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心理压力与代谢相关脂肪性肝病的相关性研究
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摘 　 要 　 目的 　 探究心理压力与代谢相关脂肪性肝病(metabolic - associated fatty liver disease,MAFLD)的相关性,为 MAFLD
的治疗需结合心理干预的新理念提供依据。 方法 　 分析 2017 年 1 月 ~ 2020 年 12 月于中国人民解放军总医院行体格检查者的

病史和体检资料,利用 PSS - 14 压力感知量表评估参与者过往 1 个月内的心理压力水平,利用 χ2 检验和单因素分析筛选 MAFLD
患病相关变量,经调整混杂因素后,将差异有统计学意义的变量纳入 Logistic 多因素回归分析。 结果 　 纳入参与者 19999 例,其
中 MAFLD 患病率 46. 4% (9281 / 19999),高水平心理压力的人群占比 34. 5% (6908 / 19999),平均年龄 46. 3 岁,其中男性占

78. 2% (5407 / 6908),女性占 21. 8% (1501 / 6908)。 多因素 Logistic 回归分析显示,心理压力是 MAFLD 患病的危险因素 ( OR =
1. 173,95% CI:1. 093 ~ 1. 259)。 结论 　 心理压力是 MAFLD 的危险因素,对于 MAFLD 高风险人群临床上有必要积极评估心理

精神健康状态,做到早期预防和干预。
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Abstract　 Objective 　 To investigate the correlation between psychological stress and metabolic - associated fatty liver disease
(MAFLD), and to provide a basis for the new concept of psychological intervention in the treatment of MAFLD. Methods　 The medical
history and physical examination data of people who underwent physical health examinations in the Department of Health Management In-
stitute, PLA General Hospital from January 2017 to December 2020, were analyzed, and the PSS - 14 Stress Perception Scale was used to
assess psychological stress level of the participants in the past 1month. The variables related to the prevalence of MAFLD were screened by
χ2 test and univariate analysis. After adjusting for confounding factors, the variables with statistical significance in univariate analysis were
included in Logistic multivariate regression analysis. Results 　 A total of 19999 participants were included, of which the prevalence of
MAFLD was 46. 4% (9281 / 19999), the population with high - level psychological stress accounted for 34. 5% (6908 / 19999), with an
average age of 46. 3, males among them accounted for 78. 2% (5407 / 6908) and 21. 8% (1501 / 6908) of females. Multivariate Logistic
regression analysis showed that psychological stress is a risk factor for MAFLD ( OR = 1. 173, 95% CI:1. 093 - 1. 259) . Conclusion
Psychological stress is a risk factor for MAFLD, and it is necessary to actively evaluate the psychological and mental health status of people
with high hazards of MAFLD in clinical practice, to achieve early prevention and intervention.
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　 　 代谢相关脂肪性肝病(metabolic - associated fatty
liver disease,MAFLD)影响着全球 25% 的人口 [1] 。 据

报道,未来 MAFLD 将成为全球肝硬化和肝细胞癌的

主要原因,这将给整个社会带来沉重的负担 [2] 。 已

知 MAFLD 的发病涉及包括遗传因素、机体代谢紊乱

和生活方式在内多种因素的复合作用,而对于包括心

理压力在内的心理精神因素在 MAFLD 疾病发展中

的作用以及 MAFLD 的心理干预方面研究较少 [3] 。
本研究通过回顾性分析中国人群的大样本量临床资

料,旨在分析心理压力与 MAFLD 的相关性,为 MAFLD
的心理干预提供依据。

对象与方法

1. 研究对象:分析 2017 年 1 月 ~ 2020 年 12 月

于中国人民解放军总医院行身体健康检查的 54349
例参与者资料,在排除了因拒绝参与研究、问卷填

写不充分或丢失、脂肪肝诊断不清、有吸毒史者后

共纳入了 19999 例参与者。 本研究已获得中国人

民解放军总医院医学伦理学委员会的批准(伦理审

批号:S2016 - 098 - 02) ,所有研究对象均签署知情
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同意书。
2. MAFLD 诊断标准:MAFLD 的诊断基于国际专

家共识提出的亚洲人群诊断标准,即经超声诊断为脂

肪肝(轻度、中度和重度),并且包括超重或肥胖(由

BMI 值判定)、2 型糖尿病或代谢功能障碍(包括腰围

增加、血压异常升高、甘油三酯异常升高、高密度脂蛋

白胆固醇异常升高、糖尿病前期、HOMA - IR 异常升

高在内的至少 2 项代谢异常风险因素)在内的 3 个标

准中至少 1 个的存在 [4] 。
3. 一般资料收集:统计人口学特征(性别、年龄、

学历)、体格检查数据 (身高、体重、 BMI、腰围和血

压)、相关生化指标(甘油三酯、空腹血糖、空腹胰岛

素和高 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇 等 )。 其 中, 收 缩 压 ≥
140mmHg 和(或)舒张压≥90mmHg 及自诉有服用降

压药物史被定义为高血压,空腹血糖≥7. 0mmol / L 被

定义为糖尿病。
4. 心理测量:由经受过专业培训的人员在体检当

日向受试者发放 PSS - 14 压力感知量表 ( perceived
stress scale, PSS),并对量表用途和内容进行相关解

释说明,由受试者本人根据量表问题结合自身情况填

选,填写完毕后由专业培训人员当场收回,并评估受

试者自填写量表之日起过往 1 个月内心理压力水平。
本量表已经被证实信度和效度良好,其 a 系数为

0. 78,量表的总分与各个项目之间的相关系数为

0. 37 ~ 0. 53,表面的同质性与内部一致性比较高 [5] 。
量表共包括 14 项,分为 6 个正向题目和 8 个反向题

目,其中 4、5、6、7、9、10、12、13 题为反向题目。 量表

包括紧张感和失控感两个维度,每项 1 ~ 5 分进行评

分,相加得出总分,计算分值的方法为 “从不” 记 1
分、“偶尔”记 2 分、“有时”记 3 分、“时常”记 4 分、
“总是”记 5 分,最终范围 14 ~ 70 分,得分越高说明受

试者心理压力越明显,最终 PSS 评分≥43 被定义为

高水平心理压力。
5. 统计学方法:应用 SPSS 26. 0 统计学软件对数

据进 行 统 计 分 析。 计 数 资 料 以 例 数 ( 百 分 数 )
[n(% )]表示,比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率

法,对差异有统计学意义的指标进行 Logistic 多因素

回归分析,以 P < 0. 05 为差异有统计学意义。
结 　 　 果

1. 整体受试人群的特征:男性 13295 例,女性

6704 例,平均年龄为 48. 68 ± 8. 49 岁。
2. 高水平心理压力人群的特征:如表 1 所示,高

水平心理 压 力 人 群 在 整 体 人 群 中 占 比 为 34. 5%

(6908 / 19999 ),平均年龄为 46. 3 岁,男性占比 为

78. 2% ,女性占比为 21. 8% 。

表 1　 9281 例 MAFLD 人群一般临床资料[n(% )]

项目
非 MAFLD 人群

( n = 10718)
MAFLD 人群

( n = 9281)
P

心理压力 < 0. 001

　 正常水平 7215(67. 3) 5876(63. 3)

　 高水平 3503(32. 7) 3405(36. 7)

性别 < 0. 001

　 男性 5750(53. 6) 7545(81. 3)

　 女性 4968(46. 4) 1736(18. 7)

年龄(岁) < 0. 001

　 40 ~ 49 5916(29. 6) 4322(21. 6)

　 50 ~ 59 3891(19. 5) 4024(20. 1)

　 60 ~ 69 910(4. 6) 935(4. 7)

BMI( kg / m2 ) < 0. 001

　 ≤18. 5 334(3. 1) 26(0. 3)

　 18. 6 ~ 23. 9 5207(48. 6) 1762(19. 0)

　 24. 0 ~ 27. 9 3818(35. 6) 4882(52. 6)

　 ≥28. 0 1359(12. 7) 2611(28. 1)

吸烟史 < 0. 001

　 无 7662(71. 5) 5316(57. 3)

　 有 3056(28. 5) 3965(42. 7)

饮酒史 < 0. 001

　 无 5295(49. 4) 2821(30. 4)

　 有 5423(50. 6) 6460(69. 6)

高血压 < 0. 001

　 无 8922(83. 2) 7147(77. 0)

　 有 1796(16. 8) 2134(23. 0)

糖尿病 < 0. 001

　 无 7877(49. 4) 6523(40. 9)

　 有 548(3. 4) 1009(6. 3)

　 　 3. MAFLD 伴有高水平心理压力人群的特征:在
MAFLD 人 群 中, 高 水 平 心 理 压 力 人 群 占 比 为

36. 7% ,平均年龄为 47. 3 岁,男性占比为 89. 8% ,女
性为 10. 1% 。

4. 非 MAFLD 伴有高水平心理压力人群的特征:
在非 MAFLD 人群中,高水平心理压力人群占比为

32. 7% ,平均年龄为 45. 3 岁,男性占比为 67. 0% ,女性

为 32. 9% 。
5. 心理压力是 MAFLD 的危险因素:表 2 显示了

包含心理压力在内的所有变量的的单因素分析结果。
经过变量调整后的 Logistic 多因素回归分析显示,除
男性、年龄≥60 岁、BMI 增高、糖尿病、吸烟史和饮酒

史是 MAFLD 的危险因素外,心理压力也是 MAFLD 的

危险因素之一(OR = 1. 173,95% CI:1. 093 ~ 1. 259)。
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表 2　 MAFLD 风险因素的单因素回归分析

项目 β 标准差 P OR 95% CI
心理压力 1. 323 0. 033 < 0. 001 1. 194 1. 126 ~ 1. 265

性别 0. 239 0. 022 < 0. 001 3. 755 3. 520 ~ 4. 005
年龄 0. 943 0. 021 < 0. 001 1. 270 1. 217 ~ 1. 325

BMI 0. 799 0. 056 < 0. 001 2. 567 2. 463 ~ 2. 675
糖尿病 0. 422 0. 038 < 0. 001 2. 223 1. 994 ~ 2. 480
高血压 0. 626 0. 030 < 0. 001 1. 525 1. 416 ~ 1. 643
吸烟史 0. 805 0. 030 < 0. 001 1. 870 1. 763 ~ 1. 983
饮酒史 0. 177 0. 030 < 0. 001 2. 236 2. 109 ~ 2. 370

讨 　 　 论

1. MAFLD 是复合因素介导的疾病:根据亚太肝

病研究协会 2020 年临床实践指南数据显示,MAFLD
的发展主要与非健康饮食 (富含饱和脂肪和胆固醇

的高热量饮食、富含果糖的软饮料、高度加工食品)、
超重 / 肥胖(亚太地区以中央型肥胖为主)、代谢综合

征、胰岛素抵抗、肠道菌群失调和表观遗传因素有

关 [6] 。 这与本研究发现的 BMI 增高与合并糖尿病人

群患 MAFLD 的风险较高一致。

表 3　 MAFLD 的 Logistic 多因素回归分析

项目 β 标准差 P OR 95% CI
心理压力(正常水平 vs 高水平) 0. 160 0. 036 < 0. 001 1. 173 1. 093 ~ 1. 259
性别(女性 vs 男性) 1. 329 0. 033 < 0. 001 3. 777 3. 540 ~ 4. 029
年龄( < 60 岁 vs ≥60 岁) 0. 261 0. 051 < 0. 001 1. 298 1. 173 ~ 1. 435
BMI(≤18. 5kg / m2 vs > 18. 5 且 < 24. 0kg / m2 vs ≥24. 0 且 < 28. 0kg / m2 vs ≥28. 0kg / m2 ) 0. 926 0. 024 < 0. 001 2. 524 2. 407 ~ 2. 648
糖尿病(无 vs 有) 0. 487 0. 060 < 0. 001 1. 627 1. 447 ~ 1. 828
高血压(无 vs 有) - 0. 051 0. 048 0. 284 0. 950 0. 865 ~ 1. 043
吸烟史(无 vs 有) 0. 403 0. 032 < 0. 001 1. 497 1. 406 ~ 1. 593
饮酒史(无 vs 有) 0. 677 0. 031 < 0. 001 1. 969 1. 851 ~ 2. 093

　 　 2. 心理压力是 MAFLD 的危险因素:研究指出,
全球 14% 疾病的发生可归因于精神疾病的存在 [7] 。
既往研究也表明,包括抑郁、认知压力在内的心理精

神因素与单纯性脂肪肝、非酒精性脂肪肝病 ( non -
alcoholic fatty liver disease,NAFLD)间存在关联,但尚

无足够证据表明以上心理精神因素与 MAFLD 间存

在明显关联 [8,9] 。 一项针对美国中老年人群的研究

显示, 合 并 抑 郁 情 绪 的 人 群 患 MAFLD 的 风 险 更

高 [10] 。 这提示心理精神因素可能与 MAFLD 的发生

存在某种关联。
因此本研究基于中国大样本量体检人群数据,通

过 PSS - 14 压力感知量表评估受试者的心理压力水

平(最终 PSS 评分≥43 分被定义为高水平心理压

力),以探究心理压力与 MAFLD 间的相关性。
本研究结果显示,高水平心理压力人群在整个样

本人群中占比高达 34. 5% 。 多因素回归分析结果显

示,高水平心理压力人群患上 MAFLD 的风险是无明

显心理压力受试者的 1. 173 倍。
3. 心理压力与 MAFLD 间的相互作用机制:关于

心理压力和 MAFLD 间的关联机制,目前暂无相关报

道。 既往研究荟萃分析了心理压力等精神心理因素与

脂肪肝相关疾病间的生物学联系,这可能有助于研究

心理压力和 MAFLD 间的关联机制。 下丘脑 - 垂体 -
肾上腺( hypothalamic - pituitary - adrenal, HPA)轴是

由下丘脑、垂体和肾上腺组成的神经内分泌轴,其在调

节生物体的环境应变方面发挥着关键作用,而糖皮质

激素(glucocorticoid,GC)在其中起重要作用[11,12] 。
压力会增加 GC 的循环水平,陡增的 GC 一方面

可引起游离脂肪酸、细胞色素 P450 2E1 ( cytochrome
P450 family 2subfamily E member 1,CYP2E1)含量的

上升,造成活性氧( reactive oxygen species,ROS)蓄积

和线粒体氧化损伤,导致肝内脂肪变性、炎症和坏

死 [13 ~ 16] 。 另一方面,GC 的增加可促进外周血细胞向

肝组织迁移,提升诸如肿瘤坏死因子 - α( tumor nec-
rosis factor - α,TNF - α)、白细胞介素 -6 (interleukin -
6,IL - 6)、白细胞介素 - 1β ( interleukin - 1β, IL -
1β)和 C - X - C 基序趋化因子(C - X - C motif che-
mokine 10,CXCL10)等促炎性细胞因子水平 [17] 。 这

些炎性细胞因子可通过过度激活 HTA 轴反过来促进

GC 释放增加,最终造成肠道通透性的增加,随之而来

的肠道细菌过度生长和易位则会导致脂多糖( lipopo-
lysaccharide,LPS)水平的升高,继而作用于 LPS 的模

式识别受体———Toll 样受体,介导炎性细胞因子的激

活,如此反复造成恶性循环 [17 ~ 20] 。
相关研究显示,可以通过将压力分为压力源、身

体对压力源的反应,以及这些反应的情绪影响 3 个部

分来理解。 一旦外界压力源的总和超过了个体的阈

值,压力反应就会通过 HPA 轴和交感神经系统激活,
而这种压力反应的持续和延长会导致 HPA 失调,这
可能导致了相关疾病的发生、发展 [21] 。 在一项通过
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足部电击建立小鼠慢性应激模型的研究中,研究者发

现慢性压力可导致小鼠体内甘油三酯和总胆固醇水

平的升高,并伴有微泡型脂肪变性、小叶炎症和气球

样变性 [22] 。 一项 567 例经活检证实为 NAFLD 的临

床研究表明,抑郁情绪的严重程度与肝细胞肿胀程度

间存在剂量依赖关系 [23] 。
4. MAFLD 高风险人群心理压力的评估和早期干

预应得到重视:目前暂无 MAFLD 的有效治疗药物,
而且既往 Meta 分析和本研究结果均表明心理精神因

素在脂肪肝相关疾病的发展过程中起着重要作用,这
提示治疗 MAFLD 疾病本身的同时需要重视患者的

心理精神健康。 及时筛查出包括心理压力在内的心

理精神障碍人群并进行早期心理干预,可能有利于

MAFLD 的早期预防,而对于已确诊为 MAFLD 的患

者,在治疗疾病本身的同时给予合适的心理干预可能

有助于提升 MAFLD 的治疗效果。 而 MAFLD 诊疗指

南中未见相关报道,这就导致医生在临床工作中容易

忽视心理精神因素在 MAFLD 中的重要作用,不利于

MAFLD 的早期预防和临床治疗。 因此,研究认为对

于 MAFLD 高风险人群临床上有必要积极评估心理

精神健康状态,做到早期预防和干预。
综上所述,本研究基于中国体检人群大样本临床

资料,首次发现心理压力是 MAFLD 的危险因素,结
合既往 Meta 分析结论和 MAFLD 暂无有效治疗药物

的现状,提示在治疗 MAFLD 疾病本身的同时需要结

合心理治疗,对于 MAFLD 高风险人群临床上有必要

积极评估心理精神健康状态,做到早期预防和干预。
但本研究尚未能明确心理压力与 MAFLD 间是否存

在因果关系,以及二者间相互作用的生物学机制;同
时,本研究仍不可避免地受到回顾性研究本身难以阐

明具体机制、问卷调查方式本身易受到回忆偏倚的限

制,这在今后的研究中值得进一步拓展和细化。
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