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【摘要】 目的 了解金昌队列人群非酒精性脂肪肝（NAFLD）发病的影响因素，为NAFLD的预防

和控制提供科学依据。方法 以金昌队列基线未患脂肪肝且符合纳入标准的 20 051人为研究对象，

通过前瞻性队列研究及Cox回归分析探讨NAFLD发病影响因素，并用限制性立方样条法研究相关生

化指标与NAFLD发病风险的剂量反应关系。结果 NAFLD发病密度为 42.37/1 000人年，多因素Cox
回归分析显示，职业为工人与技术人员（工人：HR=0.84，95%CI：0.70~0.99；技术人员：HR=0.73，
95%CI：0.56~0.95）、饮茶（正在饮：HR=0.86，95%CI：0.78~0.94；过去饮：HR=0.52，95%CI：0.31~0.86）、

体育锻炼（偶尔：HR=0.79，95%CI：0.68~0.91；经常：HR=0.60，95%CI：0.52~0.69）、体重较轻（HR=0.10，
95%CI：0.05~0.22）、奶类及奶制品摄入>300 ml/d（HR=0.78，95%CI：0.71~0.87）、HBV感染（HR=0.77，
95%CI：0.60~0.99）是NAFLD的保护因素；职业为内勤服务人员（HR=1.84，95%CI：1.46~2.31）、家庭人

均月收入≥2 000元（2 000~元：HR=1.32，95%CI：1.04~1.66；≥5 000元：HR=1.72，95%CI：1.11~2.66）、文

化程度为本科及以上（HR=1.35，95%CI：1.03~1.76）、超重（HR=2.31，95%CI：2.08~2.55）、肥胖（HR=
3.95，95%CI：3.42~4.56）、空腹血糖受损（HR=1.31，95%CI：1.17~1.47）、糖尿病（HR=1.53，95%CI：1.30~
1.80）、TC升高（HR=1.37，95%CI：1.24~1.52）、TG升高（HR=1.79，95%CI：1.62~1.98）、HDL-C降低（HR=
1.29，95%CI：1.14~1.45）、ALT升高（HR=1.13，95%CI：1.01~1.26）和高脂饮食（HR=1.24，95%CI：1.11~
1.40）是NAFLD的危险因素，TC、TG、HDL-C、ALT、FPG与NAFLD发病呈良好的剂量反应关系。结论

职业、文化程度、家庭人均月收入、饮茶、体育锻炼、BMI、FPG、血脂、ALT、HBV、饮食与NAFLD发病有关。
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【Abstract】 Objective To explore the influencing factors for non-alcoholic fatty liver
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Cox regression analysis were used to investigate the influencing factors for NAFLD, and the
dose-response relationship between related biochemical indicators and NAFLD risk was studied by
restricted cubic spline method. Results The incidence of NAFLD was 42.37/1 000 person years.
Multivariate Cox regression analysis showed that being worker and technical personnel (being
worker: HR=0.84, 95%CI: 0.70-0.99; being technical personnel: HR=0.73, 95%CI: 0.56-0.95), tea
drinking (current drinking: HR=0.86, 95%CI: 0.78-0.94; previous drinking: HR=0.52, 95%CI:
0.31-0.86), exercise (occasionally: HR=0.79, 95%CI: 0.68-0.91;frequently:HR=0.60,95%CI:0.52-0.69),
low body weight (HR=0.10, 95%CI: 0.05-0.22), daily intake of dairy products >300 ml/day (HR=0.78,
95%CI: 0.71-0.87) and HBV infection (HR=0.77, 95%CI: 0.60-0.99) were the protective factors for
NAFLD, while being internal or office workers (HR=1.84, 95%CI: 1.46-2.31), income ≥2 000 yuan
(2 000- yuan: HR=1.32, 95%CI: 1.04-1.66; ≥5 000 yuan: HR=1.72, 95%CI:1.11-2.66), bachelor degree
or above (HR=1.35, 95%CI: 1.03-1.76), overweight (HR=2.31, 95%CI: 2.08-2.55), obesity (HR=3.95,
95%CI: 3.42-4.56), impaired fasting blood glucose (HR=1.31, 95%CI:1.17-1.47), diabetes (HR=1.53,
95%CI: 1.30-1.80), increased TC (HR=1.37, 95%CI: 1.24-1.52), increased TG (HR=1.79, 95%CI:
1.62-1.98), decreased HDL-C (HR=1.29, 95%CI: 1.14-1.45), increased ALT (HR=1.13, 95%CI:
1.01-1.26) and high-fat diet (HR=1.24, 95%CI: 1.11-1.40) were the risk factors for NAFLD. Moreover,
TC, TG, HDL-C, ALT and FPG all showed good dose-response relationship with the incidence of
NAFLD. Conclusion Occupation, education level, income level, tea drinking, exercise, BMI, FPG,
blood lipid, ALT, HBV infection and diet were related to the incidence of NAFLD.

【Key words】 Non-alcoholic fatty liver disease; Cox regression analysis; Cohort study
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非酒精性脂肪肝（NAFLD）是一种排除酒精和

其他明确因素所致脂肪肝。全球NAFLD的患病率

约为25.24%［1］，在我国NAFLD的患病率为29.20%［2］，

发病率为 8.88%~13.80%［3-5］，NAFLD已经成为一种

常见的慢性肝脏疾病。NAFLD若不及时干预，可

能发展为肝纤维化、肝硬化甚至肝癌，另外NAFLD
患者除了对肝脏造成损害外还会伴发高血压、糖尿

病、心血管疾病等，严重威胁患者生命健康。因此，

研究NAFLD的影响因素，找出高危人群并对其进

行科学的早期干预十分重要。本研究在金昌队列

的基础上，通过前瞻性队列研究分析NAFLD发病

影响因素，确定高危人群，为NAFLD的预防和控制

提供科学依据。

对象与方法

1. 研 究 对 象 ：金 昌 队 列 在 2011 年 6 月 至

2013年 12月完成对基线人群 48 001人的调查，

2014年 1月至 2015年 12月进行随访，共随访到

33 355人，本研究将随访到的B超指标整合到基线

数据库，剔除未随访到的 14 646人、基线或随访 B
超信息缺失者 1 240人、基线已经患脂肪肝、肝纤维

化、肝弥漫性病变、肝癌等肝脏实质病变者 9 813人
以及所研究因素基线信息缺失者 2 251人，最终共

纳入研究对象20 051人。

2.调查方法：

（1）流行病学资料调查：采用自行设计的《金昌

队列人群健康状况及影响因素分析调查表》，由经

过统一培训的工作人员调查一般人口学特征、饮食

习惯、生活行为习惯、疾病家族史等资料［6］。

（2）体格检查和实验室检查资料收集：由金川

集团职工医院护士采集职工的空腹静脉血，职工自

留中段尿，由金川集团职工医院体检科医生进行其

余各项检查，主要包括身高、体重、血压、腹部B超、

血液生化、血尿常规等检查。

3.相关诊断标准：

（1）NAFLD诊断标准：根据《非酒精性脂肪性

肝病防治指南》（2018年更新版）将无饮酒史或饮

酒折合乙醇量小于一定界值（男性<210 g/周，女性<
140 g/周）并且排除基因 3型HCV感染、先天性脂质

萎缩症等可导致脂肪肝的特定疾病，腹部B超检查

结果符合脂肪肝表征的诊断为NAFLD［7］。

（2）乙醇摄入量计算：每周乙醇摄入量（g）=［白

酒度数/100×每周饮白酒次数×每次饮酒量（两）×
50+葡萄酒酒精度数/100×每周饮葡萄酒次数×每次

饮酒量（ml）+啤酒酒精度数/100×每周饮啤酒次数×
每次饮酒量（两）×50+其他酒酒精度数/100×每周饮

其他酒次数×每次饮酒量（两）×50］×0.8。
（3）BMI（kg/m2）：BMI<18.5为体重较轻，18.5≤

BMI<24.0 为体重正常，24.0≤BMI<28.0 为超重，

BMI≥28.0为肥胖［8］。

（4）血 脂 指 标 ：将 TC≥5.18 mmol/L、TG≥
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1.70 mmol/L、LDL-C≥3.37 mmol/L、HDL-C<1.04 mmol/L
均定义为异常［9］。

（5）血糖：5.6 mmol/L≤FPG<7.0 mmol/L为空腹

血糖受损，FPG≥7.0 mmol/L为糖尿病［10］。

（6）血压：将SBP≥140mmHg（1mmHg=0.133 kPa）
和（或）DBP≥90 mmHg，或血压<140/90 mmHg但既

往有高血压史，目前正在服用降压药的定义为高血

压；将 SBP<90 mmHg或 DBP<60 mmHg定义为低

血压［11］。

（7）尿酸：男性尿酸>420 μmol/L、女性尿酸>
357 μmol/L定义为异常。

4.统计学分析：采用 EpiData 3.1软件录入数

据，采用 SAS 9.3软件进行数据分析。采用 χ2检验

比较不同性别NAFLD发病情况，采用 χ2趋势检验

不同年龄各组NAFLD发病情况。对可能的影响因

素 进 行 Kaplan-Meier（K-M）单 因 素 分 析 ，将 P<
0.10变量纳入多因素Cox比例风险模型，以似然比

前进法筛选变量。运用限制性立方样条法分析生

化指标与NAFLD发病的剂量反应关系。双侧检验，

检验水准α=0.05，以P<0.05为差异有统计学意义。

结 果

1. NAFLD发病情况：纳入的 20 051人中新发

NAFLD 者为 1 899 人，男性发病密度为 43.73/
1 000人年，女性发病密度为 40.66/1 000人年，总发

病密度为 42.37/1 000人年，总体上男女性之间发病

情况无明显差异，但各年龄层上存在差异；<30岁
组男性NAFLD发病密度最高，随年龄增长先降低

后增加，30~岁组女性NAFLD发病密度最低，>60岁
女性NAFLD发病密度最高，总人群NAFLD发病密

度也是随年龄先降低后升高。见表1。
2. NAFLD发病单因素 K-M检验：将人口学特

征、行为习惯、生化指标等相关变量纳入单因素

K-M检验，分析结果显示，年龄、职业、文化程度、家

庭人均日收入、饮茶、体育锻炼、BMI、乙型肝炎（乙

肝）、血压、FPG、尿酸、TC、TG、HDL-C、LDL-C、ALT、
AST、谷氨酰转移酶、蔬菜摄入、水果摄入、畜肉摄

入、禽蛋摄入、奶类及奶制品摄入、豆类摄入、油脂

摄入、盐摄入、糖摄入共 27个变量可能与 NAFLD
发病有关（P<0.10）（表2）。

表1 非酒精性脂肪肝发病情况（/1 000人年）

年龄组（岁）

<30
30~
40~
50~
>60
合计

趋势χ2值

P值

男性

病例数

151
171
382
151
232
1 087

人年数

2 677.10
4 672.91
8 218.07
3 101.66
6 184.77
24 854.51

发病密度

56.40
36.59
46.48
48.68
37.51
43.73
1.94
0.16

女性

病例数

30
51
290
181
260
812

人年数

1 336.44
3 824.15
9 022.90
2 678.71
3 106.57
19 968.77

发病密度

22.45
13.34
32.14
67.57
83.69
40.66
318.46
<0.01

合计

病例数

181
222
672
332
492
1 899

人年数

4 013.54
8 497.06
17 240.97
5 780.37
9 291.34
44 823.28

发病密度

45.10
26.13
38.98
57.44
52.95
42.37
140.92
<0.01

χ2值

24.53
43.35
15.78
13.76
63.53
2.12

P值

<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
0.15

表2 各变量与非酒精性脂肪肝发病关系的K-M检验结果

变量

性别

年龄

职业

文化程度

家庭人均月收入

饮茶

体育锻炼

BMI
乙型肝炎

血压

FPG
尿酸

TC
TG

Log-Rank χ2值
0.25
69.79
101.54
57.80
21.53
5.32
78.30
834.91
3.37
82.58
91.15
91.39
79.38
426.52

df
1
4
3
4
3
2
2
3
1
2
2
1
1
1

P值

0.62
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
0.07
<0.01
<0.01
0.07
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01

变量

HDL-C
LDL-C
ALT
AST
谷氨酰转移酶

蔬菜摄入

水果摄入

畜肉摄入

禽蛋摄入

奶类及奶制品摄入

豆类摄入

油脂摄入

盐摄入

糖摄入

Log-Rank χ2值
107.21
19.18
84.41
12.69
84.75
6.04
5.40
6.21
5.16
57.57
3.52
25.24
13.65
18.35

df
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
1
2
2
2

P值

<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.01
<0.05
<0.05
<0.05
<0.05
<0.01
0.06
<0.01
<0.01
<0.01
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3. NAFLD发病的多因素Cox分析：将单因素检

验P<0.10的变量纳入多因素Cox回归分析，结果显

示，与职业为干部人群相比职业为工人和技术人

员、饮茶（无论是正在饮还是过去饮）、体育锻炼（包

括偶尔和经常锻炼）、体重较轻、奶类及奶制品摄

入>300 ml/d、乙肝是NAFLD的保护因素，内勤服务

人员、家庭人均月收入≥2 000元、文化程度为本科

及以上、超重、肥胖、空腹血糖受损、糖尿病、TC升

高、TG升高、HDL-C降低、ALT升高和高脂饮食是

NAFLD的危险因素。见表3。
表3 非酒精性脂肪肝发病多因素Cox分析

分组
职业

干部
工人
技术人员
内勤服务人员

家庭人均月收入（元）
<1 000
1 000~
2 000~
≥5 000

文化程度
小学及以下
初中
高中
大专
本科及以上

饮茶
从不
正在饮
过去饮

体育锻炼
从不
偶尔
经常

BMI
体重正常
体重较轻
超重
肥胖

血糖
正常
空腹血糖受损
糖尿病

TC
正常
升高

TG
正常
升高

HDL-C
正常
降低

ALT
正常
升高

HBV
阴性
阳性

奶类及奶制品摄入（ml/d）
≤300
>300

油脂摄入
正常
较高
较低

β

-0.18
-0.32
0.61

0.13
0.27
0.54

-0.04
-0.06
0.08
0.30

-0.16
-0.66

-0.24
-0.51

-2.27
0.84
1.37

0.43
0.27

0.32

0.58

0.25

0.12

-0.26

-0.25

0.22
0.01

sx

0.09
0.13
0.12

0.12
0.12
0.22

0.08
0.09
0.11
0.14

0.05
0.26

0.07
0.07

0.38
0.05
0.07

0.08
0.06

0.05

0.05

0.06

0.06

0.13

0.05

0.06
0.06

Wald χ2值

3.90
5.59
26.40

1.13
5.26
5.99

0.29
0.47
0.53
4.78

10.77
6.36

10.12
48.27

35.48
255.35
345.87

26.98
20.54

36.61

128.53

16.64

4.87

4.25

22.36

13.26
0.05

P值

<0.05
<0.05
<0.01

0.29
<0.05
<0.05

0.59
0.49
0.47
<0.05

<0.01
<0.05

<0.01
<0.01

<0.01
<0.01
<0.01

<0.01
<0.01

<0.01

<0.01

<0.01

<0.05

<0.05

<0.01

<0.01
0.88

HR值（95%CI）
1.00
0.84（0.70~0.99）
0.73（0.56~0.95）
1.84（1.46~2.31）
1.00
1.13（0.90~1.43）
1.32（1.04~1.66）
1.72（1.11~2.66）
1.00
0.96（0.82~1.12）
0.94（0.79~1.12）
1.08（0.88~1.34）
1.35（1.03~1.76）
1.00
0.86（0.78~0.94）
0.52（0.31~0.86）
1.00
0.79（0.68~0.91）
0.60（0.52~0.69）
1.00
0.10（0.05~0.22）
2.31（2.08~2.55）
3.95（3.42~4.56）
1.00
1.31（1.17~1.47）
1.53（1.30~1.80）
1.00
1.37（1.24~1.52）
1.00
1.79（1.62~1.98）
1.00
1.29（1.14~1.45）
1.00
1.13（1.01~1.26）
1.00
0.77（0.60~0.99）
1.00
0.78（0.71~0.87）
1.00
1.24（1.11~1.40）
1.01（0.90~1.14）
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4. 生化指标与NAFLD发病的剂量反应关系：

将多因素分析中有意义的生化指标 TC、TG、
HDL-C、ALT、FPG进行剂量反应关系分析，结果显

示，在调整了年龄、性别、BMI、吸烟、饮茶和体育锻

炼后，TC与 NAFLD成正向线性相关关系（总趋势

P<0.05，非线性 P>0.05），TG、ALT、FPG与 NAFLD
呈正向非线性相关关系（总趋势P<0.05，非线性P<
0.05），HDL-C与 NAFLD呈负向线性相关关系（总

趋势P<0.05，非线性P>0.05）。见图1。

讨 论

本研究结果显示，NAFLD发病密度为 42.37/
1 000人年，明显高于Wang等［12］的研究结果（30.47/
1 000人年）。本研究中<50岁男性NAFLD发病密

度明显高于女性，而≥50岁后女性却高于男性，这

一现象的可能原因是青壮年和中年男性工作和家

庭压力大，应酬较多，且许多男性有吸烟、饮酒、缺

乏锻炼、不注意饮食等不良生活习惯等，由此导致

的“三高”、肥胖和中心性肥胖等代谢性疾病。另

外，女性在 50岁之后机体雌激素水平大幅度下降，

而雌激素降低影响女性体内脂质代谢发生改变，从

而导致脂肪肝发病概率增加［13］。

多因素Cox回归分析显示，职业与文化的不同

会影响NAFLD发病风险，这或许与不同职业和文

化程度所从事体力劳动强度不同有关，除此之外，

生活习惯会影响NAFLD发病。本研究结果显示，

饮茶和体育锻炼是NAFLD的保护因素，尤其是锻

炼，与从不锻炼的人群相比，偶尔锻炼和经常锻炼

的人群发病风险明显呈下降趋势，研究也发现运动

可 以 显 著 改 善 肝 脏 脂 肪 含 量 ，预 防 和 逆 转

NAFLD［14］。但饮茶与NAFLD的关系仍存在争议，

有研究发现绿茶对NAFLD有一定的好处［15］，而Xia
等［16］的研究结果显示，饮茶与NAFLD患病之间没

有显著的相关性。我们发现乙肝是NAFLD的保护

因素，这与韩国的一项前瞻性队列研究结果相一

致［17］。国内外多项研究已经发现超重、肥胖与

NAFLD密切相关，尤其是中心性肥胖，而腰围过大

图1 生化指标与非酒精性脂肪肝发病的剂量反应关系
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也会增加NAFLD的发病风险［18］。脂肪肝与胰岛素

抵抗有着复杂的关系，它会增加糖尿病发病风

险［19］，肝细胞脂肪变性也会导致胰岛素抵抗。脂质

代谢指标的异常与NAFLD密切相关，我们发现脂

质代谢指标中的TG、TC和HDL-C的异常与NAFLD
发病有关，而 LDL-C却不是NAFLD的独立危险因

素，除此之外我们还发现ALT异常也与NAFLD有

关，这主要与肝细胞损伤有关，而肝损伤是导致

NAFLD发病机制之一［20］。本研究结果显示，多吃

奶类制品可预防NAFLD的发生，而高脂饮食则促

进NAFLD发生，因此要注意膳食搭配。

本研究结果显示，TC、TG、HDL-C、ALT、FPG与

NAFLD发生风险有明显的剂量反应关系，尤其是

TC和HDL-C呈线性相关关系。这些脂质代谢指标

与NAFLD密切相关，当脂质代谢异常时，游离脂肪

酸聚集于肝脏内，加速肝内 TG的合成，大量 TG积

聚在肝细胞，导致脂肪肝的形成，因此当这些指标出

现异常时更要注意警惕与防范NAFLD的发生。
利益冲突 所有作者均声明不存在利益冲突
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