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摘要 目的：探索中老年人群中内脏脂肪（visceral adipose tissue，VAT）体积与大脑灰质体积之间的相关性及

其性别差异。方法：使用英国生物样本库（UK Biobank）资源进行分析。VAT与灰质体积数据下载自生物样

本库中利用全身MRI和头部MRI图像分析处理后的现有数据。采用多元线性回归模型分析VAT体积与灰

质体积之间的相关性；协变量包括年龄、性别、吸烟、饮酒、身体质量指数（body mass index，BMI）、腰臀比、运动

量、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、甘油三酯、高血压病史、糖尿病病史及心脏病病史等。结

果：最终23 310人纳入分析，其中男性11 052人，女性12 258人。在全部人群中，多元线性回归模型结果显

示，校正BMI、腰臀比等体脂因素后，VAT依然与灰质体积独立负相关（β=－2.04，95%CI －3.24～－0.84，P=

0.001）。男性和女性参与者在年龄、吸烟饮酒史、BMI、腰臀比等基础资料均有显著性差异（P＜0.001），相较

于女性，男性有更低的大脑灰质体积[(810.82±45.90) cm3 vs. (777.88±44.64) cm3，P＜0.001]及更高的内脏脂

肪体积[(2.62±1.50) L vs. (4.90±2.31) L，P＜0.001]。亚组分析结果显示，仅在男性人群中，VAT与灰质体积独

立相关（β=－2.95，95%CI －4.46～－1.44，P＜0.001）。结论：VAT与中老年人的大脑灰质体积呈负相关，而

且这种相关性在男性人群中更为明显。
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Abstract Objective: To explore the association between visceral adipose tissue (VAT) volume and gray matter

volume in middle-aged and elderly population. Methods: This study utilized the UK Biobank resource.

Multivariate linear regression models were used to analyze the correlation between VAT and gray matter volume,

with covariates including age, sex, smoking, alcohol consumption, body mass index (BMI), waist-to-hip ratio,

physical activity, HDL cholesterol, LDL, cholesterol, triglycerides, history of hypertension, diabetes, and

cardiovascular disease. Results: A total of 23 310 participants, including 11 052 males and 12 258 females, were

included in the final analysis. The multivariate linear regression model showed that VAT was independently

correlated with gray matter volume even after adjusting for body fat factors such as BMI and waist-to-hip ratio

(β=－2.04, 95%CI －3.24～－0.84, P=0.001). There were statistical differences in baseline characteristics, such

as age, smoking and alcohol history, BMI, and waist-to-hip ratio, between male and female participants(P<0.001),

with males having smaller gray matter volume [(810.82±45.90) cm3 vs. (777.88±44.64) cm3, P<0.001] and higher

VAT volume than females [(2.62±1.50) L vs. (4.90±2.31) L，P<0.001] . Subgroup analysis showed that only in

males, VAT was independently correlated with gray matter volume (β=－2.95，95%CI －4.46～－1.44，P<0.001).

Conclusion: VAT is negatively correlated with gray matter volume in middle-aged and elderly population, and

this correlation is more apparent in males.

Key words obesity; visceral adipose tissue volume; gray matter volume

肥胖是在全球越来越受关注的健康问

题，目前的研究认为肥胖与心血管疾病、糖

尿病、骨关节炎、肿瘤和抑郁症等多种疾病

的风险增加有关[1]。肥胖也被认为与老年人

的认知下降相关，有研究表明身体质量指数

（body mass index，BMI）与脑体积总体呈负

相关[2]，然而，肥胖或超重状态与大脑皮质萎

缩的相关性的研究结果并不一致[3]。肥胖的

人体测量指标，包括 BMI 和腰围（waist

circumference，WC）等，虽然容易获得，但不

能充分反映脂肪在身体组织的分布特征[4]，

直接的肥胖指标如基于影像测量的皮下脂
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肪组织（subcutaneus adipose tissue，SAT）或内脏脂肪组

织（visceral adipose tissue，VAT）等指标，或脂肪在骨骼

肌、肝脏和其他器官的异位沉积更能反映身体的营养

状态[5]。由于腹部VAT在肥胖相关的代谢性疾病中起

着关键作用 [6]，腹部VAT可能是比常规肥胖指标更为

重要的风险指标。另外，既往研究发现，体脂的分布也

受到性别的显著影响[7]。大脑灰质体积等磁共振成像

（magnetic resonance imaging，MRI）测量指标与认知功

能有良好的相关性[8]，并能用于预测发生痴呆风险[9]，

目前在不同性别人群中研究VAT对灰质体积影响的研

究尚少。本研究旨在通过利用英国生物样本库（UK

Biobank）数据，在大样本的中老年人数据中研究MRI

测量的VAT与灰质体积之间的横断面相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料

本研究使用英国生物样本库资源进行分析，申请

号为 90311。英国生物样本库是一项正常人群的前瞻

性观察性研究项目，在 2006 年至 2010 年期间招募了

50多万例年龄 40～69岁的受试者，并进行随访，其中

46 530例在 2014年至 2022年 9月 16 日期间接受身体

MRI，42 804例完成皮质体积测量，25 580例完成内脏

脂肪的测量，排除脑梗死、出血、颅内肿瘤等后，最终

23 310例纳入分析，其中男11 052例，女12 258例。既

往研究测量的大脑灰质体积（Data-Field 25005）、内脏

脂肪组织体积（Data-Field 22407）作为影像衍生表型已

经提交给英国生物银行，供研究人员下载使用。本研

究中使用的所有其他数据均可在数据库中查阅。

1.2 方法

利用Siemens Aera 1.5T扫描仪（Syngo MR D13，购

于德国西门子医疗公司）进行全身MRI 成像，使用双回

波Dixon序列获取受试者从颈部到膝盖水平的轴位图

像，同时获得同相位、反相位、水相、脂相四组图像。利用

AMRA 软件（购于瑞典AMRA医疗公司）自动分割提取

VAT和SAT。VAT根据身高的平方进行标准化。利用

Siemens Skyra 3T扫描仪（购于德国西门子医疗公司）、

标准32通道头部线圈，使用MPRAGE序列可获得高分

辨率T1加权图像，参数如下：TR=2 000 ms，TE=2.01 ms，

208 个矢状图像，翻转角度=8°，FOV=256 mm，矩阵=

256×256，图像厚度=1.0 mm（体素大小1×1×1 mm），总

扫描时间为294 s。利用高分辨率T1加权图像分析全脑

灰质体积，并根据头部尺寸对数据进行标准化。图像

处理和质量控制的细节可在既往发表的文献中获得[10]。

1.3 统计学处理

所有数据采用R软件（版本 3.6.1）进行统计分析，

计量资料以（x±s）表示，t检验；计数资料以例（百分比）

表示，χ2检验；采用多元线性回归模型分析来研究VAT

与灰质体积之间的相关性，使用向前引入逐步回归的

方式；协变量包括年龄、性别、吸烟、饮酒、BMI、腰臀

比、运动、高密度脂蛋白胆固醇、低密度脂蛋白胆固醇、

甘油三酯、高血压病史、糖尿病病史及心脏病病史。

P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 基线资料

一共有12 258例女性及11 052例男性被纳入最后

的分析，结果显示，相较于女性，男性有更低的灰质体

积 [(810.82 ± 45.90) cm3 vs. (777.88 ± 44.64) cm3，P＜

0.001 ]及更高的内脏脂肪体积[(2.62±1.50) L vs.(4.90±

2.31) L，P＜0.001]，见表1。

2.2 腹部VAT与灰质体积相关

多元线性回归模型结果显示，VAT与大脑灰质体

积独立相关（β=－ 2.04，95% CI － 3.24～－ 0.84，P=

0.001）。另外与灰质体积相关的因素还包括年龄、性

别、吸烟（包括当前吸烟和既往吸烟）、BMI、腰臀比、高

密度脂蛋白胆固醇、高血压病史、糖尿病病史，见表2。

2.3 VAT与灰质体积相关的性别差异

在男性患者中，VAT与灰质体积独立负相关（β=

－2.95，95%CI －4.46～－1.44，P＜0.001），另外，BMI、

年龄、吸烟、高血压、高密度脂蛋白胆固醇、糖尿病与灰

质体积负相关，而运动量与灰质体积呈正相关，且差异

有统计学意义，见表3。在女性患者中，在校正协变量

后，腰臀比、BMI、年龄、吸烟及糖尿病与灰质体积呈负

相关，VAT 与灰质体积的相关性未达到统计差异（β=

1.27，95%CI －0.79～3.33，P=0.226），见表4。

3 讨论

随着年龄增加，大脑结构变化愈发明显，大脑灰质

萎缩被认为与老年人认知功能下降有关，灰质的改变

也经常被作为痴呆相关研究的次要终点[11]。而且由于

一旦出现灰质萎缩很难逆转，研究可干预的风险因素

与灰质萎缩之间的关系，并根据这些因素识别高危人

群，可能具有重要的临床意义[12]。

既往有研究评估了肥胖与灰质体积之间的关系，

这些研究表明，肥胖参数如BMI、WC与WHR与灰质

体积之间总体呈负相关[3]。然而，由于较小的样本量和
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采用的标准不同，这些肥胖/超重状态与结构性大脑异

常之间的关系研究仍然存在不一致[13]。越来越多的证

据表明，脂肪分布在不同的区域可能带来不同的代谢

风险[14]。忽略脂肪在分布上的差异，可能是这些不一

致出现的原因。脂肪的沉积按照分布位置不同可分为

VAT及SAT，而VAT被认为是主要的致病性脂肪组织，

既往研究发现 VAT 与糖尿病、脑卒中等关系密切 [15]。

本研究采用英国生物样本库的大数据，利用MRI精确

测量的VAT及灰质体积，在校正BMI和WHR等体脂

指标之后依然发现 VAT 与灰质体积独立相关，说明

VAT的增高可能增加了皮质萎缩的风险。VAT最初被

认为是一个被动的能量储存库[16]，但目前发现VAT是

性别

女性

男性

t/χ2值

P值

例数

12 258

11 052

年龄/

[岁, ( x±s)]
54.07±7.34

55.52±7.60

－14.748

<0.001

体质量/

[kg, (x±s)]
69.49±12.52

84.67±12.92

－90.835

<0.001

皮质体积/

[cm3, (x±s)]
810.82±45.90

777.88±44.64

55.509

<0.001

内脏脂肪/

[L, (x±s)]
2.62±1.50

4.90±2.31

－88.225

<0.001

内脏脂肪/

身高 2/(x±s)
0.99±0.57

1.57±0.74

－67.173

<0.001

皮下脂肪/

[L, (x±s)]
7.95±3.39

5.86±2.50

53.963

<0.001

腰臀比/

( x±s)
81.73±11.12

94.68±10.25

－92.497

<0.001

性别

女性

男性

t/χ2值

P值

BMI/

[kg/m2, (x±s)]
0.80±0.07

0.92±0.06

－144.12

<0.001

胆固醇/

[mmol/L, (x±s)]
5.85±1.08

5.59±1.09

17.572

<0.001

高密度脂蛋白胆固醇/

[mmol/L, (x±s)]
1.62±0.37

1.30±0.30

67.682

<0.001

低密度脂蛋白胆固醇/

[mmol/L, (x±s)]
3.60±0.83

3.56±0.84

2.851

0.004

甘油三酯/

[mmol/L, (x±s)]
1.43±0.78

1.91±1.09

－37.206

<0.001

运动量/

[min/week, (x±s)]
2 408.03±2 350.01

2 520.27±2 537.49

－3.223

0.001

性别

女性

男性

t/χ2值

P值

吸烟/[例(%)]

从不吸烟

7908(64.5)

6307(57.1)

145.180

<0.001

既往吸烟

3697(30.2)

3918(35.5)

当前吸烟

653(5.3)

827(7.5)

饮酒/[例(%)]

从不饮酒

394(3.2)

213(1.9)

40.287

<0.001

既往饮酒

283(2.3)

226(2.0)

当前饮酒

11581 (94.5)

10613 (96.0)

高血压病史

/[例(%)]

12036(16.6)

2606(23.6)

176.530

<0.001

糖尿病病史/

[例(%)]

220(1.8)

366(3.3)

53.9670

<0.001

心脏病病史/

[例(%)]

136(1.1)

420(3.8)

179.550

<0.001

表1 男性和女性基础资料对比

项目

性别

年龄

标准化内脏脂肪

腰臀比

BMI

胆固醇

高密度脂蛋白胆固醇

低密度脂蛋白胆固醇

甘油三酯

运动量

吸烟

既往吸烟

当前吸烟

饮酒

既往饮酒

当前饮酒

高血压史

糖尿病史

心脏病史

Beta

－24.66

－3.44

－2.04

－26.18

－0.62

－0.24

－6.12

1.52

0.68

0.00

－4.05

－9.89

0.78

0.80

－2.46

－9.99

－1.53

Std.Beta

－0.26

－0.54

－0.03

－0.05

－0.05

－0.01

－0.05

0.03

0.01

0.01

－0.05

－0.70

0.01

0.00

－0.01

－0.10

－0.02

Std.Error

0.82

0.04

0.61

5.58

0.09

2.08

2.20

2.43

0.52

0.00

0.61

1.16

2.59

1.80

0.74

1.83

1.90

t值

－30.14

－87.68

－3.33

－4.70

－6.64

－0.11

－2.78

0.63

1.30

1.45

－6.66

－8.53

0.30

0.45

－3.32

－5.47

－0.81

95% CI

－26.26～－23.06

－3.52～－3.37

－3.24～－0.84

－37.11～－15.25

－0.80～－0.44

－4.31～3.84

－10.43～－1.80

－3.25～6.29

－0.35～1.71

0.00～0.00

－5.24～－2.86

－12.16～－7.62

－4.29～5.85

－2.72～4.32

－3.91～－1.01

－13.57～－6.41

－5.25～2.19

P值

<0.001

<0.001

0.001

<0.001

<0.001

0.910

0.005

0.531

0.193

0.147

<0.001

<0.001

0.762

0.655

0.001

<0.001

0.420

表2 全人群内脏脂肪体积与灰质体积的相关性研究
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一个活跃的内分泌器官，释放许多调节代谢和炎症的

脂肪因子和激素[17,18]。VAT与炎症标志物高度相关，低

级别全身炎症可能是VAT对结构性脑异常影响的重要

中介[19]。

在本研究中，男性和女性在体质量、内脏脂肪、皮

下脂肪、腹围、腰臀、臀围及BMI等指标上均存在明显

差异，提示男性和女性在脂肪的分布上存在显著差异，

这也与既往研究结果相似[20,21]。男性的VAT明显高于

女性，这种差异可能与性激素的水平相关[22]。笔者在

男性和女性亚组分别研究了VAT与皮质体积之间的相

关性，并首次发现，仅在男性患者中，VAT与皮质体积

独立负相关，说明VAT的增高给男性带来了更多皮质

项目

年龄

标准化内脏脂肪

腰臀比

BMI

胆固醇

高密度脂蛋白胆固醇

低密度脂蛋白胆固醇

甘油三酯

运动量

吸烟

既往吸烟

当前吸烟

饮酒

既往饮酒

当前饮酒

高血压史

糖尿病史

心脏病史

Estimate

－3.19

－2.95

－16.59

－1.23

－3.31

－7.32

5.47

1.20

0.00

－4.70

－11.14

－2.86

－2.02

－3.30

－7.77

－0.66

Std.Beta

－0.54

－0.05

－0.02

－0.10

－0.08

－0.05

0.10

0.03

0.02

－0.07

－0.07

－0.03

－0.01

－0.01

－0.13

0.00

Std.Error

0.06

0.77

8.72

0.16

2.84

3.12

3.32

0.68

0.00

0.86

1.53

4.02

2.97

0.99

2.30

2.17

t值

－57.83

－3.82

－1.90

－7.98

－1.17

－2.35

1.65

1.75

2.54

－5.48

－7.26

－0.71

－0.68

－3.34

－3.39

－0.30

95% CI

－3.30～－3.08

－4.46～－1.44

－33.68～0.51

－1.54～－0.93

－8.87～2.25

－13.43～－1.20

－1.04～11.98

－0.14～2.54

0.00～0.00

－6.38～－3.02

－14.14～－8.13

－10.74～5.03

－7.83～3.80

－5.23～－1.36

－12.27～－3.28

－4.91～3.60

P值

<0.001

<0.001

0.057

<0.001

0.243

0.019

0.100

0.080

0.011

<0.001

<0.001

0.478

0.497

0.001

0.001

0.762

表3 男性人群内脏脂肪体积与灰质体积的相关性研究

表4 女性内脏脂肪体积与灰质体积的相关性

项目

年龄

标准化内脏脂肪

腰臀比

BMI

胆固醇

高密度脂蛋白胆固醇

低密度脂蛋白胆固醇

甘油三酯

运动量

吸烟

既往吸烟

当前吸烟

饮酒

既往饮酒

当前饮酒

高血压史

糖尿病史

心脏病史

Estimate

－3.77

1.27

－31.46

－0.41

3.04

－5.19

－2.20

0.61

0.00

－3.40

－8.52

2.86

2.16

－1.15

－13.26

－5.88

Std.Beta

－0.61

0.02

－0.05

－0.04

0.07

－0.04

－0.04

0.01

0.00

－0.04

－0.07

0.02

0.01

0.00

－0.17

－0.01

Std.Error

0.06

1.05

7.35

0.12

3.03

3.14

3.55

0.85

0.00

0.86

1.76

3.39

2.25

1.12

3.00

3.96

t值

－65.16

1.21

－4.28

－3.36

1.00

－1.65

－0.62

0.72

0.21

－3.95

－4.85

0.85

0.96

－1.03

－4.42

－1.49

95% CI

－3.88～－3.66

－0.79～3.33

－45.86～－17.06

－0.64～－0.17

－2.91～8.98

－11.34～0.97

－9.16～4.76

－1.05～2.27

0.00～0.00

－5.09～－1.71

－11.97～－5.08

－3.78～9.51

－2.25～6.56

－3.34～1.04

－19.14～－7.38

－13.64～1.87

P值

<0.001

0.226

<0.001

0.001

0.317

0.099

0.535

0.473

0.834

<0.001

<0.001

0.398

0.338

0.304

<0.001

0.137

500
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萎缩的风险。

本研究受限于参与者为集中于住在英国的欧洲血

统中老年人，遗传和生活方式的局限可能限制这一结

论的普遍性，需要在其他人群中进一步验证。本研究

采用横断面设计，虽然模型比之前的观察性研究考虑

了更多潜在的混杂变量，但也不能排除反向因果关系

的可能性及模型中未包括的其他因素的混杂影响。未

来大样本的前瞻性研究有助于进一步确认VAT对灰质

体积的影响。

综上，本研究通过大样本数据，利用 MRI 精确测

量的VAT及灰质体积，发现在校正BMI和WHR等体

脂指标之后VAT与灰质体积依然独立负相关。另外，

考虑到体脂分布都受到性别的显著影响，笔者在男性

和女性亚组分别研究了 VAT 与皮质体积之间的相关

性，并首次发现仅在男性患者中，VAT 与皮质体积独

立负相关，说明VAT的增高给男性带来了更多皮质萎

缩的风险。本研究的发现有助于提高我们对脂肪分

布和神经退行性过程之间关系的理解，且说明旨在减

少腹部内脏脂肪的干预措施可能会减缓大脑结构的

老化。
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