨

床資料已經具有初步使用於臨床的可能性。 
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