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【摘要】 目的 探讨不同BMI水平对新发急性胰腺炎（AP）发病风险的影响。方法 观察人群

来自开滦研究队列，按基线BMI水平分为：正常体重组（BMI<24 kg/m2），超重组（BMI 24~28 kg/m2）和

肥胖组（BMI≥28 kg/m2），观察不同BMI组人群新发AP发病密度。经Kaplan-Meier法绘制生存曲线，计

算累积发病率，以 log-rank法进行检验，并采用多因素Cox比例风险回归模型分析基线BMI水平对新

发AP事件的影响。结果 共纳入统计分析者 123 841人，随访（11.94±2.13）年，共发生AP 395例，总

人群AP发病密度为 2.67例/万人年，正常体重组、超重组和肥胖组AP发病密度分别为 2.20、2.72和
3.58例/万人年，累积发病率分别为 0.32%、0.40%和 0.49%。经 log-rank检验，累积发病率的组间比较

差异有统计学意义（χ2 =13.17，P<0.01）。校正多因素Cox比例风险回归模型分析显示，与正常体重组

比较，肥胖组AP发病风险增加，HR=1.45（95%CI：1.10~1.92）。对年龄及性别进行分层，年龄<60岁
时，肥胖组发生 AP的 HR=1.58（95%CI：1.14~2.19）；男性肥胖组发生 AP的 HR=1.40（95%CI：1.03~
1.90）。排除随访 2年内发生的AP病例，肥胖组发生AP的HR=1.60（95%CI：1.18~2.15）。结论 肥胖

是新发AP的危险因素，中青年男性肥胖人群发病风险更高。
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【Abstract】 Objective To investigate the effects of body mass index (BMI) levels at
different baseline on the risk of new-onset acute pancreatitis (AP). Methods The subjects were
from the Kailuan Study Cohort and divided into 3 groups according to baseline BMI levels: BMI<
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24 kg/m2, normal weight; BMI 24-28 kg/m2, overweight; BMI≥28 kg/m2, obesity. The incidence of
new-onset AP in these three groups was analyzed. The survival curve was plotted by Kaplan-Meier
method, the cumulative incidence was calculated and tested by log-rank method. Multivariate Cox
proportional hazards regression model was used to calculate HR of baseline BMI levels for AP.
Results A total of 123 841 subjects were included and followed up for (11.94±2.13) years, during
which, 395 cases were found with AP. The incidence of AP was 2.67 per 10 000 person years in total
population, and the incidences of AP were 2.20, 2.72 and 3.58 per 10 000 person-years in the
normal, overweight and obesity groups, respectively. The cumulative incidences of AP was 0.32%,
0.40% and 0.49% in normal, overweight and obesity groups, respectively, which showed a
significant inter-group difference by log-rank test (χ 2=13.17, P<0.01). The results of multivariable
adjusted Cox proportional hazards regression model analysis indicated that obesity group (HR=1.45,
95%CI: 1.10-1.92) had a higher risk for AP compared with the normal BMI group. The subgroup
analyses by age and sex showed that compared with the normal weight group,the HRs for AP in the
obesity group was 1.58(95%CI:1.14-2.19) and 1.40(95%CI:1.03-1.90) among subjects younger than
60 years old and male subjects, respectively. After excluded onset AP within two years from baseline,
with a control group from normal weight, the results of multivariate Cox proportional hazards
regression model analysis indicated that the AP in the obesity group was 1.60 (95%CI: 1.18-2.15).
Conclusion Obesity may increase the risk of developing AP, particularly among young and
middle-aged men.

【Key words】 Obesity; BMI; Acute pancreatitis; Cohort studies
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目前肥胖已成为一种全球性疾病，其发病率逐

年升高［1-2］。根据WHO全球疾病负担研究（Global
Burden of Disease Study，GBD）的分析显示［3］：1980-
2013年全世界肥胖/超重的成年人比率增长了27.5%。

有文献报道，美国自2000年始因病理性肥胖住院人

数增加了约314%［4］，而与肥胖关联密切的急性胰腺

炎（AP）发病率也呈增长趋势［5］，2009年美国因AP
住院患者 27.4万余人［4］，比 1988年增加 2倍以上［6］。

AP发病率上升与全球肥胖流行几乎同时发生［7］，提示

肥胖可能与AP发病有一定关系。欧、美洲地区前瞻性

研究均证明较高的BMI与AP的发病风险相关［8-9］，

但瑞典一项研究发现BMI与AP的发病风险无关［7］。

BMI升高是否引起AP发病风险增加尚存在争议。

中国健康营养调查（China Health and Nutrition
Survey，CHNS）的数据显示［10］：1993-2009年，成年

人超重/肥胖的患病率从 13.4%增加至 26.4%，总体

呈线性增长。2016年的研究结果表明，我国目前

已有接近 1亿的肥胖人口，肥胖症总人数已超过美

国，位居世界首位［11］，但我国鲜有肥胖与AP发病风

险关系的前瞻性研究报道。本研究采用前瞻性队

列研究方法，利用开滦研究（临床试验注册号：

Chi-CTR-TRNC-11001489）数据资料，分析基线BMI
水平与AP发病风险的关系，旨在探讨BMI水平对

中国人群AP发病风险的影响。

对象与方法

1.研究对象：2006年 7月至 2007年 10月开滦

总医院及所属 10家医院对开滦集团在职和离退休

职工进行第一次健康体检，此后每二年随访 1次。

本研究以首次参加 2006-2007、2008-2009年健康

体检的人群作为观察对象，收集所有查体人员相应

的流行病学、人体测量学及实验室检查指标。本研

究遵守赫尔辛基宣言原则，并通过开滦医疗集团伦

理委员会审核批准（［2006］医伦字5号）。

2.纳入标准和排除标准：

（1）纳入标准：①首次参加 2006 年 7 月至

2007年 10月、2008年 7月至 2009年 10月健康体检

的开滦集团在职和离退休职工；②同意参加本研究

并签署知情同意书者。

（2）排除标准：①有胰腺炎病史者；②基线BMI
资料缺失者；③有恶性肿瘤史及妊娠等可能影响

BMI水平者。

3.相关定义和诊断标准：流行病学调查、人体

测量学指标和生物化学指标检测见本课题组已发

表的文献［12］。体格检查时由研究人员测量身高、

体重，按体重除以身高的平方（kg/m2）计算BMI值。

吸烟定义为每天≥1支，持续 1年以上。饮酒定义为

平均每日饮白酒（乙醇含量>50%）≥100 ml，持续

1年以上。体育锻炼定义为每周锻炼≥3次，每次持

续时间≥30 min。胆石症确定：根据《超声诊断学》

胆石症诊断标准：腹部超声检查发现胆囊内有形态

稳定的强回声团，后方伴声影，并随体位改变而移

动，可确诊为胆囊结石；因患胆石症行胆囊切除术

者；胆管扩张，胆管腔内有形态稳定的强回声团，后

方伴声影，强回声团与胆管壁之间分界清楚，可随
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体位改变移动，可确诊为胆管结石。新发AP指既

往无AP病史，随访期间发生包括轻症、中度重症、

重症AP事件。根据新修订的《中国急性胰腺炎诊

治指南（2019，沈阳）》诊断标准进行诊断［13］，典型

AP的诊断至少存在以下 3项特征中的 2项：腹痛、

血浆淀粉酶或脂肪酶超过正常上限的 3倍以上、AP
的典型影像学表现。

4.随访和终点事件的确定：以观察对象参加第

一次健康体检时间为随访起点，以新发AP事件、死

亡或至随访结束（2019年 12月 31日）为随访终点，

发生 2次以上AP计为 1次AP事件，以最先发生AP
的时间和事件为结局，每年由经过培训的医务人

员，通过唐山市职工医疗保险定点结算系统提供的

住院信息，检索观察对象AP的发病情况，到新发病

例诊治的医院收集AP住院资料并核实确认。因医

保系统的完整性，随访没有丢失，AP病例没有

漏诊。

5.统计学方法：观察对象健康体检资料由各医

院统一培训的专业人员录入，通过网络上传至开滦

总医院 Oracle 10.2数据库，应用 SAS 9.4软件进行

统计学分析。根据《中国超重/肥胖医学营养治疗

专家共识》定义的BMI分类标准［10］，将观察人群分

为 正 常 体 重 组（BMI<24 kg/m2），超 重 组（BMI
24~kg/m2），肥胖组（BMI≥28 kg/m2）。符合正态分布

的计量资料以均数±标准差（x±s）表示，组间比较采

用单因素方差分析；非正态分布计量资料以M（P25，
P75）表示，组间比较采用非参数检验。计数资料采

用绝对频率和百分比表示，组间比较采用 χ2检验，

以 Kaplan-Meier法计算不同分组中 AP累积发病

率，累积发病率的组间比较采用 log-rank法进行检

验。采用人年发病率（发病密度）计算不同BMI分
组中的AP发病率，发病密度计算：万人年发病率=
各组发病例数/各组总随访时间（人年）×10 000。采

用Cox比例风险回归模型计算 3组新发AP的HR值

（95%CI）。将BMI以连续性变量的形式带入Cox模
型中，分析 BMI每增加 1 kg/m2发生 AP的 HR值

（95%CI）。此外，根据年龄、性别分层进行亚组分

析，计算各分层 AP的 HR值（95%CI）。敏感性分

析：排除随访 2年内发生AP的患者，重复Cox比例

风险回归模型进行分析。P<0.05（双侧检验）为差

异有统计学意义。

结 果

1. 基线资料：2006-2007和 2008-2009年首次

参加健康体检的开滦集团在职及离退休职工共计

126 847人，排除AP病史者 21人、BMI资料缺失者

2 410人，排除恶性肿瘤者 439人、女性妊娠者

136人，最终纳入统计分析者 123 841人，其中男性

99 051人，女性 24 790人，年龄（51.01±12.99）岁。

正常体重组 49 682人、超重组 51 523人、肥胖组

22 636人，3组间观察对象的性别比、年龄、BMI、
SBP、FPG、TC、HDL-C、TG以及吸烟、饮酒、教育年

限≥9年、体育锻炼≥3次/周、高血压病史、糖尿病

史、胆石症的比例差异有统计学意义（均P<0.01）。

见表1。
表1 不同BMI分组观察对象的基线资料

变量

男性

年龄（岁，-x±s）
BMI（kg/m2，-x±s）
SBP（mmHg，-x±s）
FPG（mmol/L，-x±s）
TC（mmol/L，-x±s）
HDL-C（mmol/L，-x±s）
TG［mmol/L，M（P25，P75）］
吸烟

饮酒

教育年限≥9年
体育锻炼≥3次/周
高血压病史

糖尿病史

胆石症

正常体重组（n=49 682）
37 576（75.63）

50.23±14.11
21.72±1.68
124.87±20.31
5.29±1.56
4.83±1.08
1.57±0.45

1.04（0.74，1.47）
17 106（36.03）
8 637（18.19）
14 137（28.45）
9 764（19.65）
15 538（31.28）
2 924（6.05）
430（0.87）

超重组（n=51 523）
42 896（83.26）

51.79±12.00
25.84±1.13
132.58±20.60
5.58±1.73
5.00±1.19
1.50±0.43

1.39（0.99，2.07）
17 715（35.99）
9 306（18.90）
12 763（24.77）
10 764（20.89）
24 785（48.11）
5 260（10.50）
634（1.23）

肥胖组（n=22 636）
18 579（82.08）

50.94±12.44
30.24±2.13
138.12±20.72
5.74±1.76
5.05±1.21
1.46±0.39

1.67（1.17，2.51）
7 366（34.03）
3 534（16.32）
5 718（25.26）
4 696（20.75）
13 927（61.54）
2 937（13.36）
305（1.35）

统计值

χ2=993.92
F=180.67
F=238 962
F=3 687.48
F=661.22
F=425.74
F=547.28
Z=12 209.38
χ2=30.15
χ2=67.63
χ2=193.47
χ2=26.36
χ2=6 445.64
χ2=1 126.38
χ2=45.66

P值

<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
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2. 观察对象 AP发生率的组间比较：在随访

（11.94±2.13）年期间，共发生AP 395例，总人群AP
发病密度为 2.67例/万人年，其中正常体重组新发

AP 130例，发病密度为 2.20例/万人年；超重组和肥

胖组新发AP分别为 168例和 97例，发病密度分别

为 2.72例/万人年、3.58例/万人年；3组新发AP的累

积发病率分别为 0.32%、0.40%、0.49%，经 log-rank
法检验，累积发病率的组间比较差异有统计学意义

（χ2 =13.17，P<0.01）。见图1。

3. 影响 AP事件的 Cox比例风险回归模型：调

整相关因素后，超重组和肥胖组发生 AP的 HR=
1.17（95%CI：0.92~1.48）和1.45（95%CI：1.10~1.92）。

将 BMI以连续性变量的形式带入 Cox模型中，BMI
每增加 1 kg/m2，发生 AP的 HR=1.03（95%CI：1.00~
1.07）。见表 2。与非胆石症组人群相比，胆石症人

群发生AP的HR=2.15（95%CI：1.11~4.18）；TG每增

加 1 mmol/L，发 生 AP 的 HR=1.07（95%CI：1.06~
1.09）；与教育年限<9年的人群相比，教育年限≥
9 年 的 人 群 发 生 AP 的 HR=0.67（95%CI：0.50~
0.89）。见表3。

按年龄分层，以正常体重组为对照，年龄<
60岁时，超重组和肥胖组发生AP的HR值（95%CI）
分别为 1.18（0.89~1.57）和 1.58（1.14~2.19）；BMI每
增加1 kg/m2，发生AP的HR值（95%CI）为1.25（1.06~
1.48）。年龄≥60岁时，超重组和肥胖组发生AP的
HR 值 （95%CI） 分 别 为 1.20（0.77~1.87） 和

1.19（0.68~2.09）；BMI每增加 1 kg/m2，发生AP的HR
值（95%CI）为1.10（0.84~1.45）。按性别分层，男性超

重组和肥胖组发生 AP的 HR值（95%CI）分别为

1.15（0.89~1.49）和 1.40（1.03~1.90）；BMI 每增加

1 kg/m2，发生 AP的 HR 值（95%CI）为 1.18（1.01~
1.38）。女性超重组和肥胖组发生 AP的 HR值

（95%CI）分 别 为 1.06（0.57~1.98）和 1.62（0.81~
3.21）；BMI 每 增 加 1 kg/m2，发 生 AP 的 HR 值

（95%CI）为1.26（0.89~1.79）。见表4。
4. 敏感性分析：排除随访 2年内发生AP的患

者 43例，Cox比例风险回归分析显示，以正常体重

组为对照，超重组和肥胖组发生 AP的 HR=1.30
表2 BMI不同水平对急性胰腺炎事件影响的Cox比例风险回归模型（n=123 841）

组别

模型1
正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2
模型2

正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2
模型3

正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2

β值

0.21
0.48
0.05

0.18
0.46
0.05

0.16
0.37
0.03

sx

0.12
0.13
0.01

0.12
0.13
0.01

0.12
0.14
0.02

Wald值

3.22
13.01
11.45

2.25
11.98
10.25

1.70
6.73
4.85

P值

0.07
0.00
0.00

0.13
0.00
0.00

0.19
0.01
0.03

HR值

1.00
1.23
1.62
1.05

1.00
1.19
1.59
1.05

1.00
1.17
1.45
1.03

95%CI

0.98~1.55
1.25~2.11
1.02~1.08

0.95~1.50
1.22~2.07
1.02~1.08

0.92~1.48
1.10~1.92
1.00~1.07

注：模型 1单因素模型；模型 2校正年龄、性别；模型 3在模型 2的基础上进一步校正吸烟、饮酒、教育年限、体育锻炼、高血压病史、糖尿病

史及胆石症、TG、HDL-C

图1 不同BMI水平急性胰腺炎累积发病率
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（95%CI：1.01~1.68）和1.60（95%CI：1.18~2.15）。

讨 论

本研究人群来自开滦研究队列，通过分析研究

人群不同基线BMI水平对新发AP发病风险的影响

发现，肥胖是独立危险因素，且在中青年男性人群

中发病风险更高。

基于我国开滦研究队列，分析显示 BMI值越

高，AP的发病风险越大。与正常体重组人群相比，

肥胖组人群AP发病风险增加了 45%；BMI每增加

1 kg/m2，AP的发病风险增加 3%，BMI对AP发病风

险 的 影 响 呈 剂 量 效 应 关 系 ，与 Hansen 等［8］及

Prizment等［9］的研究结果一致。Hansen等［8］对丹麦

哥本哈根纳入的 118 085人组成的队列进行前瞻性

研究，而 Prizment等［9］对美国爱荷华州 36 436例>
65岁老年女性组成的前瞻性队列进行研究，均发

现 BMI≥25 kg/m2与AP的较高风险相关；最近 Choi
等［14］在一个约 513 000例韩国人的前瞻性研究中，

发现 BMI>27.5 kg/m2时，AP的发病风险增加，这些

研究结果均支持超重/肥胖是AP发生的危险因素。

但瑞典约 68 158人的前瞻性研究未发现BMI与AP
的发病风险有关［7］，该项研究人群体重和身高均为

自我报告，且只有 46~84岁的人群参与，而在本研

究中，身高和体重均为专业人员测量所得，而且年

龄范围广，因而本研究结果更为可靠。

本研究对年龄进行分层，<60岁中青年肥胖人

表4 不同年龄、性别分层BMI水平对急性胰腺炎事件影响的Cox比例风险回归模型

组别

<60岁
正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2
≥60岁

正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2
女性

正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2
男性

正常体重组

超重组

肥胖组

BMI每增加1 kg/m2

β值

0.17
0.46
0.23

0.18
0.18
0.10

0.06
0.48
0.23

0.14
0.33
0.17

sx

0.14
0.17
0.08

0.23
0.29
0.14

0.32
0.35
0.18

0.13
0.16
0.08

Wald值

1.35
7.56
7.22

0.64
0.38
0.51

0.03
1.88
1.64

1.19
4.52
4.43

P值

0.24
0.01
0.01

0.42
0.54
0.48

0.86
0.17
0.20

0.28
0.03
0.04

HR值

1.00
1.18
1.58
1.25

1.00
1.20
1.19
1.10

1.00
1.06
1.62
1.26

1.00
1.15
1.40
1.18

95%CI

0.89~1.57
1.14~2.19
1.06~1.48

0.77~1.87
0.68~2.09
0.84~1.45

0.57~1.98
0.81~3.21
0.89~1.79

0.89~1.49
1.03~1.90
1.01~1.38

注：分别经年龄、性别分层后，以是否发生AP为因变量，分别以不同BMI水平（以正常体重组为对照）及BMI连续变量为自变量，校正吸

烟、饮酒、教育年限、体育锻炼、高血压病史、糖尿病史、胆石症、TG、HDL-C，进行Cox回归分析

表3 BMI不同水平对急性胰腺炎事件影响的

Cox比例风险回归模型（n=123 841）
自变量

BMI（kg/m2）
<24
24~
≥28

性别

年龄

吸烟

饮酒

教育年限

体育锻炼

高血压病史

糖尿病史

TG
HDL-C
胆石症

β值

0.16
0.37
0.28
0.01
-0.02
0.09
-0.41
0.24
0.00
0.18
0.07
0.12
0.77

sx

0.12
0.14
0.15
0.00
0.12
0.14
0.15
0.13
0.11
0.16
0.01
0.06
0.34

Wald值

1.70
6.73
3.28
6.51
0.02
0.42
7.37
3.22
0.00
1.31
89.12
3.69
5.14

P值

0.19
0.01
0.07
0.01
0.88
0.52
0.01
0.07
0.99
0.25
<0.01
0.06
0.02

HR值

1.00
1.17
1.45
1.32
1.01
0.98
1.10
0.67
1.27
1.00
1.20
1.07
1.12
2.15

95%CI

0.92~1.48
1.10~1.92
0.98~1.79
1.00~1.02
0.77~1.25
0.83~1.44
0.50~0.89
0.98~1.64
0.81~1.24
0.88~1.64
1.06~1.09
1.00~1.27
1.11~4.18
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群 AP的发病风险增加了 58%，而≥60岁肥胖人群

对AP发生风险的影响未观察到显著性意义。本研

究结果提示BMI与AP的发病风险不仅呈剂量依赖

效应，而且可能有年龄依赖效应。有日本研究发现

中青年肥胖人群高血糖的发病风险高于老年人

群［15］。研究还发现肥胖与其他代谢紊乱如高 TG、
高LDL-C的相关性也随着年龄的增加呈下降趋势。

这些结果提示高BMI对糖、脂代谢的不良影响也呈

年龄依赖效应，随年龄增加发生不良代谢结果的风

险下降，这也间接支持本研究结果。

研究还发现，男性肥胖组人群发生AP的风险

增加了 40%，而女性肥胖组对AP发生风险的影响

无统计学意义，可能与本研究的男性人群占比较大

且更倾向与AP相关的不良生活方式相关，也可能

与男性患者较女性患者缺乏促进脂质代谢的雌激

素有关［16］。而Xiao等［17］的流行病学调查研究认为

不同性别对AP发病影响无明显差异。关于性别对

肥胖人群 AP发病风险的影响，有待进一步研究

验证。

在排除随访 2年内发生AP的人群数据后，肥

胖组AP的发病风险增加了 60%，BMI与AP发病风

险的相关性仍然有统计学意义，进一步证实本研究

结果可靠。

肥胖被认为是一种慢性低度炎症，不仅可使

AP的发病风险增加，也是 AP预后不良的危险因

素［18］。肥胖在 AP发病机制中的作用尚未完全明

确，可能与下列因素有关：首先，BMI的增加会导致

胰腺内脂肪含量的增加，对胰腺组织本身有直接的

生物毒性［19-20］；其次脂肪分解释放出大量游离脂肪

酸，可直接损伤胰腺腺泡细胞及血管内皮细胞，使

胰腺局部缺血、缺氧、酸性环境形成，加速胰蛋白酶

原活化，加重对胰腺的自身消化和损害［21］；此外肥

胖可导致脂肪因子失衡，引起炎症、代谢失调及多

靶器官损害［22］。

多数研究认为胆石症是 AP最常见的危险因

素［23］，本研究发现，与非胆石症组人群相比，胆石症

人群发生 AP的 HR=2.15（95%CI：1.11~4.18），研究

结果支持胆石症是 AP的危险因素。研究还发现

TG也是AP的危险因素，而文化程度是AP的保护

因素，这一研究结果与本课题组前期研究发现

一致［24］。

本研究优势在于队列人群样本量大，失访率和

漏报率低。但由于随访时间相对较短，可能导致终

点事件发生不完全，使新发病例较少。

综上所述，本研究认为肥胖人群发生AP的危

险增加，尤其是中青年男性肥胖人群，应积极进行

生活方式干预，以预防AP的发生。肥胖是WHO公

认的全球流行性疾病，其发生率逐年升高，肥胖所

导致的相关并发症如心脑血管疾病、2型糖尿病、

肿瘤、胆石症和胰腺炎等疾病的发病风险也在增

加［5，25］，所以对肥胖人群给予科学合理的营养治疗

联合运动干预，合理控制体重，不仅可预防心脑血

管疾病及糖尿病、肿瘤、胆石症等疾病的发生，还可

预防AP的发生。
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