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内肥素（visfatin）最早由 Fukuhara 等［1］提出，可

由脂肪组织分泌，内脏脂肪组织是其主要来源。内

肥素可能与人体的肥胖程度相关，儿童与青少年肥

胖者血液中的内肥素水平要高于体重正常者［2-5］。

在成年人中结果不一，有研究报道肥胖人群中内肥

素水平高于非肥胖人群［6-8］，也有研究发现肥胖人群

内肥素水平低于非肥胖人群［9，10］，或内肥素水平与肥

胖指标不相关［11，12］。内肥素也可能与非酒精性脂肪

肝（NAFLD）相关，Jarrar等［13］发现NAFLD患者内肥

素水平高于非肥胖对照人群，差异具有统计学意义，

但与肥胖无NAFLD个体之间差异没有统计学意义；

Dahl等［12］报道NAFLD患者内肥素水平比非肥胖人

群还要低，不仅如此NAFLD患者肝脏组织中内肥素
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内肥素与儿童青少年肥胖、非酒精性
脂肪肝的关联研究

文晗 王海俊 董彬 马军

【摘要】 目的 探讨血清内肥素与儿童青少年肥胖、非酒精性脂肪肝（NAFLD）的关联。

方法 采用双抗体夹心ELISA法，测定69名体重正常无NAFLD和106名肥胖儿童青少年（肥胖

无 NAFLD 49 名及合并 NAFLD 57 名，其中轻度 42 名、中重度 15 名）的血清内肥素水平。结果

体重正常组与肥胖组血清内肥素水平分别为（1.75±0.37）、（1.71±0.37）ng/ml，差异无统计学意义

（P＝0.455）；肥胖儿童青少年血清内肥素水平随着脂肪肝程度的加重而上升［肥胖无NAFLD组为

（1.59±0.36）ng/ml、肥胖合并轻度NAFLD组为（1.74±0.36）ng/ml、肥胖合并中重度NAFLD组为

（1.97±0.36）ng/ml，三者之间差异有统计学意义（P＜0.05）］，与年龄（β^＝-0.326，P＝0.000）、丙氨

酸转氨酶活性（β^＝0.286，P＝0.004）相关，不同程度NAFLD者内肥素水平差异有统计学意义（β^＝
0.246，P＝0.014）。结论 肥胖儿童青少年中血清内肥素水平与NAFLD相关。

【关键词】 内肥素；肥胖；脂肪肝；儿童

Relationship between serum visfatin level and children and adolescent obesity and non-alcoholic
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【Abstract】 Objective To examine the relationships between the level of serum visfatin and
obesity，nonalcoholic fatty liver disease（NAFLD）in children and adolescents． Methods Serum
visfatin levels of 106 obese children/adolescents（including 49 non-NAFLD children and adolescents
and 57 NAFLD children/adolescents in which consisting of 42 mild ones，15 moderate-to-severe ones）
with another 69 lean children/adolescents as their controls，were examined by indirect sandwich
ELISA. Results When comparing the serum visfatin levels，there was no significant difference
noticed between the obese group（1.71±0.37）ng/ml and the lean group（1.75±0.37）ng/ml（P＝
0.455）. With the severity of NAFLD，the serum visfatin level showed an elevation in obese children
and adolescents［obese without NAFLD（1.59±0.36）ng/ml，obese with mild NAFLD（1.74±0.36）
ng/ml，obese with moderate-to-severe NAFLD（1.97±0.36）ng/ml，P＜0.05］. In the obese group，
serum visfatin levels seemed to be related to age（β^＝-0.326，P＝0.000），alanine aminotransferase
（ALT）（β^＝0.286，P＝0.004）and the degree of NAFLD（β^＝0.246，P＝0.014）. Conclusion The
level of serum visfatin was related to non-alcoholic fatty liver in obese children and adolescent.

【Key words】 Visfatin；Obesity；Fatty liver；Child
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的表达也有下调。本研究通过检测肥胖合并

NAFLD、肥胖无NAFLD及体重正常无NAFLD儿童

青少年的血清内肥素水平，研究内肥素与儿童青少

年肥胖、NAFLD之间的关联。

对象与方法

1. 对象：2007年在北京市海淀区选择 3所中学

和2所小学，共调查1093名7～18岁儿童青少年，其

中体重正常456名、超重318名、肥胖319名［14］；根据

以下标准再从中选择部分样本：①肥胖组：体重指数

（BMI）≥P97；②体重正常组：P15≤BMI＜P50（BMI 百

分位数参考文献［15］），共筛选出 175名样本，包括

体重正常 69 名，肥胖 106 名。体重正常组中无

NAFLD 个体，肥胖组中合并NAFLD 57名（包括轻

度42名、中重度15名）。

2. 身体测量：依据文献［15］测量身高、体重，按

文献［14］的方法测量腰围、收缩压（SBP）与舒张压

（DBP）。测量臀围时，两腿并拢直立，两臂自然下

垂，皮尺水平放在耻骨联合和臀大肌最凸处，计算腰

围臀围比（WHR）、腰围身高比（WtHR），并根据文献

［5］中各年龄、性别、城市儿童青少年 BMI 的均值

（x）和标准差（s），计算 BMI 标准化得分（BMI-

SDS）；用Genuis-220八导联体成分测定仪测量身体

脂肪含量，计算脂肪百分比。

3. 肝脏B超检查：使用德国西门子G50彩色超

声仪检查肝脏，NAFLD诊断依据为：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项以及第 2～4项中 2项和第 5项者为

重度脂肪肝［16］。

4. 血样采集及生化指标测定：抽取所有受试者

（清晨空腹）3 ml静脉血，室温凝固后离心，分离血清

于-80 ℃保存。用美国泰尔康RA-1000型全自动生

化分析仪，测定血清中空腹血糖（FBG）、总胆固醇

（TC）、甘油三酯（TG）、高密度脂蛋白胆固醇

（HDL-C）、低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）、丙氨酸转

氨酶（ALT）水平。采用双抗体夹心ELISA法测定血

清内肥素浓度，试剂盒来自武汉华美生物工程有限

公司，使用血清50 μl，1 ∶ 1稀释后加样，按说明书进

行检测。

5. 统计学分析：用SPSS 13.0软件进行统计学分

析，计量资料用 x±s表示，由于内肥素、ALT、TG数

据不符合正态分布，所以取自然对数进行分析。两

组间比较计数资料采用χ2检验，计量资料采用独立

样本 t 检验；多组间两两比较采用方差分析的

Bonferroni多重比较；为控制年龄因素影响，进行协

方差分析；采用线性回归模型进行单因素及多因素

分析，以血清内肥素水平为因变量，其他指标为自

变量，其中性别（男生＝1，女生＝2）、NAFLD 分度

（无＝1，轻度＝2，中度＝3，重度＝4）为分类变量，其

余均为连续变量。

结 果

1. 基本情况：男生 95 名（54.3%）、女生 80 名

（45.7%），平均年龄（11.32±2.80）岁。体重正常组与

肥胖组在年龄、BMI-SDS、腰围、臀围、WHR、WtHR、

脂肪百分比、ALT、TG、TC、LDL-C、HDL-C、SBP、

DBP、FBG 等指标上差异有统计学意义（P＜0.05），

见表1。这些指标差异与性别无关（P＞0.05）。

2. 内肥素水平的组间比较：控制年龄因素后，体

重正常组与肥胖组的血清内肥素水平分别为

（1.75±0.37）、（1.71±0.37）ng/ml，两组差异无统计

学意义（P＝0.455）。体重正常男、女生和肥胖男、女

生的血清内肥素水平依次为（1.81±0.37）、（1.70±

表1 69名体重正常儿童青少年与106名
肥胖儿童青少年基本情况

因素

女生(人数，构成比)

年龄(岁)

BMI-SDS

腰围(cm)

臀围(cm)

WHR(%)

WtHR（%）

脂肪百分比(%)

ALT(U/L)

TG(mg/dl)

TC(mmol/L)

LDL-C(mmol/L)

HDL-C(mmol/L)

SBP(mm Hg)

DBP(mm Hg)

FBG(mmol/L)

注：表中各指标均以 x±s 的形式表示且比较采用 t 检验；
1 mm Hg＝0.133 kPa

体重正常组
(n＝69)

33(47.83)

11.88±2.99

-0.55±0.18

59.95±5.59

76.56±9.27

78.71±5.11

39.30±2.16

12.29±5.41

2.22±0.61

4.08±0.26

3.94±0.46

1.89±0.07

1.72±0.28

98.72±10.95

58.72±7.22

5.22±0.29

肥胖组
(n＝106)

47(44.34)

10.95±2.62

3.20±0.74

86.11±9.99

96.29±10.68

89.55±5.69

55.74±4.40

30.52±4.51

2.95±0.77

4.59±0.42

4.30±0.77

2.50±0.65

1.34±0.25

112.30±13.77

65.72±9.64

5.51±0.42

t值
(或χ2值)

0.21

2.17

-49.77

-22.08

-12.52

-12.78

-32.77

-22.62

-6.91

-10.04

-3.89

-8.18

9.43

-7.23

-5.47

-5.53

P值

0.651

0.031

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000

0.000
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0.37）、（1.75±0.37）、（1.66±0.37）ng/ml。无论体重

正常组或肥胖组，男生内肥素水平均高于女生，但差

异无统计学意义（P＞0.05）。体重正常无 NAFLD、

肥胖无NAFLD、肥胖合并轻度及中重度NAFLD组

内肥素水平分别为（1.75±0.37）、（1.59±0.36）、

（1.74±0.36）、（1.97±0.36）ng/ml。肥胖合并中重度

NAFLD组的内肥素水平高于肥胖无NAFLD组，差

异有统计学意义（P＝0.004），其他组间差异无统计

学意义（P＞0.05）。肥胖组中内肥素水平为肥胖合

并中重度 NAFLD 组＞肥胖合并轻度 NAFLD 组＞

肥胖无NAFLD组，提示肥胖儿童青少年血清内肥素

水平随着脂肪肝程度的加重而上升，男女生变化趋

势与总体趋势相近，见图1、2。

3. 内肥素水平的相关因素分析：在体重正常组

中，单因素回归分析显示，内肥素水平与年龄、腰围、

臀围、脂肪百分比、SBP 呈负相关（P＜0.05），见表

2。多元线性回归采用逐步法筛选变量，最终纳入模

型的变量只有年龄（标准化回归系数 β^＝-0.393，P＝
0.001）。在肥胖组中，单因素回归分析显示，内肥素

水平与年龄、ALT、NAFLD分度相关（P＜0.05），见表

2。多元线性回归采用逐步法筛选变量，最终纳入模

型的变量是年龄（β^＝-0.326，P＝0.000）、ALT（β^＝
0.286，P＝0.004）、NAFLD 分 度（ β^ ＝0.246，P＝
0.014），与单因素回归分析结果一致。

讨 论

本研究发现，体重正常儿童青少年与肥胖儿童

青少年之间血清内肥素水平的差异无统计学意义。

这与既往文献报道的肥胖儿童内肥素水平高于体重

正常儿童有所不同［2-5］。类似结果在成年人中也有

所报道［9，10］。Pagano等［10］及Varma等［17］均发现，随着

肥胖程度增加，皮下脂肪组织内肥素表达水平下降，

内脏脂肪组织表达水平上升，可能导致血清内肥素

水平与肥胖程度负相关或者不相关。Araki 等［3］报

道内肥素与儿童内脏脂肪的蓄积呈正相关。这提示

脂肪的分布可能比肥胖本身更能影响血清内肥素水

平的变化。本研究结果显示无论体重正常组或肥胖

组，男生内肥素水平在数值上均高于女生，可能与

男、女生中体脂成分分布不同有关。

本研究还发现肥胖儿童青少年血清内肥素水平

会随着脂肪肝程度的加重而上升，趋势具有统计学

意义。国外成年人中进行的NAFLD与内肥素关联

研究，一般以病理活检为依据分期，将NAFLD分为

单纯脂肪变性（SS）、非酒精性脂肪肝炎（NASH）；本

研究则通过超声检查进行分度。国外NAFLD分期

研究发现，随着脂肪肝的进展，血液中内肥素水平会

下降，主要表现为NASH患者的内肥素水平低于SS

患者［12，13］。本研究对象是儿童青少年，其中的

NAFLD个体为筛查发现，疾病严重程度比医院收治

的NAFLD患者轻、进展时期并不长，所以内肥素水

平应有所升高。国外内肥素与儿童NAFLD的研究

也发现，NAFLD儿童的血清内肥素水平高于非肥胖

图1 95名男生内肥素水平比较

图2 80名女生内肥素水平比较

表2 各指标与内肥素水平之间单因素回归分析结果

因素

年龄

BMI-SDS

腰围

臀围

WHR

WtHR

脂肪百分比

ALT活性

NAFLD分度

TG

TC

LDL-C

HDL-C

SBP

DBP

FBG

注：β表示粗回归系数，β^表示标准化回归系数

体重正常组

β

-0.057

-0.031

-0.027

-0.017

1.728

0.905

-0.021

-0.001

-
-0.148

0.060

-0.001

0.271

-0.012

-0.014

0.030

β^

-0.385

-0.013

-0.342

-0.363

0.201

0.045

-0.274

-0.010

-
-0.061

0.062

0.000

0.173

-0.309

-0.225

0.019

P值

0.001

0.917

0.004

0.002

0.098

0.716

0.028

0.933

-
0.620

0.610

0.997

0.156

0.010

0.063

0.874

肥胖组

β

-0.031

0.032

-0.002

-0.003

0.643

0.721

-0.008

0.004

0.147

0.099

0.053

0.049

0.009

-0.003

-0.003

-0.062

β^

-0.233

0.067

-0.047

-0.101

0.103

0.089

-0.102

0.344

0.306

0.147

0.115

0.091

0.007

-0.105

-0.075

-0.074

P值

0.016

0.498

0.635

0.308

0.298

0.364

0.296

0.000

0.001

0.132

0.240

0.355

0.945

0.286

0.446

0.453

··271



中华流行病学杂志2012年3月第33卷第3期 Chin J Epidemiol，March 2012，Vol. 33，No.3

对照组儿童，差异具有统计学意义，但是血清内肥素

水平与人体测量学指标、转氨酶及稳态模型胰岛素

抵抗指数（HOMA-IR）并无相关性［18］。

国外这几项研究均是选择 NAFLD 患者与无

NAFLD 对照组，测定血清内肥素水平后加以比较，

尽管样本量都比较小，但是均发现组间差异。例如：

儿童 NAFLD 研究中，Romanowska 和 Lebensztejn［18］

通过超声筛查出NAFLD儿童 30名，同时选择健康

儿童 20 人作为对照。成年人 NAFLD 研究中，Dahl

等［12］选择了 58 名 NAFLD 患者，健康对照 27 人。

Jarrar 等［13］的成年人样本总计 95 人，其中 45 名

NAFLD，38名肥胖对照，12名非肥胖对照。根据这

些同类研究，本研究估算病例和对照样本各需要50

名比较合理，所以选择57名肥胖合并NAFLD和118

名无NAFLD对照。

肥胖组内肥素与 ALT 活性的相关分析结果表

明，内肥素在肝脏早期受损时水平会上升，这与其保

护作用是一致的，国外也有类似报道［8］。此外，体重

正常组儿童青少年内肥素水平与某些肥胖指标之间

的负相关关系具有统计学意义，是由年龄因素的混杂

效应所致，这由多元回归结果可以证实。内肥素水平

与年龄的负相关性在之前国内的研究中有所报道［4］。

本研究发现肥胖儿童青少年中血清内肥素水平

与NAFLD之间存在相关性，提示内肥素可能对肥胖

儿童青少年发生NAFLD有一定的作用，为儿童青少

年肥胖及NAFLD的深入研究提供线索。
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