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摘要：目的 探讨慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）合并非酒精性脂肪性肝病（non-alcoholic 
fatty liver disease，NAFLD）的影响因素。方法 选取2010年6月至2015年6月于晋城市第三人民医院住

院及门诊明确诊断为CHB的初治患者323例为研究对象，依据肝胆胰彩色超声等影像学检查结果分为

CHB合并NAFLD组（107例）和单纯CHB组（216例）。记录所有患者的身高、体重并计算身体质量

指数[BMI = 体重（kg）/身高2（m2）]，检测血清酶学指标（ALT、TBil）、脂代谢指标（LDL、TG、

UA）、空腹血糖（FBG）以及HBsAg、HBeAg、HBV DNA，分析CHB合并NAFLD的影响因素。结果 
①CHB合并NAFLD患者BMI为（27.10 ± 3.07）kg/m2、血糖（5.96 ± 1.76）mmol/L、甘油三酯（1.75 ± 
0.98）mmol/L、低密度脂蛋白（3.66 ± 1.06）mmol/L、尿酸（332.11 ± 87.07）μmol/L；单纯CHB组BMI
为（23.75 ± 2.92）kg/m2、血糖（5.46 ± 1.64）mmol/L、甘油三酯（1.06 ± 0.86）mmol/L、低密度脂蛋白

（2.19 ± 0.94）mmol/L、尿酸（271.19 ± 73.64）μmol/L，两组患者各指标的差异有统计学意义（P均＜ 
0.05）。②单因素分析显示：CHB合并NAFLD患者中，BMI ≥ 28 kg/m2、HBV DNA ≥ 5log10拷贝/ml、
高甘油三酯血症、高低密度脂蛋白血症、高尿酸血症、HBeAg阳性、男性以及年龄≥ 40岁所占比例均

高于单纯CHB患者组（P均＜ 0.05）。③多因素分析显示：肥胖、高甘油三酯、高低密度脂蛋白水平是

CHB合并NAFLD的危险因素（P均＜ 0.05），ALT和TBil水平升高并非增加CHB合并NAFLD发病风险

的危险因素（OR值分别为0.228、0.309；95%CI分别为0.110～0.476、0.148～0.645）。结论 肥胖、高甘

油三酯及高低密度脂蛋白水平是影响CHB患者合并NAFLD的危险因素。
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Abstract: Objective To investigate the influence factors of chronic hepatitis B (CHB) complicated with non-
alcoholic fatty liver disease (NAFLD). Methods Total of 323 patients with CHB from June 2010 to June 2015 in 
our hospital were selected and divided into CHB combined with NAFLD group (107 cases) and CHB group (216 
cases) according to hepatobiliary and pancreatic ultrasound. Body mass index (BMI), alanine aminotransferase 
(ALT), total bilirubin (TBil), low density lipoprotein (LDL), triglyceride (TG), uric acid (UA), fasting blood-
glucose (FBG), hepatitis B surface antigen (HBsAg), hepatitis B e antigen (HBeAg) and HBV DNA levels of 
all patients were recorded and the influence factors of CHB complicated with NAFLD were analyzed. Results 
①BMI, the levels of blood sugar, TG, LDL and UA were (27.10 ± 3.07) kg/m2, (5.96 ± 1.76) mmol/L, (1.75 ± 
0.98) mmol/L, (3.66 ± 1.06) mmol/L and (332.11 ± 87.07) μmol/L in CHB patients with NAFLD, respectively; and 
the above indexes in patients with CHB were (23.75 ± 2.92) kg/m2, (5.46 ± 1.64) mmol/L, (1.06 ± 0.86) mmol/L, 
(2.19 ± 0.94) mmol/L and (271.19 ± 73.64) µmol/L, respectively. The differences between the two groups were 
statistically significant (P ＜ 0.05). ②Single factor analysis showed that in CHB patients with NAFLD, the ratio 
of BMI ≥ 28 kg/m2, HBV DNA ≥ 5log10 copies/ml, hypertriglyceridemia, hyperlipidemia, hyperuricemia, 
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HBeAg (+), male and ≥ 40 years old were all higher than those of patients in CHB group (P ＜ 0.05). Logistic 
analysis showed that obesity, high level of triglyceride and low level of density lipoprotein were the risk factors 
of CHB complicated with NAFLD (P ＜ 0.05), and the increased level of ALT and TBil were not the risk 
factors  (OR: 0.228～0.309; 95%CI: 0.110～0.476, 0.148～0.645). Conclusion High body mass index, high 
triglycerides and high LDL levels are the risk factors of CHB patients complicated with NAFLD.
Key words: Hepatitis B, chronic; Fatty liver, non-alcoholic; Influence factors; Obesity; High cholesterol

HBV感染是全球性的公共卫生问题。据世界卫

生组织报道，全球约20亿人曾感染HBV，其中2.4
亿为慢性HBV感染[1]。每年约65万人因HBV感染

所致的肝衰竭（liver failure，LF）、肝硬化（liver 
cirrhosis，LC）和原发性肝细胞癌（hepatocellular 
carcinoma，HCC）而死亡[2]。非酒精性脂肪性肝病

（non-alcoholic fatty liver disease，NAFLD）是西方

国家最常见的肝脏疾病，17%～46%的成年人受其

影响，存在诊断方法、年龄、性别和种族差异[3]。

肝细胞脂肪变是脂肪肝最常见的病理表现，对

于慢性乙型肝炎（chronic hepatitis B，CHB）与肝

细胞脂肪变的关系目前很多学者观点均不一致。本

课题通过回顾性非匹配病例对照研究，探讨引起

CHB合并NAFLD的影响因素，为临床医生制定合

理的诊疗方案提供科学依据。

1 资料与方法

1.1 研究对象  以2010年6月至2015年6月晋城市第三

人民医院住院及门诊的323例明确诊断为CHB的初

治患者为研究对象。所有患者依据肝胆胰彩色超声

（超声检查在大规模健康体检人群为筛查NAFLD
的首选方法

[3]）影像学检查结果分为病例组和对照

组，病例组为CHB合并NAFLD患者，共107例，对

照组为单纯CHB患者，共216例。

1.2 诊断及排除标准  CHB诊断符合《慢性乙型肝炎

防治指南（2015年版）》[4]中的相关标准；NAFLD
符合《内科学》第8版的诊断标准[5]。根据肝内回声

与结构显示程度可将脂肪肝分为：①轻度：即肝内

回声轻度增加，但能显示肝内血管边界及膈肌；②

中度：肝内回声中等程度增加，肝内管道或膈肌显

示轻度减弱；③重度：肝内回声明显增加，肝内管

道、膈肌或右叶后部分显示很差或不能显示[6]。所

有患者均排除人类免疫缺陷病毒、甲型肝炎病毒、

丙型肝炎病毒、丁型肝炎病毒、戊型肝炎病毒、

EB病毒以及巨细胞病毒等混合感染，无酒精性肝

病、自身免疫性肝病、药物性肝损伤以及先天性遗

传性肝病等，排除曾接受干扰素或核苷（酸）类似

物治疗者。

1.3 主要仪器及试剂   利用北京奥斯邦生物工程

有限公司生产Ausbio全自动酶标仪检测HBsAg、
HBeAg。采用美国贝克曼DXC800生化分析仪

原装试剂盒检测血清血清丙氨酸氨基转移酶

（alanine aminotransferase，ALT）、总胆红素

（total bilirubin，TBil）、空腹血糖（fasting blood-
glucose，FBG）、低密度脂蛋白（ low density 
lipoprotein，LDL）、甘油三酯（triglyceride，TG）

及尿酸（uric acid，UA）等等。采用实时荧光定量

PCR法检测HBV DNA，仪器为美国ABI-7100检测

仪，试剂由中山大学达安公司提供。

1.4 统计学处理  应用SPSS 22.0软件对数据进行统计

分析。计量资料满足正态性检验及方差齐性检验时

采用t检验和方差分析，若不满足则采用非参数检

验的秩和检验。计数资料采用χ2检验和非条件多因

素Logistic回归分析。以P ＜ 0.05为差异有统计学意

义。

2 结果

2.1 CHB患者的一般情况  本研究共收集CHB患者

323例，年龄14～75岁，其中男227例（70.28%），

女96例（29.72%）。根据腹部彩色超声检查结果分

为CHB合并NAFLD组107例（33.13%），其中男67例
（62.62%），女40例（37.38%），平均（45.21 ± 8.57）
岁，体质量指数BMI =（27.10 ± 3.07）kg/m2；单纯

CHB组216例（66.87%），其中男160例（74.07%），

女56例（25.93%），平均年龄（44.82 ± 12.45）岁，

BMI =（23.75 ± 2.92）kg/m2，两组患者性别和BMI的差

异有统计学意义（P均＜ 0.05），年龄的差异无统计学

意义（t = 0.326，P = 0.745），见表1。
2.2 两组患者血清学指标检测结果  与单纯CHB患者

相比，CHB合并NAFLD患者的TG、LDL、FBG和

UA水平显著升高，ALT和TBil水平显著降低，差异

有统计学意义（P均＜ 0.05），见表2。
2.3 CHB合并NAFLD的单因素分析  单因素分析结果

显示，CHB合并NAFLD患者中，BMI ≥ 28 kg/m2、

HBV DNA载量≥ 5 log10拷贝/ml、高甘油三酯血症、

高低密度脂蛋白血症、高尿酸血症、HBeAg阳性、

男性以及年龄≥ 40岁患者所占比例均高于单纯CHB
患者，差异有统计学意义（P均＜ 0.05）；两组患者
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空腹血糖值差异无统计学意义（P ＞ 0.05），见表

3。
2.4 CHB合并NAFLD的多因素分析  多因素分析显

示，BMI ≥ 28 kg/m2、高甘油三酯血症、高低密

度脂蛋白血症为CHB合并NAFLD的危险因素（OR
值分别为9.369、5.079、14.717；95%CI分别为

4.342～20.213、2.260～11.411、7.113～30.450），

ALT及TBil升高并未增加CHB合并NAFLD的发病

风险（OR值分别为0.228、0.309；95%CI分别为

0.110～0.476、0.148～0.645）。

3 讨论

随着生活方式的改变以及肥胖和糖尿病在全

球的流行，NAFLD的患病率迅速增长。据估计，

全球NAFLD的患病率约为25%，我国亦高达15%
以上。NAFLD已成为全球最重要的公共健康问题

之一。在临床工作中CHB并发NAFLD的现象较

表 1  323 例 CHB 患者的一般情况

组别 例数 性别（男/女，例） 年龄（ x ± s，岁） BMI（ x ± s，kg/m2
）

CHB合并NAFLD组 107 227/96 45.21 ± 8.57 27.10 ± 3.07

单纯CHB组 216 160/56   44.82 ± 12.45 23.75 ± 2.92

统计量值 - χ2 = 4.497 t = 0.326 t = 9.623

P值 -        0.034      0.745 ＜ 0.001

注：“-”为无相关数据

表 2  323 例 CHB 患者血清学指标检测结果（ x ± s）

组别
FBG

（mmol/L）
TG

（mmol/L）
LDL

（mmol/L）
ALT

（U/L）
TBil

（µmol/L）
UA

（µmol/L）
CHB合并NAFLD组

（n = 107）
5.96 ± 1.76 1.75 ± 0.98 3.66 ± 1.06   55.93 ± 122.77 16.81 ± 9.58 332.11 ± 87.07

单纯CHB组
（n = 216）

5.46 ± 1.64 1.06 ± 0.86 2.19 ± 0.94 242.75 ± 455.25   47.73 ± 69.62 271.19 ± 73.64

t值 2.525      6.539    12.730     -4.167     -4.569      6.579

P值 0.012 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

表 3  CHB 合并 NAFLD 患者的单因素分析 [ 例（%）]

组别
性别 年龄（岁） BMI（kg/m2

） HBeAg

男 女 ＜ 40 ≥ 40 ＜ 28 ≥ 28 阴性 阳性

CHB合并NAFLD组
（n = 107）

67
（62.60）

40
（37.40）

16
（14.95）

91
（85.05）

24
（22.41）

83
（77.59）

82
（76.64）

25
（23.36）

单纯CHB组
（n = 216）

160
（74.10）

56
（25.90）

71
（32.87）

145
（67.13）

150
（69.44）

66
（30.56）

133
（61.57）

83
（38.43）

χ2
值 4.497 11.672    63.646      7.293

P值 0.034   0.001 ＜ 0.001 ＜ 0.001

组别
HBV DNA（拷贝/ml） FBG（mmol/L） TG（mmol/L） LDL（mmol/L）

＜ 5log10 ≥ 5log10 ＜ 7.0 ≥ 7.0 ＜ 1.7 ≥ 1.7 ＜ 3.1 ≥ 3.1
CHB合并NAFLD组

（n = 107）
60

（56.07）
47

（43.93）
97

（90.65）
10

 （9.35）
62

（57.94）
45

（42.06）
27

（25.23）
80

（74.77）
单纯CHB组
（n = 216）

82
（37.96）

134
（62.04）

204
（94.44）

12
 （5.56）

190
（87.96）

26
（12.04）

181
（83.80）

35
（16.20）

χ2
值 9.528   1.620    37.599 107.34

P值        ＜ 0.001   0.203 ＜ 0.001 ＜ 0.001

组别

UA（µmol/L）

男性 女性

＜ 420 ≥ 420 ＜ 360 ≥ 360
CHB合并NAFLD组

（n = 107）
49

（73.17）
18

（26.87）
40

（100.00）
0

 （0.00）
单纯CHB组
（n = 216）

153
（95.63）

7
 （4.37）

50
（89.29）

6
（10.71）

χ2
值                  24.374   4.571

P值        ＜ 0.001   0.033
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常见，国内CHB患者合并NAFLD的发病率高达

15%[7]。

在影响NAFLD发生的众多危险因素中，肥

胖起着决定性作用。国外一般人群脂肪肝的发生

率为15%～25%，肥胖人群中脂肪肝发生率约为

70%～90%[8-11]。范建高等[12]报道，上海市肥胖人群

中脂肪肝的患病率为41.92%，低于国外水平。肥

胖合并脂代谢紊乱现象临床较常见，两者均可导致

脂肪肝的发生，其机制可能是：一方面肥胖患者脂

肪细胞大量在体内蓄积，导致流向肝脏的脂肪酸增

多，另一方面肥胖患者大多长期摄入高热量、高脂

肪食物，脂肪摄入量增加导致脂代谢紊乱，使肝脏

合成及代谢负担加重。本研究中，Logistic多因素

回归分析显示，肥胖、高甘油三酯血症和高低密度

脂蛋白血症是CHB合并NAFLD的独立危险因素。

2型糖尿病与脂肪肝有较高的相关性。据报

道，脂肪肝患者中30%～70%患有2型糖尿病，

2%～55%的糖尿病患者超声检查提示有脂肪肝
[13]。

糖尿病患者由于肝糖原合成及贮藏减少，在前脑垂

体及肾上腺素等激素调节下，脂肪入肝脏沉积，肝

细胞变性，肝脏肿大成为脂肪肝。本研究中，单因

素分析显示血糖升高未增加CHB合并NAFLD发病

的风险，与既往文献资料不符，考虑与选择样本量

较少有关。

脂肪变与HBV感染在CHB合并NAFLD进展为肝

纤维化甚至肝硬化的过程中究竟哪个因素更重要？

宓余强等
[14]报道，CHB合并脂肪肝患者的HBV载量

低于无脂肪肝患者，且HBV载量越低，其脂肪肝程

度越高。许多文献指出HBV对CHB合并肝脏脂肪

变的影响并不重要，肥胖、代谢紊乱和胰岛素抵抗

与脂肪肝的关系可能更为重要[15-17]。从病理角度可

依据肝小叶内是否有中性粒细胞以及汇管区是否有

淋巴细胞浸润来判断。如肝小叶内与汇管区炎症并

重，可认为是两者共同作用的结果；如主要病变在

肝小叶内或汇管区炎症明显轻于肝小叶内，可以考

虑为脂肪肝所致；反之，则考虑为HBV感染所致。

本研究中，单因素分析显示，HBV DNA载量≥ 

5log10拷贝/ml可增加CHB合并NAFLD的发病风险，

这与宓余强等研究结果不符。

本研究Logist ic多因素回归分析显示，ALT
及TBil升高的患者不易发生肝脏脂肪变，CHB合

并NAFLD的风险降低。这是由于肝脏炎症较轻的

患者中，脂肪变肝细胞多分布于肝小叶三区，占

62.6%；而肝脏炎症严重者，64%分布在肝小叶一

区，即炎症坏死区，超声不易显示脂肪肝，对轻

度CHB患者影响较小。故临床上应分析患者ALT升
高主要是由哪种因素引起，是HBV所致还是脂肪

变所致，或二者均存在。对于长期ALT高于检测上

限、经保肝及抗病毒治疗后仍不能完全恢复正常

者，应考虑是否存在肝脏脂肪变的可能，尽早行

肝组织活检明确诊断。如脂肪变较轻而肝脏炎症

为G2以上，需积极抗病毒治疗，但应建议患者注

意饮食均衡，调整生活方式，控制体重，避免因

脂肪肝加重而影响抗病毒疗效；对于肝脂肪变较

重而肝脏炎症较轻的患者处于免疫耐受期，暂时

不进行抗病毒治疗，考虑以脂肪肝及基础疾病治

疗为主。

Fan等 [18]研究了CHB合并NAFLD患者代谢

综合征的患病率和长期疾病进展，发现CHB合

并NAFLD患者肥胖（8.7%，29/332）、糖尿病

（10.2%，34/332）和高脂血症（7.8%，26/332）
的患病率均显著高于单纯CHB患者，但均显著低

于单纯NAFLD患者。同时，CHB合并NAFLD患

者进展为肝硬化（16.1%）及肝癌（11.3%）的比

例显著高于单纯CHB及单纯NAFLD患者。因此，

控制体重、调脂、调糖等生活方式的改变，对于

CHB合并肝脏脂肪变患者的临床治疗尤为重要，

适时监测HBV DNA及肝功能的变化，选择合适时

机进行抗病毒治疗，可延缓疾病进展至肝硬化甚

至肝癌。

表 4  CHB 合并 NAFLD 的多因素 Logistic 回归分析

项目 回归系数 Wald χ2 P值 OR值
95%CI

下限 上限

BMI  2.237 32.521 ＜ 0.001   9.369 4.342 20.213

甘油三酯  1.625 15.477 ＜ 0.001   5.079 2.260 11.411

低密度脂蛋白  2.689 52.547 ＜ 0.001 14.717 7.113 30.450

尿酸  1.073   3.666      0.056   2.923 0.975   8.763

ALT -1.477 15.517 ＜ 0.001   0.228 0.110   0.476

TBil -1.175   9.772      0.020   0.309 0.148   0.645
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