
■背景资料
非 酒 精 性 脂 肪
肝(non-alcoholic 
fatty liver disease, 
NAFLD)的发病
率 呈 上 升 趋 势 , 
而 N A F L D 的 发
生及发展与肥胖, 
尤其是腹型肥胖
密切相关 ;  腰围
是目前公认的衡
量腹型肥胖最简
单 实 用 的 指 标 . 
已有横断面研究
发现腰围水平增
加是NAFLD的危
险因素 ,  但尚缺
乏大规模的前瞻
性流行病学研究. 
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Abstract
AIM: To investigate the relationship between 
different waist circumference (WC) levels and 

new onset of non-alcoholic fatty liver disease 
(NAFLD).

METHODS: A total of 55358 subjects without 
NAFLD were initially recruited from people who 
underwent health examination between 2006 
and 2007 for this community-based prospective 
cohort study, and 36978 subjects were finally 
included in the analysis. According to the 
baseline WC measurement and its quartile, 
the subjects were divided into four groups. 
The incidence of NAFLD in 2012-2013 was 
compared in the four groups, and multiple 
Logistic regression analysis was used to test 
the relationship between different WC levels 
and new onset of NAFLD.

RESULTS: Along with increasing WC in the 
four quartile groups, the incidence of NAFLD 
progressively increased, being13.5%, 26.0%, 
31.6% and 38.4%, respectively, of the total 
population (13.4%, 24.7%, 30.3% and 38.9% in 
males, and 13.6%, 28.8%, 36.5% and 36.0% in 
females). Multiple Logistic regression analysis 
showed that compared with the first quartile 
group, the second, third, and forth quartile 
groups had increased risk of NAFLD after 
adjusting age, gender and other risk factors, 
with the OR values being 1.72, 1.91 and 2.04, 
respectively (1.66, 1.87 and 2.19 in males, and 
1.60, 1.80 and 1.46 in females). 

CONCLUSION: The incidence of NAFLD increases 
with increasing WC. 

© 2015 Baishideng Publishing Group Inc. All rights 
reserved. 
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■研发前沿
NAFLD的发病率
逐年上升 ,  因此
研 究 N A F L D 发
病的危险因素为
目前的研究热点, 
从而为NAFLD的
一级预防提供可
靠依据. 

circumference; Cohort study
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摘要
目的: 探讨开滦研究人群不同腰围水平与
非酒精性脂肪肝(non-alcoholic fatty liver 
disease, NAFLD)发病风险的关系. 

方 法 :  采 用 前 瞻 性 队 列 研 究 方 法 ,  以 参
加2006-2007年度健康体检的55358例无
NAFLD的开滦集团在职及离退休员工作为
观察队列, 纳入最终统计分析的有效数据为
36978例, 依据基线腰围四分位数将观察对
象分为4组, 比较4组2012-2013年度健康体
检时NAFLD的发病率, 用多因素Logistic回
归分析不同腰围水平与NAFLD发病风险的
关系. 

结果: (1)按基线腰围四分位数分组, NAFLD
发病率分别为13.5%、26.0%、31.6%和
38.4%, 差异有统计学意义(P <0.01). 按性
别分层后, 男性4组NAFLD发病率分别为
13.4%、24.7%、30.3%和38.9%, 女性4组
N A F L D发病率分别为13.6%、28.8%、

36.5%和36.0%; (2)影响NAFLD发病的多因
素Logistic回归分析显示, 校正年龄、性别及
多种混杂因素后, 与第一分位组比较, 腰围
第二、三、四分位组NAFLD的发病风险均
增加, OR值分别为1.72、1.91和2.04. 在不同
性别人群中校正上述混杂因素后, 男性OR
值分别为1.66、1.87和2.19, 女性OR值分别
1.60、1.80、1.46. 

结论: 腰围增加会增加NAFLD的发病风险. 

© 2015年版权归百世登出版集团有限公司所有. 
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核心提示: 本研究采用前瞻性队列研究方法, 
探讨不同腰围水平与非酒精性脂肪肝(n o n-
alcoholic fatty liver disease, NAFLD)发病风险的

相关性, 结果表明腰围增加是NAFLD发病的危

险因素. 
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0  引言

非酒精性脂肪肝(non-a lcohol ic fa t ty l iver 
disease, NAFLD)是指除外酒精和其他明确的

损伤因素所致的, 以弥漫性肝细胞大泡性脂肪

变为主要特征的临床病理综合征. NAFLD的

发生及发展与肥胖, 尤其是腹型肥胖密切相关; 
而腰围是目前公认的衡量腹型肥胖最简单实

用的指标[1,2]. 已有横断面研究发现腰围水平增

加是NAFLD的危险因素[3-7], 但尚缺乏大规模

的前瞻性流行病学研究. 本研究通过开滦研究

资料(注册号: ChiCTR-TNC-11001489)分析了

开滦研究人群不同腰围水平与NAFLD发病风

险之间的关系, 为NAFLD的一级预防提供可

靠依据. 

1  材料和方法

1.1 材料 2006-06/2007-10由开滦总医院等十一

家医院参加, 对开滦在职及离退休职工进行健

康体检, 共有101510例(男81110例, 女20400例)
参加本次健康体检, 选择其中符合纳入标准的

观察对象组成研究队列. 入选标准及排除标准: 
入选标准: (1)2006-2007年度参加健康体检的

开滦集团在职及离退休职工; (2)基线腰围及脂

肪肝资料完整者; (3)签署知情同意书者. 排除

标准: (1)2006-2007年度体检时肝脏B超检查发

现脂肪肝者、长期大量饮酒者(折合乙醇量男

4组≥140 g/wk, 女4组≥70 g/wk)及肝炎病毒标

志物(HBsAg)阳性、药物性肝损害、胆汁淤积

性肝损害、药物依赖、肝硬化者; (2)因调出、

退休迁居外地或其他原因2012-2013年度体检

未参加者; (3)2012-2013年度体检脂肪肝资料

缺失者. 超声仪采用荷兰飞利浦公司PHILIPS-
IU22型彩色超声诊断仪, 9阵探头, 探头频率为

3.5MHz. 应用日立7600型自动生化分析仪, 试
剂由北方生物研究所提供. 
1.2 方法

1.2.1 资料收集: 流行病学调查内容、血压测

量见本课题组已发表的文献[8]. 身高、体质

量测量: 采用经校准的RGZ-120型体质量秤于

早晨7:30-9:00进行, 被测量者赤脚、脱帽、穿
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轻单衣, “立正”姿势站立. 身高测量精确至

0.1 cm, 体质量测量精确至0.1 kg, 计算体质量

指数(body mass index, BMI) = 体质量(kg)/[身
高(m)2]. 腰围测量时, 身体直立, 两臂自然下垂, 
不要收腹, 呼吸保持平稳, 皮尺水平放在髋骨

上、肋骨下最窄的部位(腰最细的部位), 测量

精确至0.1 cm. 
1.2.2 NAFLD的诊断标准: NAFLD的判断按照

中华医学会肝病学分会脂肪肝和酒精性肝病

学组2006年修订的NAFLD诊疗指南中B超诊

断标准: (1)肝区近场回声弥漫性增强(强于肾

脏和脾脏), 远场回声逐渐衰减; (2)肝内管道

结构显示不清; (3)肝脏轻至中度肿大, 边缘角

圆钝; (4)彩色多普勒血流显像提示肝内彩色

血流信号减少或不易显示, 但肝内血管走向正

常; (5)肝右叶包膜及横膈回声显示不清楚或不

完整. 具备上述第(1)项及第(2)-(4)项中1项者

为轻度脂肪肝; 具备上述第(1)项及第(2)-(4)项
中2项者为中度脂肪肝; 具备上述第(1)项及第

(2)-(4)项中2项和第(5)项者为重度脂肪肝[9]. 
1.2.3 生化指标: 受试者空腹至少8 h, 于体检

当日晨起抽取肘静脉血5 mL, 离心后取血清

检测空腹血糖(fasting blood glucose, FBG)、
甘油三酯(triglycerides, TG)、总胆固醇(total 
cholesterol, TC)、高密度脂蛋白胆固醇(high 
density lipoprotein-cholesterol, HDL-c)、低

密度脂蛋白胆固醇(low density lipoprotein-
cholesterol, LDL-c)、尿酸(uric acid, UA)、C反
应蛋白(C-reactive protein, CRP)等指标.  
1.2.4 分组: 将研究对象按基线腰围四分位数分

为第一分位组(腰围<78 cm)、第二分位组(78 
cm≤腰围<84 cm)、第三分位组(84 cm≤腰围

<90 cm)、第四分位组(腰围≥90 cm). 
统计学处理 健康体检数据由各医院终端

录入, 通过网络上传至开滦总医院计算机室

服务器, 形成Oracle12.0g数据库, 用SPSS13.0
统计软件分析. 计量资料以mean±SD表示, 多
组间比较采用单因素方差分析, 两两比较采

用LSD法; 计数资料用百分率(%)表示, 率的

比较用χ2检验. 应用多因素Logistic回归分析

不同腰围水平与NAFLD发病风险的关系, 以
P <0.05(双侧检验)为差异有统计学意义. 

2  结果

2.1 研究对象的一般特征 在参加2006-2007年
度健康查体的101510例职工中, 肝脏B超诊断

脂肪肝者为32192例, 排除有长期大量饮酒、

病毒性肝炎、药物依赖、肝硬化等病史者

12085例, 排除基线腰围及脂肪肝信息缺失者

1875例, 由符合入选标准的55358例观察对象

组成观察队列. 至2012-2013年度健康体检结

束时, 观察队列中有2459例死亡, 15722例因各

种原因未参加2012-2013年度健康体检, 199例
脂肪肝信息缺失, 最终纳入统计分析的有效数

据为36978例, 其中男26134例, 女10844例, 基
线平均年龄为48.50岁±12.20岁. 
2.2 不同腰围分组基线资料比较 随着腰围的增

加, 年龄、收缩压、舒张压、BMI、TG、TC、
FBG、UA、CRP呈逐渐上升趋势(其中TG、

CRP为非正态分布, 进行对数转换后符合正态

分布), HDL-c呈逐渐下降趋势, 各组间比较差

异均有统计学意义(P<0.01)(表1). 
2.3 观察队列不同腰围分组新发NAFLD情况 
至2012-2013年度健康体检时, 观察队列的平

均随访时间为5.78年±0.51年, 在纳入统计分

析的36978例观察对象中, 有10179例发生了

NAFLD, 发病率为27.5%, 其中男7480例, 发病

率为28.6%, 女2699例, 发病率为24.9%. 随着

腰围的增加, NAFLD的发病率逐渐升高, 第一

分位组、第二分位组、第三分位组和第四分

位组的NAFLD发病率分别为13.5%、26.0%、

31.6%和38.4%, 组间比较差异有统计学意义

(P <0.01). 按性别分层后, 男女4组NAFLD发

病率分别为13.4%、24.7%、30.3%和38.9%, 
13.6%、28.8%、36.5%和36.0%, 组间比较差异

均有统计学意义(P<0.01)(表2). 
2.4 影响NAFLD发病的Logist ic回归模型分

析 以2012-2013年度体检时是否发生NAFLD
为因变量 ,  以基线腰围四分位分组 ,  基线年

龄、性别、收缩压、舒张压、B M I、T G、

TC、LDL-c、HDL-c、FBG、UA、CRP为自

变量引入多因素Logistic回归模型, 分析影响

NAFLD发病的因素. 模型1为单因素分析, 结
果显示与第一分位组相比, 第二分位组、第

三分位组和第四分位组的OR值分别为2.24、
2.95和3.99. 模型2校正了年龄、性别后, 第二

分位组、第三分位组和第四分位组的O R值

分别为2.41、3.27和4.59. 模型3在模型2的基

础上进一步校正了收缩压、舒张压、BMI、
TG、TC、LDL-c、HDL-c、FBG、UA、CRP, 
第二分位组、第三分位组和第四分位组发生

■创新盘点
本 研 究 探 讨 不
同 腰 围 水 平 与
N A F L D 发 病 风
险的相关性 ,  为
前瞻性队列研究, 
样本量大 ,  观察
时间长 ,  结果可
靠 ,  有较强的现
实意义. 
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NAFLD的风险减弱, OR值分别为1.72、1.91和
2.04, 但差异仍存在统计学意义(P <0.01). 

按性别分层后, 在不同性别人群中, 腰围

增加仍增加NAFLD的发病风险. 模型1显示, 
在男性中与第一分位组相比, 第二分位组、第

三分位组和第四分位组发生NAFLD风险的OR
值分别为2.12、2.80和4.10, 女性OR值分别为

2.57、3.66、3.58. 模型2显示校正了年龄后, 男
性OR值分别为2.26、3.09和4.89, 女性OR值分

别为2.30、3.17、3.05. 模型3显示腰围分组对

不同性别NAFLD发病的影响程度进一步减弱, 
男性OR值分别为1.66、1.87和2.19, 女性OR值
分别为1.60、1.80和1.46, 但差异仍存在统计学

意义(P <0.01)(表3). 

3  讨论

近20余年来由于经济发展和生活方式西化, 我

国NAFLD的患病率不断升高[10,11]. 全球NAFLD
的患病率为6%-33%[12,13], 我国香港、北京等

地NAFLD患病率亦已高达30%左右[14-16]. 与已

有的大量N A F L D患病率的流行病学数据相

比, 国内外鲜见NAFLD发病率方面的研究报

道 .  本研究显示基线平均年龄为48.50岁±

12.20岁的36978例观察对象, 在5.78年±0.51
年后, NAFLD的累积发病率为27.5%, 每100
人年NAFLD的发病率为5%. 相关研究有范

建高等 [17]对5402例无过量饮酒史、无肝酶升

高、无脂肪肝的受试者(男性4633例, 平均年

龄37岁), 2年内复查肝脏超声波检测发现327
例(6.1%)有NAFLD, 每100人年NAFLD的发病

率为3%. 但因研究对象的选择不同, 本研究结

果略高于上述报道. 
本研究结果显示随着基线腰围的增加, 总

人群NAFLD的发病率逐渐升高, 第一、二、

     
项目

   第一分位组

  (腰围<78 cm)

       第二分位组

(78 cm≤腰围<84 cm)

      第三分位组

(84 cm≤腰围<90 cm)

    第四分位组

   (腰围≥90 cm)
     F/χ2值   P 值

例数(男/女)     4556/4529       6304/2778       7311/1894     7963/1643   2886.103 0.000

年龄(岁)   43.71±12.17     48.01±11.79b     49.57±11.61bd   52.47±11.56bdf     876.238 0.000

收缩压(mmHg) 117.60±17.11   124.48±18.41b   127.98±18.74b 131.56±19.73bf     996.643 0.000

舒张压(mmHg)   76.62±9.94     80.25±10.54b     82.24±10.70bd   84.00±11.27bdf     849.164 0.000

腰围(cm)   72.15±4.09     80.53±1.59b     86.28±1.67bd   95.84±6.71bdf 52027.793 0.000

BMI(kg/m2)   21.65±2.472     23.56±2.39b     24.66±2.49d   26.02±2.96bdf   4586.545 0.000

TC(mmol/L)     4.74±1.04       4.83±1.08b       4.87±1.08bd     4.90±1.08bdf       40.070 0.000

LDL-c(mmol/L)     2.31±0.77       2.36±0.85b       2.34±0.90b     2.17±1.03bd       74.415 0.000

HDL-c(mmol/L)     1.57±0.37       1.56±0.38b       1.55±0.40d     1.50±0.41bdf       47.207 0.000

FBG(mmol/L)     5.08±1.13       5.18±1.27b       5.27±1.34bd     5.33±1.51bdf       68.087 0.000

UA(μmol/L) 249.70±68.56   266.22±71.55b   272.41±74.69 285.21±79.96bdf     372.784 0.000

Lg[TG(mmol/L)]   -0.03±0.22       0.05±0.23b       0.10±0.24bd     0.13±0.25bdf     781.914 0.000

Lg[CRP(mg/L)]   -0.34±0.66     -0.23±0.66b     -0.16±0.66bd  -0.05±0.70bdf     305.887 0.000

bP<0.01 vs  第一分位组; dP<0.01 vs  第二分位组; fP<0.01 vs  第三分位组. BMI: 体质量指数; TC: 总胆固醇; LDL-c: 低密度脂蛋

白胆固醇; HDL-c: 高密度脂蛋白胆固醇; FBG: 空腹血糖; UA: 尿酸; TG: 甘油三酯; CRP: C反应蛋白.

表  1  不同腰围水平的基线资料比较

     分组    总的NAFLD发病率  男性NAFLD发病率   女性NAFLD发病率

第一分位组     1228/9085(13.5)     612/4556(13.4)     616/4529(13.6)

第二分位组     2358/9082(26.0)b   1559/6304(24.7)b     799/2778(28.8)b

第三分位组     2906/9205(31.6)b   2214/7311(30.3)b     692/1894(36.5)b

第四分位组     3687/9606(38.4)b   3095/7963(38.9)b     592/1643(36.0)b

合计 10179/36978(27.5) 7480/26134(28.6) 2699/10844(24.9)

bP<0.01 vs  第一分位组. NAFLD: 非酒精性脂肪肝. 

表  2  不同腰围分组NAFLD的发病率 n 1/n (%)

■应用要点
本研究结果表明
腰 围 增 加 增 加
NAFLD的发病风
险, 腰围<78 cm
者NAFLD的发病
风险最低 .  因此
人们可通过改变
生活方式减少腰
围来降低NAFLD
的发病风险 ,  减
少NAFLD对健康
的威胁.  
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三、四分位组分别为13.5%、26.0%、31.6%和

38.4%(P <0.01). 按性别分层后, 在男性中4组发

病率分别为13.4%、24.7%、30.3%和38.9%, 
与总人群趋势相同 ;  而在女性中 ,  4组发病

率分别为13.6%、28.8%、36.5%和36.0%. 
杨春伟等 [18]的研究得出糖尿病非肥胖人群

(BMI<25 kg/m2)NAFLD的发病率随腰围水平

的增加而依次升高, 由此可见无论是糖尿病人

群还是普通人群, 无论是非肥胖人群还是总人

群, 随着腰围的增加, NAFLD的发病率均增加. 
影响人群发生N A F L D的因素是多方面

的, 结果显示随着基线腰围的增加年龄、收缩

压、舒张压、BMI、TG、TC、FBG、UA、

CRP均有逐渐升高趋势, 而HDL-c有逐渐下

降趋势. 国内外已有研究 [19-24]证实上述因素

为NAFLD发病的危险因素, 因此, 我们通过

Logistic回归模型校正上述多种混杂因素, 结果

显示随着腰围的增加, NAFLD的发病风险仍

增加, 与第一分位组相比, 第二、三、四分位

组的OR值分别为1.72、1.91和2.04(P <0.01). 在
不同性别人群中, 校正多种混杂因素后, 男性

第二、三、四分位组OR值分别为1.66、1.87和
2.19. 而在女性中, 与第一分位组比较, 第二、

三、四分位组NAFLD发病风险均增加, OR值
分别为1.60、1.80、1.46. 国内外未见相同报

道, 但相似的有Ju等[24]的横断面研究, 他们纳入

9159例, 按腰围四分位分组, 经过多元Logistic
回归分析结果显示, 与腰围第一分位组相比, 第
二、三、四分位组NAFLD的患病风险在男性

和女性中均增加. 本研究与上述结果相一致, 提
示腰围增加是NAFLD发病的独立危险因素, 腰
围<78 cm者NAFLD的发病风险最低. 

     
模型

               总人群               男性            女性

OR(95%CI) P 值 OR(95%CI) P 值 OR(95%CI) P 值

模型1

  第一分位组 1 1 1

  第二分位组 2.24(2.08-2.42) 0.000 2.12(1.91-2.35) 0.000 2.57(2.28-2.89) 0.000

  第三分位组 2.95(2.74-3.18) 0.000 2.80(2.54-3.09) 0.000 3.66(3.22-4.15) 0.000

  第四分位组 3.99(3.71-4.29) 0.000 4.10(3.72-4.51) 0.000 3.58(3.14-4.08) 0.000

模型2

  第一分位组 1 1 1

  第二分位组 2.41(2.23-2.61) 0.000 2.26(2.04-2.51) 0.000 2.30(2.04-2.60) 0.000

  第三分位组 3.27(3.03-3.53) 0.000 3.09(2.80-3.42) 0.000 3.17(2.78-3.61) 0.000

  第四分位组 4.59(4.25-4.96) 0.000 4.89(4.43-5.40) 0.000 3.05(2.66-3.49) 0.000

模型3

  第一分位组 1 1 1

  第二分位组 1.72(1.59-1.87) 0.000 1.66(1.49-1.85) 0.000 1.60(1.41-1.82) 0.000

  第三分位组 1.91(1.75-2.08) 0.000 1.87(1.68-2.08) 0.000 1.80(1.56-2.08) 0.000

  第四分位组 2.04(1.86-2.23) 0.000 2.19(1.95-2.46) 0.000 1.46(1.24-1.71) 0.000

表  3  不同腰围水平与新发NAFLD关系的Logistic回归模型

NAFLD: 非酒精性脂肪肝. 

     分组    总NAFLD发病率 男性NAFLD发病率  女性NAFLD发病率

第一分位组   1407/10617(13.3)     718/5484(13.1)     689/5133(13.4)

第二分位组   2719/10819(25.1)   1828/7625(24.0)     891/3194(27.9)

第三分位组   3417/11071(30.9)   2623/8873(29.6)     794/2198(36.1)

第四分位组   4482/11802(38.0)   3795/9883(38.4)     687/1919(35.8)

合计 12025/44309(27.1) 8964/31865(28.1) 3061/12444(24.6)

NAFLD: 非酒精性脂肪肝. 

表  4  不同腰围分组NAFLD的发病率 n 1/n (%)

■名词解释
非酒精性脂肪肝
(NAFLD): 是指
除外酒精和其他
明确的损伤因素
所致的 ,  以弥漫
性肝细胞大泡性
脂肪变为主要特
征的临床病理综
合征.
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NAFLD发病机制目前尚未阐明, 现已提

出比较成熟为“二次打击”学说 [25]. 胰岛素

抵抗(insulin resistance, IR)导致肝脏的脂肪沉

积, 成为NAFLD发病中的首次打击; 而在此基

础上发生的氧化应激和脂质过氧化损伤, 成
为NAFLD发病中的第二次打击, 从而导致肝

脏的炎症. 脂肪性肝炎的持续存在, 即炎症-坏
死的循环, 或其他因素的打击, 造成肝脏细胞

外基质的合成大于降解, 从而形成进展性纤

维化. NAFLD的发病机制十分复杂, 经研究他

还与细胞因子、遗传和环境等多种因素有关. 
Seo等[26]一项长达4年的前瞻性研究得出肿瘤

坏死因子α(tumor necrosis factor α, TNF-α)是
NAFLD发展的预测因子; Fan等[27]通过动物实

验表明生长激素缺乏可导致NAFLD的发展, 
并认为肥胖是生长激素缺乏或作用不足的结

果; 还有研究[28]认为维生素D缺乏症与NAFLD
的发展与演变相关联; 但仍需进一步研究来证

实. 而IR仍是NAFLD发病的始动和中心环节, 
可能贯穿于NAFLD发病全过程. 近年来研究[29]

证实腰围是预测IR的敏感性指标, 随着腰围的

增大, IR加重. Park等[30]的研究显示腰围变化也

与IR相关. 由此可见, 腰围增加可能通过加重

IR来增加NAFLD的发病风险. 
总之 ,  研究结果表明腰围增加可增加

NAFLD的发病风险, 腰围<78 cm者NAFLD的

发病风险最低. 而腰围对饮食和体力锻炼更加

敏感[31], 因此制定合理的能量摄入以及纠正饮

食结构调整、中等量有氧运动、纠正不良生

活方式和行为, 通过改变生活方式控制体质量, 
减少腰围对NAFLD的防治至关重要. 

本研究虽为大规模前瞻性研究, 也有一

定的局限性. (1)NAFLD的诊断未通过肝脏活

检取得病理证实, 而是B型超声诊断; (2)本研

究的观察对象男性所占比例较大, 可能使统

计结果产生一定的偏倚, 在一定程度上限制

了研究结论的外延; (3)由于队列人群未参加

2012-2013年度查体者人数较多, 为此, 我们将

未参加2012-2013年度查体或脂肪肝信息缺失

者但参加了2010-2011年度查体且有脂肪肝信

息的人群纳入最终统计分析, 共44309例, 所得

结果相同, 如表4, 5. 
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