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血清尿酸水平用于区分代谢健康型肥胖和代谢
异常型肥胖儿童的临床价值*
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  [摘要] 目的 探讨代谢性健康肥胖(MHO)和代谢异常性肥胖(MUO)儿童体内血清尿酸(UA)水平差

异及其临床意义。方法 选取2018年1月至2019年7月于该院儿科、内分泌科就诊的244例肥胖儿童(肥胖

儿童组)作为研究对象,包括 MHO儿童150例(MHO组)和 MUO儿童94例(MUO组)。另选取同期该院

120例体重正常儿童作为对照组。测量各组儿童腰围(WC),计算体重指数(BMI),检测血清 UA、超敏C反应

蛋白(hs-CRP)、肝肾功能、血脂、空腹胰岛素和胱抑素C等,计算实际年龄的身高(Ht)-标准差积分(SDS)。结

果 肥胖儿童BMI-SDS、WC-SDS、稳态模型胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)、C肽、UA-SDS、hs-CRP、清蛋白、三

酰甘油(TG)-SDS、空腹血糖、血压(收缩压-SDS和舒张压-SDS)均明显高于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05)。肥胖儿童总体胰岛素敏感性指数(WBISI)和高密度脂蛋白(HDL)-SDS明显低于对照组,差异有统计

学意义(P<0.05)。MHO组儿童BMI-SDS、WC-SDS、HOMA-IR、C肽、UA-SDS、hs-CRP、TG-SDS、空腹血

糖、血压(收缩压-SDS和舒张压-SDS)均明显低于 MUO组,而 WBISI和HDL-SDS明显高于 MUO组,差异有

统计学意义(P<0.05)。全部研究儿童受试者工作特征曲线(ROC曲线)分析提示UA-SDS对于MHO的诊断

价值最高[ROC曲线下面积(AUC)=0.813],cut-off值为0.46,灵敏度为82.1%,特异度为83.9%,约登指数

为0.660。进一步将分析人群缩小为肥胖儿童组,显示 UA-SDS对于 MHO的诊断价值最高(AUC=0.858),
cut-off值为0.41,灵敏度为84.3%,特异度为86.5%,约登指数为0.708。结论 血清尿酸有助于区分肥胖儿

童 MHO和 MUO分型。
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  [Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

difference
 

of
 

serum
 

uric
 

acid
 

level
 

between
 

metabolically
 

healthy
 

obesity
 

(MHO)
 

and
 

metabolically
 

unhealthy
 

obesity
 

(MUO)
 

children
 

and
 

its
 

clinical
 

significance.
Methods Two

 

hundreds
 

and
 

forty
 

four
 

obesity
 

children(obesity
 

children
 

group)
 

visiting
 

the
 

pediatrics
 

and
 

en-
docrinology

 

departments
 

of
 

this
 

hospital
 

from
 

Jan.2018
 

to
 

Jul.2019
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

study
 

subjects,inclu-
ding

 

150
 

cases
 

of
 

MHO
 

(MHO
 

group)
 

and
 

94
 

cases
 

of
 

MUO
 

(MUO
 

group).Contemporaneous
 

120
 

children
 

with
 

normal
 

body
 

mass
 

were
 

selected
 

as
 

the
 

control
 

group.The
 

waist
 

circumference
 

(WC)
 

and
 

body
 

mass
 

in-
dex

 

(BMI)
 

in
 

each
 

group
 

were
 

measured,the
 

levels
 

of
 

serum
 

uric
 

acid,high
 

sensitive
 

C
 

reactive
 

protein,hepa-
torenal

 

function,blood
 

lipid,fast
 

blood
 

insulin
 

and
 

cystatin
 

C,etc.were
 

detected.The
 

height
 

standard
 

deviation
 

score(Ht-SDS)
 

of
 

the
 

actual
 

age
 

was
 

calculated.Results The
 

levels
 

of
 

BMI-SDS,WC-SDS,HOMA-IR,C
 

pep-
tide,UA-SDS,hs-CRP,albumin,TG-SDS,FBG,BP

 

(systolic
 

pressure
 

SDS
 

and
 

diastolic
 

pressure
 

SDS)
 

in
 

the
 

obesity
 

children
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

WBISI
 

and
 

HDL-SDS
 

in
 

the
 

obesity
 

children
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
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those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).The
 

levels
 

of
 

BMI-
SDS,WC-SDS,HOMA

 

IR,C
 

peptide,UA-SDS,hs-CRP,TG-SDS,FBG,BP(systolic
 

pressure
  

SDS
 

and
 

diastolic
 

pressure
 

SDS)
 

in
 

the
 

MHO
 

group
 

were
 

significantly
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

the
 

MUO
 

group,while
 

WBISI
 

and
 

HDL-SDS
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

NUO
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

signifi-
cant

 

(P<0.05).The
 

receiver
 

operating
 

characteristic
 

(ROC)
 

curve
 

of
 

whole
 

study
 

children
 

analysis
 

suggested
 

that
 

UA
 

SDS
 

had
 

the
 

highest
 

diagnostic
 

value
 

for
 

MHO[the
 

area
 

under
 

the
 

curve
 

(AUC)=0.813],the
 

cutoff
 

value
 

was
 

0.46,the
 

sensitivity
 

was
 

82.1%,the
 

specificity
 

was
 

83.9%
 

and
 

Youden
 

index
 

was
 

0.660.The
 

anal-
ysis

 

population
 

was
 

further
 

narrowed
 

into
 

the
 

obesity
 

children
 

group,which
 

showed
 

that
 

UA-SDS
 

had
 

the
 

highest
 

diagnostic
 

value
 

for
 

MHO
 

(AUC=0.858),the
 

cutoff
 

value
 

was
 

0.41,the
 

sensitivity
 

was
 

84.3%,the
 

specificity
 

was
 

86.5%
 

and
 

Youden
 

index
 

was
 

0.708.Conclusion The
 

serum
 

uric
 

acid
 

is
 

conducive
 

to
 

differen-
tiate

 

the
 

MHO
 

type
 

and
 

MUO
 

type
 

of
 

obesity
 

children.
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  儿童时期过度肥胖可增加成年时期一系列心血

管并发症的发生风险,包括高血压病、血脂紊乱及糖

尿病等[1]。随着我国社会发展和饮食习惯的转变,国
内肥胖儿童发生率逐年增加,国内部分城市抽样调查

的数据显示,学龄前儿童超体重和肥胖检出率分别为

12.22%和10.38%[2]。近年来提出了代谢健康型肥

胖(MHO)的概念,MHO是一类特殊的肥胖亚型,指
的是血压、血脂及血糖等代谢功能无明显异常的肥胖

人群[3-4]。与 MHO 相 对 的 是 代 谢 异 常 型 肥 胖

(MUO),流行病学研究发现 MUO人群出现心血管

代谢并发症的发生风险明显高于 MHO人群[5]。因

此,对于肥胖患者来说,准确地区分 MUO、MHO非

常重要,有利于后续进一步干预治疗。目前一些研究

认为血清尿酸(UA)水平与代谢综合征、2型糖尿病和

心血管事件的发生相关[6],meta分析提示综合征患者

体内UA水平与慢性炎性反应密切相关[7]。然而尚

未见 MHO和 MUO儿童体内 UA水平改变情况的

相关研究,本研究拟探讨儿童血清 UA 水平区分

MHO和 MUO的诊断价值。
1 资料与方法

1.1 一般资料

选取2018年1月至2019年7月来本院儿科、内
分泌科就诊的244例肥胖患儿(肥胖儿童组)作为研

究对象,包括 MHO患儿150例(MHO组)和 MUO
患儿94例(MUO组)。另选取同期该院120例体重

正常儿童作为对照组。MHO组儿童平均年龄(9.2±
2.2)岁,男82例、女68例;MUO组儿童平均年龄为

(10.2±3.6)岁,男56例、女38例;对照组儿童平均

年龄为(9.6±2.9)岁,男68例、女52例。3组间年龄

和性别分布比较,差异无统计学意义(P>0.05)。纳

入标准:(1)年龄7~14岁,性别不限;(2)参照中国学

龄儿童青少年超体重、肥胖筛查体重指数(BMI)值分

类标准Ⅱ[8],7~14岁肥胖BMI值分别为男童:19.2、
20.3、21.4、22.5、23.6、24.7、25.7和26.4

 

kg/m2,女
童:18.9、19.9、21.0、22.1、23.3、24.5、25.6和26.3

 

kg/m2。排除标准:(1)先天性疾病;(2)肝肾功能异常;
(3)甲状腺功能异常;(4)合并明确的组织脏器感染性疾

病;(5)1型糖尿病;(6)病理性肥胖。本研究经本院伦

理委员会批准,所有研究儿童均获监护人知情同意。
1.2 方法

测量各组儿童腰围(WC),腰围测量位置为肋弓

下缘与髂前上棘连线中点腰围长度,计算BMI。各组

儿童计算实际年龄的身高(Ht)-标准差积分(SDS),
计算公式:实际身高-同年龄同性别标准平均身高/
同年龄同性别身高标准差。并进一步计算BMI(BMI-
SDS)和 WC(WC-SDS)的标准差积分,公式为[(I/
M)L-1]/(L×S)进行标化[9],其中I为BMI或 WC
或UA,L为偏度,M为中位数,S为变异系数。

各组儿童空腹留取静脉血5~7
 

mL,检测血清

UA、超敏C反应蛋白(hs-CRP)、肝肾功能、血脂、空
腹胰岛素和胱抑素C等,上述检测均由本院检验科完

成。通过稳态模型胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)评价

胰岛素抵抗情况,HOMA-IR
 

=空腹胰岛素×空腹血

糖/22.5。根据 Matsuda公式计算全身总体胰岛素敏

感性指数(WBISI)[10]。
1.3 评价标准

机体代谢异常评价标准[8]:(1)收缩压大于或等

于同年龄同性别儿童血压的P95或舒张压大于或等

于同年龄同性别儿童血压的P95;(2)空腹血糖大于或

等于5.6
 

mmol/L或糖耐量受损或2型糖尿病;(3)三
酰甘油(TG)≥1.47

 

mmol/L;(4)高密度脂蛋白胆固

醇(HDL-C)<1.04
 

mmol/L。MHO定义为肥胖合

并上述代谢异常组分数量小于或等于1;MUO定义

为肥胖合并代谢异常组分数量大于或等于2。
1.4 统计学处理

采用SPSS22.0统计软件进行数据分析。符合正

态分布的计量资料以x±s表示,比较采用student-t
检验,计数资料采用χ2 检验。多组计量资料间比较

采用先单因素方差分析,再行LSD-t检验,多组计数

资料间比较采用χ2 检验。利用受试者工作特征曲线

(ROC曲线)综合分析UA-SDS等水平对 MHO儿童
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的诊断价值,先将3组儿童作为分析人群(MHO组+
MUO组+对照组),而后缩小至肥胖儿童组(MHO
组+MUO组)再次分析。利用约登指数分析最佳切

点UA-SDS等指标数值。应用逐层回归分析比较

UA-SDS与 MHO 诊断相关指标的关系。以 P<
0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 各组儿童肥胖评价指标和代谢指标比较

各组儿童门冬氨酸氨基转移酶(AST)、谷丙转氨

酶(ALT)和谷氨酰转肽酶(GGT)和胱抑素C水平比

较,差异无统计学意义(P>0.05)。肥胖儿童组BMI-

SDS、WC-SDS、HOMA-IR、C肽、UA-SDS、hs-CRP、
清蛋白、TG-SDS、空腹血糖、血压(收缩压-SDS和舒

张压-SDS)均明显高于对照组,差异有统计学意义

(P<0.05)。肥胖儿童组 WBISI和 HDL-SDS明显

低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。MHO
组儿 童 BMI-SDS、WC-SDS、HOMA-IR、C 肽、UA-
SDS、hs-CRP、TG-SDS、空腹血糖、血压(收缩压-SDS
和舒张压-SDS)均明显低于 MUO 组,而 WBISI和

HDL-SDS明显高于 MUO组,差异均有统计学意义

(P<0.05),见表1。

表1  各组儿童肥胖评价指标和代谢指标比较

项目
肥胖儿童组

MHO组(n=150) MUO组(n=94) t P
对照组(n=120) F P

BMI-SDS 2.35±0.57 2.59±0.60 2.189 0.017 0.06±0.15 4.111 0.007

WC-SDS 1.69±0.52 1.94±0.63 2.310 0.013 0.12±0.32 4.454
 

0.004

HOMA-IR 2.95±0.55 3.55±0.84 4.511 <0.001 1.56±0.29 7.655 <0.001

WBISI 4.15±1.02 2.26±0.74 11.320 <0.001 5.69±1.68 7.102 <0.001

C肽(nmol/L) 0.75±0.06 0.96±0.10 13.590 <0.001 0.62±0.08 8.445 <0.001

UA-SDS 0.36±0.05 0.79±0.12 24.970 <0.001 -0.35±0.80 6.175 <0.001

AST(U/L) 34.52±7.55 35.98±8.52 0.968 0.170 34.18±8.96 1.904 0.129

ALT(U/L) 18.56±5.45 19.69±4.55 1.201 0.119 18.02±6.35 2.131 0.096

GGT(U/L) 12.58±2.68 13.12±4.21 0.816 0.210 12.02±3.88 2.002 0.113

hs-CRP(mg/L) 0.44±0.15 0.59±0.22 4.253 <0.001 0.39±0.15 6.731 <0.001

清蛋白(mg/L) 45.65±2.21 46.25±2.03 1.509 0.070 45.21±3.22 3.715 0.012

胱抑素C(mg/dL) 0.85±0.12 0.89±0.18 1.395 0.086 0.78±0.09 2.573 0.054

HDL-SDS -0.69±0.22 -1.24±0.57 6.796 <0.001 0.32±0.14 6.922 <0.001

TG-SDS 0.57±0.19 1.12±0.43 8.832 <0.001 -0.26±0.11 7.832 <0.001

空腹血糖(mmol/L) 4.80±0.14 4.90±0.29 2.344 0.012 4.77±0.18 4.031 0.008

收缩压-SDS 0.25±0.11 0.45±0.24 5.719 <0.001 -0.20±0.08 6.616 <0.001

舒张压-SDS 0.45±0.13 0.59±0.22 4.136 <0.001 0.26±0.10 6.503 <0.001

2.2 ROC曲线分析 UA-SDS等指标对于 MUO儿

童的鉴别诊断价值

本研究首先将3组儿童进行ROC曲线分析,提
示BMI-SDS、WC-SDS、HOMA-IR和 UA-SDS诊断

MHO儿童的 ROC曲线下面积(AUC)为0.575~
0.813,其中UA-SDS最高(AUC=0.813),cut-off值

为0.46,灵敏度为82.1%,特异度为83.9%,约登指

数为0.660。进一步将分析人群缩小为肥胖儿童组,
结果 显 示 BMI-SDS、WC-SDS、HOMA-IR 和 UA-
SDS诊断 MHO儿童的AUC为0.507~0.858,其中

UA-SDS最高(AUC=0.858),cut-off值为0.41,灵
敏度为84.3%,特异度为86.5%,约登指数为0.708。
见图1、2和表2。
2.3 分层回归分析

利用分层回归,分析UA与 MUO诊断相关指标

的联系,逐步增加FBG和HDL-SDS指标后最终模型

(模型3)纳入收缩压-SDS、舒张压-SDS、FBP和HDL-
SDS

 

4个变量,差异有统计学意义(R2=0.753,P<
0.05)。而仅增加FBG(模型2)后,R2 值增加0.129,
见表3。

图1  3组儿童ROC曲线分析UA-SDS等指标对于

MUO儿童的鉴别诊断价值
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表2  不同人群ROC曲线分析UA等指标对于 MUO儿童的鉴别诊断价值

分析人群 指
 

标 AUC 95%CI P cut-off 灵敏度 特异度 约登指数

3组儿童 BMI-SDS 0.607 0.524~0.687 0.010 2.78 76.8 72.5 0.493
WC-SDS 0.575 0.492~0.656 0.075 1.99 71.3 73.4 0.447
HOMA-IR 0.667 0.593~0.740 <0.001 3.43 72.5 75.6 0.481
UA-SDS 0.813 0.753~0.872 <0.001 0.46 82.1 83.9 0.660

肥胖儿童组儿童 BMI-SDS 0.557 0.473~0.640 0.173 2.70 74.5 70.1 0.446
WC-SDS 0.507 0.425~0.758 0.861 1.81 74.5 71.4 0.459
HOMA-IR 0.685 0.612~0.758 <0.001 3.26 73.9 77.8 0.517
UA-SDS 0.858 0.806~0.911 <0.001 0.41 84.3 86.5 0.708

图2  肥胖儿童组
 

ROC曲线分析UA-SDS等指标

对于 MUO儿童的鉴别诊断价值

表3  分层回归分析

变量

模型1

系数
标化

系数

模型2

系数
标化

系数

模型3

系数
标化

系数

截距 2.55* - 0.15* - -0.28* -
收缩压-SDS 1.12* 0.55 2.87* 0.79 5.36* 0.43
舒张压-SDS 0.87* 0.39 1.12* 0.45 3.22* 0.17
空腹血糖 - - 6.64* 0.51 3.74 0.23
HDL-SDS - - - - -5.52*-0.53
R2 0.50 - 0.63 - 0.75 -
F 25.32* - 29.52* - 34.53* -
△R2 0.50 - 0.13 - 0.12 -
△F 25.32* - 39.44* - 45.65* -

  *:P<0.05;-:无数据。

3 讨  论

  肥胖可分为 MUO和 MHO两类,后者出现心血

管代谢并发症的发生风险明显低于前者[5]。而 UA
与代谢综合征、2型糖尿病和心血管事件的发生相关,
也与慢性炎性反应相关[6-7]。本研究以 UA 为切入

点,探讨 MHO和 MUO患儿循环UA的水平差异和

诊断预警价值。本研究发现 MHO 组BMI-SDS和

WC-SDS低于 MUO组,而代谢综合征相关指标方面

均明显优于 MUO,包括胰岛素灵敏度更高(低水平的

HOMA-IR和 WBISI)和炎症损伤更小(低水平的hs-
CRP),这些均提示 MHO儿童虽然体重升高,但是相

对 MUO儿童来说代谢方面未出现明显异常,该结果

与之前的相关研究相符[11-13]。
  

总体来说,对于 MHO和 MUO儿童的相关研究

报道较少。文献[11]分析104例肥胖儿童临床资料,
结果提示 MUO儿童肝酶较 MHO儿童明显升高,这
可能进一步导致 MUO儿童肝胰岛素抵抗程度及肝

脏脂肪沉积的增加。而本研究发现,无论是肥胖儿童

组和对照组之间,还是 MUO 组和 MHO 组之间,
AST、ALT 和 GGT 水平比较,差异无统计学意义

(P>0.05),与上述研究结果不符,其原因可能有:(1)
研究人群年龄差异,文献[11]研究中纳入儿童包括了

青春期儿童,年龄7~17岁,而本研究纳入大多为青

春期前的儿童,平均年龄明显较小;(2)研究人种不

同,本研究均为汉族儿童,而文献[11]学者研究中为

加拿 大 的 白 种 和 黑 人 儿 童。在 UA 水 平 方 面,
ROCHA等[14]研究也涉及 UA 用于识别 MUO 和

MHO儿童的相关价值,该研究中纳入了458例儿童,
其中 MHO和 MUO儿童分别为173例和73例,该
研究数据提示有超过三分之一的超体重或肥胖儿童

为 MUO,而UA水平是 MUO发生的独立危险因素。
本研究结果与其结论相符,但本研究选取的年龄段

(7~14岁)明显低于ROCHA等[14]的年龄段(7~18
岁);其 次 本 研 究 仅 纳 入 了 肥 胖 儿 童,而 ROCHA
等[14]研究纳入的是肥胖和超体重的儿童;而且本研究

通过ROC曲线分析获得了UA等指标识别 MUO的

诊断价值,而ROCHA等[14]研究并未涉及,而且研究

的儿童为德国白种儿童,与本研究的选取的人种存在

差异。
国内方面,关于儿童 MHO的研究报道不多,王

佳丽等[15]通过分层多阶段随机抽样,选取新疆地区

35~80岁3
 

456例调查对象进行分析,其中肥胖人群

MHO占比为59.15%。该研究分析人群为成年人,
平均年龄(53.51±12.35)岁,明显高于本研究的平均

年龄。本研究共纳入了244例肥胖儿童,其中 MHO
儿童150例、MUO儿童94例,可见 MHO占比达到

61.50%。儿童体内UA水平随着生长发育而逐步上

升,本研究发现肥胖儿童组 UA水平明显高于对照

组,而 MUO 组儿童 UA 水平升高更为明显,通过

ROC曲线分析发现无论是3组研究人群还是肥胖儿

童组,UA-SDS都具有较高地区分 MHO儿童的诊断

价值,进一步通过逐层回归分析 发 现 UA-SDS与
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MHO诊断的相关指标关系密切。高 UA水平可移

植内皮细胞增殖和一氧化氮的生成,从而导致内皮功

能的损伤,增加心血管疾病的发病风险[16-18]。因此,
肥胖儿童 UA水平的高低与肥胖相关代谢综合征所

引起的一系列不良反应存在联系,也是区分 MHO和

MUO的潜在指标之一。
综上所述,本研究通过分析264例肥胖儿童和

120例体重正常儿童的UA水平、代谢指标等,发现肥

胖患儿血清UA水平明显升高,而 MUO儿童升高更

为明显。UA对于区分MHO和MUO患儿具有一定

的诊断价值,两类肥胖患者体内UA的表达差异值得

深入研究。
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