
􀅰营养与食品卫生􀅰

宏量营养素供能比例组合与非酒精性
脂肪性肝病的关联
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摘要:目的　 探讨不同宏量营养素供能比例组合与非酒精性脂肪性肝病(ＮＡＦＬＤ)之间的关联ꎮ 方法 　 基于 １９９９—
２０１８ 年美国国家健康与营养调查数据库成年参与者数据ꎬ计算脂肪、碳水化合物和蛋白质供能比ꎬ采用三维营养素空

间逐步划分法构建营养集群ꎮ 运用加权逻辑回归分析集群与 ＮＡＦＬＤ 的关联ꎬ并进行交互和亚组分析ꎬ使用 Ｋ － ｍｅａｎｓ
聚类作为敏感性分析ꎮ 结果　 与最常见供能比例(集群 １:中等脂肪、中高碳水化合物、中等蛋白质)相比ꎬ以中高脂肪、
中 /中低碳水化合物和中等蛋白质为特征的集群(集群 ３ 和 ４)显著增加 ＮＡＦＬＤ 风险ꎮ 在完全调整模型中ꎬ集群 ３(ＯＲ
＝１􀆰 ３６７ꎬ９５％ ＣＩ:１􀆰 １４２ ~ １􀆰 ６３６)和集群 ４(ＯＲ ＝ １􀆰 ４６２ꎬ９５％ ＣＩ:１􀆰 １３７ ~ １􀆰 ８７９)均显示风险升高ꎮ 交互作用分析均未发

现显著交互作用(Ｐ > ０􀆰 ０５)ꎮ 敏感性分析结果与主要发现一致ꎮ 结论　 宏量营养素比例组合与 ＮＡＦＬＤ 风险密切相

关ꎬ中高脂肪搭配中 /低碳水化合物、中等蛋白模式风险更高ꎬ提示应重视膳食结构调控以指导 ＮＡＦＬＤ 防治ꎮ
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　 　 非酒精性脂肪性肝病 (Ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ Ｆａｔｔｙ Ｌｉｖｅｒ
Ｄｉｓｅａｓｅꎬ ＮＡＦＬＤ)已是全球最常见的慢性肝病ꎬ成人

患病率约 ３２％ [１ － ２]ꎮ 该病与肥胖[３]、２ 型糖尿病[４] 及

代谢综合征[５]密切相关ꎬ并显著心血管疾病、慢性肾

病风险[６ － ７]ꎬ带来重大公共卫生负担ꎮ
营养干预是 ＮＡＦＬＤ 防治的基石ꎬ宏量营养素(脂

肪、碳水化合物和蛋白质)的摄入比例对代谢健康具

有重要影响ꎮ 研究表明ꎬ过量摄入果糖可通过促进肝

脏脂肪新生和内质网应激等途径驱动肝脂肪变性与

炎症[８]ꎻ高饱和脂肪酸能经 ＴＬＲ４ / ＭｙＤ８８ 通路激活胰

岛 β 细胞炎症反应[９]ꎻ而多不饱和脂肪酸则可抑制

ＮＬＲＰ３ 炎症小体激活ꎬ并通过 ＦＦＡＲ４ 介导的肠肝轴

改善 ＮＡＦＬＤ[１０ － １１]ꎮ
然而ꎬ饮食行为涉及多种营养素的复杂组合ꎬ研

究重点已从单一营养素转向整体膳食模式ꎮ 例如ꎬ高
热量、低营养密度的西方饮食可加速肝脂肪变性和炎

症[１２]ꎻ富含不饱和脂肪酸和膳食纤维的地中海饮食

则有助改善炎症与氧化应激[１３]ꎮ 此外研究表明碳水

化合物亚型、不同脂肪酸类型与 ＮＡＦＬＤ 的关系ꎬ强调

高脂、高糖及总能量过剩的关键作用[１４ － １５]ꎮ 横断面

研究进一步分析了各类糖、脂肪酸与蛋白质来源与

ＮＡＦＬＤ 的关联ꎬ并借助营养素替代探讨其相互影

响[１６ － １７]ꎮ 这些研究深化了对多重营养素与 ＮＡＦＬＤ
关系的理解ꎬ但对三大宏量营养素供能比例组合进行

系统评估的研究仍较为缺乏ꎮ
为此ꎬ本研究利用 ＮＨＡＮＥＳ 数据库ꎬ结合营养几

何学方法ꎬ系统评估不同宏量营养素供能比例组合与

ＮＡＦＬＤ 风险的关系ꎬ旨在为膳食指导和公共卫生策

略提供依据ꎮ

１　 材料与方法

１􀆰 １　 数据来源 　 研究数据基于 １９９９—２０１８ 周期的

ＮＨＡＮＥＳꎬ已获得美国国家卫生统计中心伦理审查委

员会的批准ꎬ所有参与者获得了知情同意ꎮ
研究参与者的筛选流程如下:从初始 １０１ ３１６ 名

ＮＨＡＮＥＳ 参与者ꎬ 排除年龄 < １８ 岁的个体 ( ｎ ＝
４２ １１２)、乙型或丙型肝炎感染者(ｎ ＝ ９０６)、孕妇(ｎ ＝
１ ５４８)、过量饮酒者( ｎ ＝ ２３ ５７５)、缺乏膳食摄入数

据、ＮＡＦＬＤ 诊断信息的参与者(ｎ ＝ １０ ２５３)以及总能

量摄入值异常( < ４００ 千卡 /天)或营养素供能比异常

(偏离平均值 > ３ 个标准差)的个体ꎮ 最终共 ２２ ９２２
名成人纳入分析(图 １)ꎮ
１􀆰 ２　 三维营养素空间构建 　 研究采用三维立方体

法ꎬ以脂肪、碳水化合物和蛋白质的供能百分比分别

作为坐标轴ꎬ构建三维营养素空间[１８]ꎮ 将每位参与

者的膳食数据映射为三维空间中的一个点ꎮ 通过以

５０％ 、２５％和 １２􀆰 ５％为阈值划分各营养素的坐标轴ꎬ
利用坐标轴不同区间的组合成多个立方体单元ꎬ每个

单元即为一个营养素集群(Ｃｌｕｓｔｅｒ)ꎬ通过列举所有立

方体以识别宏量营养素供能比例组合(见图 ２Ａ)ꎮ

图 １　 研究者筛选流程图

Ｆｉｇ. １　 Ｆｌｏｗｃｈａｒｔ ｏｆ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔ ｓｅｌｅｃｔｉｏｎ

　 　 首先ꎬ以 ５０％ 阈值将三条坐标轴各自划分为两

段ꎬ形成 ８ 个立方体ꎮ 分布显示ꎬ集群 １(脂肪 ０％ ~
５０％ ꎬ碳水化合物 ０％ ~ ５０％ ꎬ蛋白质 ０％ ~ ５０％ )占

５４􀆰 ８５％ ꎬ集群 ２(脂肪 ０％ ~５０％ ꎬ碳水化合物 ５０％ ~
１００％ ꎬ蛋白质 ０％ ~ ５０％ )占 ４３􀆰 １６％ ꎬ其余集群占

１􀆰 ９９％ (图 ２Ｂ)ꎮ 将两个主要立方体按 ２５％ 阈值细

分ꎬ得到 １６ 个集群ꎬ其中三个主要集群分别占总体的

５０􀆰 ３５％ 、３３􀆰 ８１％和 ８􀆰 ６３％ ꎮ 最后ꎬ对这 ３ 个集群以

１２􀆰 ５％ 阈值进行划分ꎬ得到 ２４ 个子集群ꎬ选取样本

量较大的 ８ 个(共 １８ ９３２ 人)用于分析ꎮ 为提升结果

的可读性与可比性ꎬ本研究将每种营养素供能水平按

不同百分比分为:低、中低、中等、中高、高五个等级

(见图 ３)ꎮ
１􀆰 ３　 肝脂肪变性评估 　 依据周期不同采用两种方

法ꎮ １９９９—２０１６ 周期采用脂肪肝指数 ( Ｆａｔｔｙ Ｌｉｖｅｒ
Ｉｎｄｅｘꎬ ＦＬＩ)ꎬ以 ＦＬＩ≥６０ 为肝脂肪变性的判定标

准[１９]ꎬ ＦＬＩ ＝
[ ｅ０. ９５３ × ｌｎ(ＴＧ) ＋ ０. １３９ × ＢＭＩ ＋ ０. ７１８ × ｌｎ(ＧＧＴ) ＋ ０. ０５３ × ＷＣ － １５. ７４５ ] / [ １ ＋
ｅ０. ９５３ × ｌｎ(ＴＧ) ＋ ０. １３９ × ＢＭＩ ＋ ０. ７１８ × ｌｎ(ＧＧＴ) ＋ ０. ０５３ × ＷＣ － １５. ７４５ ] × １００ꎬ
其中 ＴＧ 为甘油三酯(Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅｓꎬ ＴＧ)ꎬＧＧＴ 为 γ －
谷氨酰转移酶 (Ｇａｍｍａ ｇｌｕｔａｍｙｌ ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅꎬ ＧＧＴ)ꎬ
ＷＣ 为腰围(Ｗａｉｓｔ Ｃｉｒｃｕｍｆｅｒｅｎｃｅꎬ ＷＣ)ꎬ其中 ＴＧ 以

ｍｇ / ｄＬ 为单位ꎬＧＧＴ 以 Ｕ / Ｌ 为单位ꎬＷＣ 以厘米为单

位ꎮ ２０１７—２０１８ 周期采用瞬时弹性成像获取受控衰
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减参数 ( Ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ Ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ Ｐａｒａｍｅｔｅｒꎬ ＣＡＰ)ꎬ当

ＣＡＰ 值≥２７４ ｄＢ / ｍꎬ则定义为肝脂肪变性[２０]ꎮ
１􀆰 ４　 协变量的选择　 协变量包括年龄、性别、种族、

图 ２　 常量营养素三维空间构建的坐标系图(Ａ)和群体划分

比例流程图(Ｂ)
Ｆｉｇ. ２ 　 Ｃｏｏｒｄｉｎａｔｅ ｓｙｓｔｅｍ ｄｉａｇｒａｍ ｆｏｒ ｔｈｒｅｅ － ｄｉｍｅｎｓｉｏｎａｌ

ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ ｓｐａｃｅ ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ( Ａ ) ａｎｄ ｇｒｏｕｐ
ａｌｌｏｃａｔｉｏｎ ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ｆｌｏｗｃｈａｒｔ (Ｂ)

图 ３　 各集群比例及等级划分图

Ｆｉｇ. ３　 Ｐｒｏｐｏｒｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｅａｃｈ ｃｌｕｓｔｅｒ

教育程度、婚姻状况、贫困收入比 ( Ｐｏｖｅｒｔｙ Ｉｎｃｏｍｅ
Ｒａｔｉｏꎬ Ｐｉｒ)ꎬ吸烟状况ꎬ糖尿病和高血压以及总能量摄

入ꎮ 种族 /民族分为:墨西哥裔美国人、非西班牙裔白

人、非西班牙裔黑人及其他种族ꎮ 教育程度分为:高
中以下学历、高中或同等学历以及高中以上学历ꎮ Ｐｉｒ
分为低水平(Ｐｉｒ < １􀆰 ３０)、中等水平(Ｐｉｒ:１􀆰 ３０ ~ ３􀆰 ５０)
和高水平(Ｐｉｒ > ３􀆰 ５０) [２１]ꎮ 婚姻状况分为已婚 /与伴

侣同居、离婚 /分居 /丧偶、从未结婚ꎮ 吸烟状况分为

从不吸烟(吸烟 < １００ 支)、既往吸烟(≥１００ 支且已

戒)和当前吸烟(≥１００ 支且仍在吸) [２２]ꎮ 过量饮酒

定义为:男性每天 > ３ 杯ꎬ女性每天 > ２ 杯[２３]ꎮ
糖尿病定义为符合以下任一标准:空腹血糖≥

１２６ ｍｇ / ｄｌꎬ糖化血红蛋白≥６􀆰 ５％ ꎬ自述被医生诊断

为糖尿病ꎬ或正在使用降糖药[２４]ꎮ 高血压定义为血

压超过 １３０ / ８０ ｍｍ Ｈｇ 或开始药物治疗[２５]ꎮ
１􀆰 ５　 统计学方法 　 所有统计分析均考虑 ＮＨＡＮＥＳ
复杂抽样设计ꎬ并纳入抽样权重ꎮ 数据清理与分析采

用 Ｒ 软件(版本 ４􀆰 ４􀆰 １)及决策链软件(版本 １􀆰 ０ 版

本ꎬｈｔｔｐｓ: / / ｗｗｗ􀆰 ｓｔａｔｓａｐｅ􀆰 ｃｏｍ / )ꎮ
连续型变量ꎬ若变量满足正态性与方差齐性ꎬ使

用独立样本 ｔ 检验进行组间比较ꎬ结果以 􀭰ｘ ± ｓ 表示ꎻ
若不满足正态分布或方差齐性ꎬ采用 Ｗｉｌｃｏｘｏｎ 秩和检

验ꎬ结果以[Ｍ(Ｐ２５ꎬＰ７５)]表示ꎮ 分类变量的组间比

较采用 χ２ 检验ꎬ若理论频数小于 ５ 则使用 Ｆｉｓｈｅｒ 精确

检验ꎬ统计结果以例数(ｎ)和百分比(％ )表示ꎮ
采用多因素逻辑回归模型分析营养素组合模式

与 ＮＡＦＬＤ 风险的关联ꎻ并通过交互作用与亚组分析

探讨不同人群特征的效应修饰ꎮ 敏感性分析中ꎬ基于

三种宏量营养素供能比进行 Ｋｍｅａｎｓ 数据驱动聚类并

重复回归ꎻ此外ꎬ基于 ２０１５—２０１８ 周期数据ꎬ采用代

谢相关脂肪肝病 ( Ｍｅｔａｂｏｌｉｃ Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｆａｔｔｙ Ｌｉｖｅｒ
ＤｉｓｅａｓｅꎬＭＡＦＬＤ)的诊断标准验证结果的稳健性ꎮ

２　 结　 果

２􀆰 １　 不同营养素组合集群特征　 基于三维营养素空

间划分最终得到 ８ 个集群ꎬ Ｃｌｕｓｔｅｒ １ 以中等脂肪

(２５％ ~ ３７􀆰 ５％ )、中高碳水(５０％ ~ ６２􀆰 ５％ )和中等

蛋白质(１２􀆰 ５％ ~ ２５％ )为主要特征ꎬ是最常见的集

群ꎻＣｌｕｓｔｅｒ ３ 与 Ｃｌｕｓｔｅｒ ４ 具有较高脂肪供能比例

(３７􀆰 ５％ ~ ５０％ )ꎬ但碳水分别处于中等 (３７􀆰 ５％ ~
５０％ )、中低(２５％ ~ ３７􀆰 ５％ )ꎬ表现为“中高脂 ＋ 中或

中低碳水”结构ꎮ 其余集群(Ｃｌｕｓｔｅｒ ２、Ｃｌｕｓｔｅｒ ５ ~ ８)
表现为低脂或低碳水等特征(见表 １)ꎮ

表 １　 营养素组合集群的各营养素供能特征

Ｔａｂｌｅ １ 　 Ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ ｅｎｅｒｇｙ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ａｃｒｏｓｓ
ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｃｌｕｓｔｅｒｓ

集群 脂肪供能占比
(％ )

碳水化合物供
能占比(％ )

蛋白质供能
占比(％ ) 样本量

１ ２５. ０ ~ ３７. ５ ５０. ０ ~ ６２. ５ １２. ５ ~ ２５. ０ ５ １９０. ００
２ ２５. ０ ~ ３７. ５ ３７. ５ ~ ５０. ０ １２. ５ ~ ２５. ０ ４ ４０１. ００
３ ３７. ５ ~ ５０. ０ ３７. ５ ~ ５０. ０ １２. ５ ~ ２５. ０ ４ １３７. ００
４ ３７. ５ ~ ５０. ０ ２５. ０ ~ ３７. ５ １２. ５ ~ ２５. ０ １ ３５６. ００
５ ２５. ０ ~ ３７. ５ ５０. ０ ~ ６２. ５ ０. ０ ~ １２. ５ １ ６６２. ００
６ １２. ５ ~ ２５. ０ ５０. ０ ~ ６２. ５ １２. ５ ~ ２５. ０ ８０４. ００
７ ３７. ５ ~ ５０. ０ ３７. ５ ~ ５０. ０ ０. ０ ~ １２. ５ ７１５. ００
８ １２. ５ ~ ２５. ０ ６２. ５ ~ ７５. ０ １２. ５ ~ ２５. ０ ６６７. ００

２􀆰 ２　 研究人群的基线特征　 最终分析共纳入 １８ ９３２
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名参与者ꎬ其中 ＮＡＦＬＤ 患者 ８ ４３０ 例ꎮ ＮＡＦＬＤ 人群

年 龄 较 大 ( ４８􀆰 ８８ｖｓ􀆰 ５３􀆰 ４１ 岁 )ꎬ 男 性 比 例 更 高

(７０􀆰 ９３％ ｖｓ􀆰 ６０􀆰 １７％ )ꎮ 非西班牙裔白人比例更高、
脂肪供能比更高(３５􀆰 ０６％ ｖｓ􀆰 ３３􀆰 ９８％ )、蛋白质供能

比略高(１６􀆰 １３％ ｖｓ􀆰 １５􀆰 ９３％ )ꎬ糖尿病和高血压更为

常见ꎬ碳水供能比更低(４８􀆰 １７％ ｖｓ􀆰 ４９􀆰 ４３％ )ꎮ
经三维空间构建纳入的 ８ 个集群(Ｃｌｕｓｔｅｒｓ)显

示ꎬＣｌｕｓｔｅｒ １(脂肪:２５％ ~ ３７􀆰 ５％ ꎬ碳水化合物:５０％

~６２􀆰 ５％ ꎬ蛋白质:１２􀆰 ５％ ~２５％ )在 ＮＡＦＬＤ 和 ｎｏｎ －
ＮＡＦＬＤ 人群中均占较大比例ꎬ是最常见的组合ꎮ
ＮＡＦＬＤ 患者较非 ＮＡＦＬＤ 的 Ｃｌｕｓｔｅｒ ３(脂肪:３７􀆰 ５％ ~
５０％ ꎬ碳水化合物:３７􀆰 ５％ ~ ５０ ％ ꎬ蛋白质:１２􀆰 ５％ ~
２５％ )与 Ｃｌｕｓｔｅｒ ４(脂肪:３７􀆰 ５％ ~ ５０％ ꎬ碳水化合物:
２５％ ~３７􀆰 ５％ ꎬ蛋白质:１２􀆰 ５％ ~ ２５％ )的分布比例更

高(见表 ２)ꎮ

表 ２　 研究对象基线特征表

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｂａｓｅｌｉｎｅ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ

变量 总人数
(ｎ ＝ １８ ９３２)

Ｎｏｎ － Ｎａｆｌｄ
(ｎ ＝ １０ ５０２)

Ｎａｆｌｄ
(ｎ ＝ ８ ４３０) 统计量 Ｐ 值

年龄(岁ꎬ􀭰ｘ ± ｓ) ５０. ９０ ± １７. ４６ ４８. ８８ ± １８. ２６ ５３. ４１ ± １６. ０６ ７. ７４７ < ０. ００１
性别[ｎ(％ )] ２３７. １９５ < ０. ００１
　 男性 １２ ２９８. ００(６４. ９６) ６ ３１９. ００(６０. １７) ５ ９７９. ００(７０. ９３)
　 女性 ６ ６３４. ００(３５. ０４) ４ １８３. ００(３９. ８３) ２ ４５１. ００(２９. ０７)
种族[ｎ(％ )] １１４. ９６２ < ０. ００１
　 墨西哥裔美国人 ２ ４４２. ００(１２. ９０) １ １５３. ００(１０. ９８) １ ２８９. ００(１５. ２９)
　 非西班牙裔黑人 ３ ５５６. ００(１８. ７８) ２ ００３. ００(１９. ０７) １ ５５３. ００(１８. ４２)
　 非西班牙裔白人 １０ ０８２. ００(５３. ２５) ５ ５８３. ００(５３. １６) ４ ４９９. ００(５３. ３７)
　 其他种族 ２ ８５２. ００(１５. ０６) １ ７６３. ００(１６. ７９) １ ０８９. ００(１２. ９２)
教育水平[ｎ(％ )] ８３. ５７５ < ０. ００１
　 低于高中学历 ３ ０３９. ００(１６. ０５) １ ５５６. ００(１４. ８２) １ ４８３. ００(１７. ５９)
　 高中或等同高中学历 ３ ９２２. ００(２０. ７２) ２ ００４. ００(１９. ０８) １ ９１８. ００(２２. ７５)
　 高中以上学历 １１ ９７１. ００(６３. ２３) ６ ９４２. ００(６６. １０) ５ ０２９. ００(５９. ６６)
婚姻状况[ｎ(％ )] １５７. ２２５ < ０. ００１
　 已婚 / 同居 １２ ８３５. ００(６７. ８０) ６ ９０１. ００(６５. ７１) ５ ９３４. ００(７０. ３９)
　 离婚 / 丧偶 / 分居 ３ ３４２. ００(１７. ６５) １ ７７１. ００(１６. ８６) １ ５７１. ００(１８. ６４)
　 从未结婚 ２ ７５５. ００(１４. ５５) １ ８３０. ００(１７. ４３) ９２５. ００(１０. ９７)
贫困收入比[ｎ(％ )] １６. ６１９ < ０. ００１
　 < １. ５ ３ ６３８. ００(１９. ２２) １ ９７６. ００(１８. ８２) １ ６６２. ００(１９. ７２)
　 １. ５ ~ ３. ５ ６ ９９１. ００(３６. ９３) ３ ７８２. ００(３６. ０１) ３ ２０９. ００(３８. ０７)
　 > ３. ５ ８ ３０３. ００(４３. ８６) ４ ７４４. ００(４５. １７) ３ ５５９. ００(４２. ２２)
卡路里(􀭰ｘ ± ｓ) ２ １７３. ５４ ± ８１１. ３２ ２ １６０. ２３ ± ８０２. ２３ ２ １９０. １２ ± ８２２. ２５ ８. ６６７ ０. ００４
脂肪供能比 ３４. ４６ ± ６. ７９ ３３. ９８ ± ６. ７３ ３５. ０６ ± ６. ８３ １. ９２３ < ０. ００１
碳水供能比 ４８. ８７ ± ７. ９８ ４９. ４３ ± ７. ９１ ４８. １７ ± ８. ００ ２. ３２０ < ０. ００１
蛋白质供能比 １６. ０２ ± ３. ２９ １５. ９３ ± ３. ３２ １６. １３ ± ３. ２６ ５. ３６３ < ０. ００１
集群[ｎ(％ )] １３３. ９６５ < ０. ００１
　 １ ５ １９０. ００(２７. ４１) ３ ０３９. ００(２８. ９４) ２ １５１. ００(２５. ５２)
　 ２ ４ ４０１. ００(２３. ２５) ２ ４６３. ００(２３. ４５) １ ９３８. ００(２２. ９９)
　 ３ ４ １３７. ００(２１. ８５) ２ ０７６. ００(１９. ７７) ２ ０６１. ００(２４. ４５)
　 ４ １ ３５６. ００(７. １６) ６３９. ００(６. ０８) ７１７. ００(８. ５１)
　 ５ １ ６６２. ００(８. ７８) １ ００３. ００(９. ５５) ６５９. ００(７. ８２)
　 ６ ８０４. ００(４. ２５) ４８１. ００(４. ５８) ３２３. ００(３. ８３)
　 ７ ７１５. ００(３. ７８) ３９９. ００(３. ８０) ３１６. ００(３. ７５)
　 ８ ６６７. ００(３. ５２) ４０２. ００(３. ８３) ２６５. ００(３. １４)
糖尿病 ９６３. ２９８ < ０. ００１
　 否 １６ ２３９. ００(８５. ７８) ９ ７５０. ００(９２. ８４) ６ ４８９. ００(７６. ９８)
　 是 ２ ６９３. ００(１４. ２２) ７５２. ００(７. １６) １ ９４１. ００(２３. ０２)
高血压 ９６５. ３２６ < ０. ００１
　 否 １０ ０７６. ００(５３. ２２) ６ ６５０. ００(６３. ３２) ３ ４２６. ００(４０. ６４)
　 是 ８ ８５６. ００(４６. ７８) ３ ８５２. ００(３６. ６８) ５ ００４. ００(５９. ３６)

２􀆰 ３　 不同营养素比例组合与 ＮＡＦＬＤ 的关联 　 以样

本量最大、最常见的集群 １ 作为参考组ꎬ以获得稳定

的风险估计ꎬ并直观解释其他集群相对于常见集群的

差异ꎮ 未调整模型 １ 中ꎬ以 Ｃｌｕｓｔｅｒ １ 为参考ꎬＣｌｕｓｔｅｒ ３

􀅰８１６􀅰 现代预防医学 ２０２６ 年第 ５３ 卷第 ４ 期　 Ｍｏｄｅｒｎ Ｐｒｅｖｅｎｔｉｖｅ Ｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２６ꎬ Ｖｏｌ. ５３ꎬ ＮＯ. ４　



(Ｐ < ０􀆰 ００１)与 Ｃｌｕｓｔｅｒ ４ (Ｐ < ０􀆰 ００１)的 ＮＡＦＬＤ 风险

显著升高ꎻ在调整年龄、性别、种族、教育水平、婚姻状

况、Ｐｉｒ、总能量摄入等全部变量的模型 ３ 中ꎬ关联仍然

稳健:Ｃｌｕｓｔｅｒ ３ 的 ＯＲ 值 ＝ １􀆰 ３６７(Ｐ < ０􀆰 ００１)ꎬＣｌｕｓｔｅｒ
４ 的 ＯＲ 值 ＝ １􀆰 ４６２(Ｐ ＝ ０􀆰 ００３)ꎮ 其余集群(Ｃｌｕｓｔｅｒ
２、５ ~ ８)未见与 ＮＡＦＬＤ 风险的显著关联(见表 ３)ꎮ

表 ３　 不同营养比例组合集群与 ＮＡＦＬＤ 的回归分析

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｒａｔｉｏ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｃｌｕｓｔｅｒｓ ａｎｄ ＮＡＦＬＤ

变量
模型 １

ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ２
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ３
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

集群 １ 参考 参考 参考

集群 ２ １. ００７(０. ８５２ ~ １. １９１) ０. ９３５ ０. ９９３(０. ８４１ ~ １. １７３) ０. ９３７ ０. ９７３(０. ８２７ ~ １. １４５) ０. ７４０
集群 ３ １. ３９６(１. １７６ ~ １. ６５７) < ０. ００１ １. ３８２(１. １６０ ~ １. ６４６) < ０. ００１ １. ３６７(１. １４２ ~ １. ６３６) < ０. ００１
集群 ４ １. ６２８(１. ２６５ ~ ２. ０９３) < ０. ００１ １. ６１８(１. ２５９ ~ ２. ０７９) < ０. ００１ １. ４６２(１. １３７ ~ １. ８７９) ０. ００３
集群 ５ ０. ９５４(０. ７３９ ~ １. ２３１) ０. ７１４ ０. ９９４(０. ７６１ ~ １. ２９８) ０. ９６４ １. ０２８(０. ７９０ ~ １. ３３９) ０. ８３４
集群 ６ ０. ８７０(０. ６７２ ~ １. １２７) ０. ２９０ ０. ８５３(０. ６４８ ~ １. １２４) ０. ２５６ ０. ９１８(０. ７０７ ~ １. １９２) ０. ５１７
集群 ７ １. １６７(０. ８９７ ~ １. ５１９) ０. ２４８ １. ２１１(０. ９０８ ~ １. ６１４) ０. １９１ １. ２２７(０. ８８９ ~ １. ６９３) ０. ２１２
集群 ８ ０. ７４２(０. ５５０ ~ １. ００１) ０. ０５１ ０. ７４４(０. ５４９ ~ １. ００７) ０. ０５６ ０. ７７２(０. ５６０ ~ １. ０６３) ０. １１２

２􀆰 ４　 交互与亚组分析　 交互作用分析显示ꎬ性别、种
族、教育水平等协变量与营养集群间均无显著交互作

用(所有 Ｐ －交互 > ０􀆰 ０５)(见表 ４)ꎮ 亚组分析中ꎬ高
血压在多数集群中与 ＮＡＦＬＤ 风险呈正向关联ꎬ但部

分集群(如 Ｃｌｕｓｔｅｒ ７)置信区间跨越 １ꎬ结果解读需谨

慎(见表 ５)ꎮ

表 ４　 各协变量与营养集群的交互作用分析

Ｔａｂｌｅ ４ 　 Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｃｏｖｒｉａｔｅｓ ａｎｄ ｎｕｔｒｉｅｎｔ
ｃｌｕｓｔｅｒｓ

自变量 协变量 Ｐ － 交互

集群 性别 ０. ２６９
种族 ０. ０９３
教育程度 ０. １４０
婚姻状况 ０. ７２９
贫困收入比 ０. ３００
糖尿病 ０. ３２８
吸烟状况 ０. ４９８
高血压 ０. ０５３

表 ５　 高血压在不同营养集群中的交互作用及亚组分析

Ｔａｂｌｅ ５　 Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｓｕｂｇｒｏｕｐ ａｎａｌｙｓｅｓ ｏｆ ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ ａｃｒｏｓｓ
ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｌｕｓｔｅｒｓ

变量 ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ － 交互

集群 高血压(ｒｅｆ:否) ０. ０５３
１ 是 ３. ７５９(３. ０２１ ~ ４. ６７９)
２ 是 ３. ０５３(２. ４７８ ~ ３. ７６２)
３ 是 ２. ５５４(２. ０２５ ~ ３. ２２１)
４ 是 ２. ０８０(１. ３６７ ~ ３. １６０)
５ 是 ２. ４２７(１. ７５３ ~ ３. ３５９)
６ 是 ３. ９６７(２. ３６０ ~ ６. ６７０)
７ 是 １. ８５３(０. ９７４ ~ ３. ５２８)
８ 是 ３. ０２３(１. ６４３ ~ ５. ５６３)

２􀆰 ５　 敏感分析

２􀆰 ５􀆰 １　 基于 Ｋ － ｍｅａｎｓ 聚类方法的验证 　 采用 Ｋ －

ｍｅａｎｓ 聚类法对三种宏量营养素供能进行分析ꎬ将参

与者划分为 ８ 类ꎬ各集群分布差异明显(表 ６)ꎮ 以

“中等脂肪、中高碳水化合物、中等蛋白质”为特征的

Ｃｌｕｓｔｅｒ １(聚类中心值:脂肪 ３３􀆰 ５４％ 、碳水 ５３􀆰 ３６％ 、
蛋白 １３􀆰 ４９％ )为参照ꎬＣｌｕｓｔｅｒ ４(中高脂肪、中等碳水

化合物、中等蛋白质)和 Ｃｌｕｓｔｅｒ ８(中高脂肪、中低碳

水化合物、中等蛋白质) 的 ＮＡＦＬＤ 风险显著增加ꎬ
Ｃｌｕｓｔｅｒ ４(Ｐ < ０􀆰 ００１)、Ｃｌｕｓｔｅｒ ８(Ｐ ＝ ０􀆰 ００３)(见表 ７)ꎮ
此外ꎬ将聚类数设置为 ５ 时ꎬ其结果与 ８ 类模型及主

分析一致(附表 １、２)ꎬ进一步支持结论的稳健性ꎮ

表 ６　 基于 Ｋ 均值聚类的各集群营养素特征

Ｔａｂｌｅ ６ 　 Ｃｌｕｓｔｅｒ － ｌｅｖｅｌ ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｂａｓｅｄ ｏｎ Ｋ － ｍｅａｎｓ
ｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ

集群 脂肪供能聚
类中心值(％ )

蛋白质供能聚
类中心值(％ )

碳水供能聚
类中心值(％ )

集群
样本量

１ ３３. ５４ ５３. ３６ １３. ４９ ４ １４３
２ ３７. ４０ ４６. ６１ １５. ２９ ４ ９６５
３ ２７. ０４ ５９. １３ １４. １４ ３ ２８５
４ ４３. ４８ ４０. １１ １５. ８２ ３ ２１２
５ ２７. ５２ ４９. ３０ １９. ４２ ２ ６７６
６ ３３. ３３ ３７. ７７ ２０. ７５ ２ ２４０
７ １９. ９７ ６８. １３ １３. ２８ １ ２３０
８ ４８. １７ ２９. １３ １９. ８９ １ １７１

２􀆰 ５􀆰 ２ 　 基于 ＭＡＦＬＤ 为定义的验证 　 为检验在

ＭＡＦＬＤ 的适用ꎬ基于 ２０１５—２０１８ 周期数据ꎬ依据最

新标准重新定义 ＭＡＦＬＤ 病例ꎬ并在相应人群( ｎ ＝
２ ５７５)中复现三维营养素空间构建流程ꎬ最终形成与

主分析结构一致的 ７ 个营养素集群ꎬ构建多因素逻辑

回归模型ꎮ 结果显示ꎬ与参照组(Ｃｌｕｓｔｅｒ １:中等脂肪、
中高碳水化合物、中等蛋白质)相比ꎬＣｌｕｓｔｅｒ ４(中高

脂肪、中低碳水化合物、中等蛋白质)与 ＭＡＦＬＤ 风险

显著相关(Ｐ ＝ ０􀆰 ０３９)(见表 ８)ꎬ高风险营养素组合的

情况与主分析一致ꎮ
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表 ７　 Ｋ － ｍｅａｎｓ 聚类划分的营养组合模式与 ＮＡＦＬＤ 风险的关联

Ｔａｂｌｅ ７　 Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉｅｔａｒｙ ｐａｔｔｅｒｎ ｃｌｕｓｔｅｒｓ ｉｄｅｎｔｉｆｉｅｄ ｂｙ Ｋ － ｍｅａｎｓ ｃｌｕｓｔｅｒｉｎｇ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ＮＡＦＬＤ

变量
模型 １

ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ２
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ３
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

集群 １ 参考 参考 参考

集群 ２ １. ０７０(０. ９１５ ~ １. ２５１) ０. ３９６ １. ０４２(０. ８８９ ~ １. ２２３) ０. ６０８ １. ０５６(０. ８９６ ~ １. ２４４) ０. ５１６
集群 ３ ０. ９３０(０. ７７３ ~ １. １２０) ０. ４４１ ０. ９１２(０. ７５３ ~ １. １０２) ０. ３３８ ０. ９７１(０. ８００ ~ １. １７９) ０. ７６４
集群 ４ １. ４９５(１. ２４４ ~ １. ７９７) < ０. ００１ １. ４４６(１. １９４ ~ １. ７５０) < ０. ００１ １. ４１６(１. １５７ ~ １. ７３４) < ０. ００１
集群 ５ ０. ９０２(０. ７６９ ~ １. ０５７) ０. ２０１ ０. ８８３(０. ７４９ ~ １. ０４０) ０. １３５ ０. ９０２(０. ７７０ ~ １. ０５６) ０. １９６
集群 ６ １. ３０８(１. ０７５ ~ １. ５９１) ０. ００８ １. ２３５(１. ００９ ~ １. ５１２) ０. ０４１ １. ２００(０. ９７２ ~ １. ４８３) ０. ０９０
集群 ７ ０. ８０２(０. ６２３ ~ １. ０３１) ０. ０８５ ０. ８２５(０. ６３５ ~ １. ０７２) ０. １４９ ０. ８７６(０. ６６０ ~ １. １６２) ０. ３５６
集群 ８ １. ６２７(１. ２９５ ~ ２. ０４５) < ０. ００１ １. ５８３(１. ２５５ ~ １. ９９６) < ０. ００１ １. ４５９(１. １４３ ~ １. ８６３) ０. ００３

表 ８　 不同营养比例组合集群与 ＭＡＦＬＤ 的回归分析

Ｔａｂｌｅ ８　 Ｒｅｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌ ｒａｔｉｏ ｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎ ｃｌｕｓｔｅｒｓ ａｎｄ ＭＡＦＬＤ

变量
模型 １

ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ２
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

模型 ３
ＯＲ(９５％ ＣＩ) Ｐ 值

集群 １ 参考 参考 参考

集群 ２ ０. ９１１(０. ５６９ ~ １. ４６１) ０. ６８８ ０. ９４６(０. ５７２ ~ １. ５６７) ０. ８１７ ０. ９８１(０. ５６８ ~ １. ６９７) ０. ９３９
集群 ３ １. １１４(０. ８０２ ~ １. ５４６) ０. ５０５ １. １２４(０. ８０３ ~ １. ５７３) ０. ４６７ １. １２４(０. ７６１ ~ １. ６５９) ０. ５１０
集群 ４ １. ５５１(１. ０９３ ~ ２. ２０１) ０. ０１６ １. ６５１(１. １５２ ~ ２. ３６７) ０. ０１０ １. ６０８(１. ０３１ ~ ２. ５０７) ０. ０３９
集群 ５ １. １７３(０. ６６５ ~ ２. ０７０) ０. ５６８ １. ２５７(０. ６８６ ~ ２. ３０４) ０. ４３０ １. ４２９(０. ７１３ ~ ２. ８６３) ０. ２７０
集群 ６ １. ００４(０. ４１６ ~ ２. ４２３) ０. ９９４ １. ０９７(０. ４０２ ~ ２. ９９２) ０. ８４６ １. ２０７(０. ４１１ ~ ３. ５４３) ０. ６９８
集群 ７ １. ６８２(０. ９２２ ~ ３. ０７０) ０. ０８７ １. ８４８(０. ９７５ ~ ３. ５０５) ０. ０５９ ２. １２７(１. ０１９ ~ ４. ４４１) ０. ０４６

３　 讨　 论

本研究基于 ＮＨＡＮＥＳ 数据ꎬ系统评估了宏量营

养素比例组合与 ＮＡＦＬＤ 风险的关联ꎮ 结果显示ꎬ较
于最常见的饮食模式(Ｃｌｕｓｔｅｒ １:中等脂肪、中高碳水

化合物、中等蛋白质)ꎬ以中高脂肪配合中 /中低碳水

化合物及中等蛋白质为特征的饮食模式(Ｃｌｕｓｔｅｒ ３ 和

４)显著增加了 ＮＡＦＬＤ 风险ꎬ该关联在敏感性分析中

保持稳健ꎮ
在现实饮食结构中ꎬ即使碳水摄入比例适度降

低ꎬ若脂肪供能比显著升高ꎬ仍会增加 ＮＡＦＬＤ 风险ꎬ
多项研究证实过量脂肪摄入对肝脏具有显著危害ꎮ
如ꎬ西方饮食模式(高糖饮料、加工肉类等)短期内即

可促进肝脂肪变性[２６]ꎬ在每日额外摄入１ ０００ ｋｃａｌ 脂
肪酸的条件下ꎬ摄入高饱和脂肪酸的人群甘油三酯含

量比摄入多不饱和脂肪酸者高出 ４０％ [２７]ꎬ显著提升

ＮＡＦＬＤ 风险ꎮ 动物研究证据也证实ꎬ过量高脂饮食

不仅导致肝脏脂质沉积ꎬ还会引发胰岛素抵抗与全身

性炎症[２８ － ２９]ꎮ
中高脂肪搭配中 /中低碳水化合物的饮食模式可

能通过多途径促进 ＮＡＦＬＤ 发展ꎮ 脂毒性是核心因

素:游离胆固醇和脂肪酸在肝细胞内蓄积ꎬ触发内质

网应激、线粒体功能障碍、氧化应激及炎症小体激活ꎬ
共同导致肝细胞损伤、炎症与纤维[３０ － ３１]ꎮ 脂肪酸过

载超过线粒体氧化能力ꎬ引发活性氧爆发并导致脂质

过氧化与细胞凋亡ꎻ同时 β － 氧化上调伴氧化磷酸化

偶联受损ꎬ进一步增加活性氧生成[３２ － ３３]ꎮ 长链饱和

脂肪酸激活 ＴＬＲ４ / ＮＦ － κＢ 通路ꎬ诱导 ＴＮＦ － α、ＩＬ － ６
等促炎因子表达[３４]ꎻ脂质过载产生的活性氧和胆固

醇晶体还可激活 ＮＬＲＰ３ 炎症小体ꎬ引起 Ｃａｓｐａｓｅ － １
依赖的肝细胞焦亡ꎬ放大炎症反应[３５]ꎮ 此外ꎬ高脂饮

食破坏肠道菌群结构ꎬ增加 ＮＡＦＬＤ 相关致病菌的丰

度ꎬ加剧代谢紊乱、胰岛素抵抗[３６ － ３７]ꎬ例如ꎬ高脂摄入

(即使碳水摄入降低)仍可增强肝脏 ＪＮＫ 与 Ｃ / ＥＢＰ 同

源蛋白的磷酸化水平ꎬ提高肠道厚壁菌门的相对丰

度[３８]ꎮ 菌群多样性降低与肠屏障完整性受损增加肠

道通透性ꎬ促进内毒素进入门脉系统ꎬ内毒素通过

ＴＬＲ４ － ＮＦ － κＢ 信号通路激活 Ｋｕｐｆｆｅｒ 细胞ꎬ促使

ＴＮＦ － α、ＩＬ － １β 等释放ꎬ推动 ＮＡＦＬＤ 的进展[３９ － ４０]ꎮ
本研究存在以下局限性ꎮ 首先ꎬ依赖 ２４ 小时膳

食回顾法ꎬ数据可能受回忆偏倚影响ꎻ其次ꎬ横断面设

计难以推断因果关系ꎻ第三ꎬ本研究基于美国人群数

据ꎬ考虑到中美在膳食结构(如碳水化合物来源与脂

肪类型)及 ＮＡＦＬＤ 患病特征的差异ꎬ研究结果在中国

的适用性(外推性)需谨慎解读ꎮ 第四ꎬ未区分脂肪类

型和蛋白质来源ꎬ未充分反映膳食质量的影响ꎮ 最

后ꎬ不同聚类方法所得集群结构存在差异ꎮ 未来需在

中国开展前瞻性队列研究ꎬ并深入分析营养素质量ꎬ
以提供更高级别的证据ꎮ
利益冲突声明　 本研究不存在任何利益冲突
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[１５] Ｈａｓｈｅｍｉ ｋａｎｉ Ａꎬ Ａｌａｖｉａｎ ＳＭꎬ Ｈａｇｈｉｇｈａｔｄｏｏｓｔ Ｆꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｅｔ
ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔｓ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎ ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ Ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ: ａ
ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｅｄ ｄｏｃｕｍｅｎｔｓ[Ｊ] . Ｈｅｐａｔｉｔｉｓ Ｍｏｎｔｈｌｙꎬ ２０１４ꎬ １４
(２): ｅ１０９３９.

[１６] Ａｌｆｅｒｉｎｋ ＬＪꎬ Ｋｉｅｆｔｅ － ｄｅ Ｊｏｎｇ ＪＣꎬ Ｅｒｌｅｒ ＮＳꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ
ｄｉｅｔａｒｙ ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｏｎ － ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ａｎ ａｇｅｉｎｇ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ: ｔｈｅ Ｒｏｔｔｅｒｄａｍ Ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . Ｇｕｔꎬ
２０１９ꎬ ６８(６): １０８８ － １０９８.

[１７] Ａｍｉｒｋａｌａｌｉ Ｂꎬ Ｋｈｏｏｎｓａｒｉ Ｍꎬ Ｓｏｈｒａｂｉ ＭＲꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ
ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｉｅｔａｒｙ ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ ａｎｄ ｎｏｎ － ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ
ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ｌｅａｎ ａｎｄ ｎｏｎ － ｌｅａｎ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ: ａ ｃｒｏｓｓ － ｓｅｃｔｉｏｎａｌ
ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎꎬ ２０２１ꎬ ２４(１８): ６１７８ － ６１９０.

[１８] Ｙｕ ＪＹꎬ Ｃｈｅｎ Ｙꎬ Ｌｉ ＤＦꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｍａｃｒｏｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｌｕｓｔｅｒｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｌｏｗｅｒ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ｒｉｓｋ: Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｒｏｍ ＮＨＡＮＥＳ １９９９
－ ２０１８[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ａｄｖａｎｃｅｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈꎬ ２０２５ꎬ ７８: ５３３ － ５４２.

[１９] Ｃｈｕｎｇ ＴＨꎬ Ｋｉｍ ＪＫꎬ Ｋｉｍ ＪＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｉｎｄｅｘ ａｓ ａ ｓｉｍｐｌｅ
ａｎｄ ｕｓｅｆｕｌ ｐｒｅｄｉｃｔｏｒ ｆｏｒ １０ － ｙｅａｒ ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｒｉｓｋｓ
ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｄ ｂｙ ｆｒａｍｉｎｇｈａｍ ｒｉｓｋ ｓｃｏｒｅ ｉｎ ｔｈｅ ｇｅｎｅｒａｌ ｋｏｒｅａｎ
ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｇａｓｔｒｏｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ａｎｄ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅｓ :
ＪＧＬＤꎬ ２０２１ꎬ ３０(２): ２２１ － ２２６.

[２０] Ｇｕ ＹＴꎬ Ｚｈｏｕ ＺＹꎬ Ｚｈａｏ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｂｕｒｄｅｎ ｉｎｄｅｘ
( ＩＢＩ ) ａｎｄ ｂｏｄｙ ｒｏｕｎｄｎｅｓｓ ｉｎｄｅｘ ( ＢＲＩ ) ｉｎ ｇａｌｌｓｔｏｎｅ ｒｉｓｋ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ: ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｆｒｏｍ ＮＨＡＮＥＳ ２０１７ － ２０２０ [ Ｊ] . Ｌｉｐｉｄｓ ｉｎ
Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｄｉｓｅａｓｅꎬ ２０２５ꎬ ２４(１): ６３.

[２１] Ｌｉ ＧＰꎬ Ｚｈａｎｇ Ｄꎬ Ｌｉ ＭＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｔｈｅ ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ
－ ｔｏ － ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅ ｒａｔｉｏ ａｎｄ ｃａｎｃｅｒ ｉｎ ａｄｕｌｔｓ ｆｒｏｍ ＮＨＡＮＥＳ ２００５ －
２０１８: ａ ｃｒｏｓｓ － ｓｅｃｔｉｏｎａｌ ｓｔｕｄｙ[ Ｊ] . Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｐｏｒｔｓꎬ ２０２４ꎬ １４
(１): ２３６７８.

[２２] Ｚｈｕ ＳＢꎬ Ｊｉ ＬＣꎬ Ｈｅ ＺＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｓｍｏｋｉｎｇ ａｎｄ
ｏｓｔｅｏａｒｔｈｒｉｔｉｓ ｉｎ ＵＳ ( ＮＨＡＮＥＳ １９９９ － ２０１８ ) [ Ｊ ] . Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ
Ｒｅｐｏｒｔｓꎬ ２０２３ꎬ １３(１): ３９１１.

[２３] Ｚｈａｎｇ ＹＳꎬ Ｗａｎｇ ＦＪꎬ Ｔａｎｇ ＪＪꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ
ｇｌｕｃｏｓｅ － ｒｅｌａｔｅｄ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｗｉｔｈ ａｌｌ － ｃａｕｓｅ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ ａｎｄ
ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｉｎ ＮＡＦＬＤ ｐａｔｉｅｎｔｓ: ＮＨＡＮＥＳ １９９９ － ２０１８
[Ｊ] . Ｃａｒｄｉｏｖａｓｃｕｌａｒ Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｙꎬ ２０２４ꎬ ２３(１): ２６２.

[２４] Ｌｉｕ ＣＦꎬ Ｃｈｉｅｎ ＬＷ. Ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅ ｒｏｌｅ ｏｆ Ｎｅｕｔｒｏｐｈｉｌ － Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ － ｔｏ
－ Ａｌｂｕｍｉｎ ｒａｔｉｏ ( ＮＰＡＲ) ｉｎ ｎｏｎａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ
ａｄｖａｎｃｅｄ ｌｉｖｅｒ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｉｎ ｎｏｎｄｉａｂｅｔｉｃ ＵＳ ａｄｕｌｔｓ: ｅｖｉｄｅｎｃｅ ｆｒｏｍ
ＮＨＡＮＥＳ ２０１７ － ２０１８[Ｊ] . Ｎｕｔｒｉｅｎｔｓꎬ ２０２３ꎬ １５(８): １８９２.

[２５] Ｊｏｎｅｓ ＤＷꎬ Ｆｅｒｄｉｎａｎｄ ＫＣꎬ Ｔａｌｅｒ ＳＪꎬ ｅｔ ａｌ. ２０２５ ＡＨＡ / ＡＣＣ /
ＡＡＮＰ / ＡＡＰＡ / ＡＢＣ / ＡＣＣＰ / ＡＣＰＭ / ＡＧＳ / ＡＭＡ / ＡＳＰＣ / ＮＭＡ /
ＰＣＮＡ / ＳＧＩＭ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅ ｆｏｒ ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎꎬ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎꎬ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ
ａｎｄ ｍａｎａｇｅｍｅｎｔ ｏｆ ｈｉｇｈ ｂｌｏｏｄ ｐｒｅｓｓｕｒｅ ｉｎ ａｄｕｌｔｓ: ａ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ ｔｈｅ
Ａｍｅｒｉｃａｎ ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ ｃａｒｄｉｏｌｏｇｙ / Ａｍｅｒｉｃａｎ ｈｅａｒｔ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｊｏｉｎｔ
ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ ｏｎ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｐｒａｃｔｉｃｅ ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓ[Ｊ] . Ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎꎬ ２０２５ꎬ
８２(１０): ｅ２１２ － ｅ３１６.

[２６] Ｚｅｌｂｅｒ － Ｓａｇｉ Ｓꎬ Ｓａｌｏｍｏｎｅ Ｆꎬ Ｍｌｙｎａｒｓｋｙ Ｌ. Ｔｈｅ Ｍｅｄｉｔｅｒｒａｎｅａｎ
ｄｉｅｔａｒｙ ｐａｔｔｅｒｎ ａｓ ｔｈｅ ｄｉｅｔ ｏｆ ｃｈｏｉｃｅ ｆｏｒ ｎｏｎ － ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅ: Ｅｖｉｄｅｎｃｅ ａｎｄ ｐｌａｕｓｉｂｌｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ [ Ｊ ] . Ｌｉｖｅｒ
Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌꎬ ２０１７ꎬ ３７(７): ９３６ － ９４９.

[２７] Ｌｕｕｋｋｏｎｅｎ ＰＫꎬ Ｓäｄｅｖｉｒｔａ Ｓꎬ Ｚｈｏｕ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓａｔｕｒａｔｅｄ ｆａｔ ｉｓ ｍｏｒｅ
ｍｅｔａｂｏｌｉｃａｌｌｙ ｈａｒｍｆｕｌ ｆｏｒ ｔｈｅ ｈｕｍａｎ ｌｉｖｅｒ ｔｈａｎ ｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ ｆａｔ ｏｒ
ｓｉｍｐｌｅ ｓｕｇａｒｓ[Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ ２０１８ꎬ ４１(８): １７３２ － １７３９.

[２８] Ｏｕ ＸＢꎬ Ｃｈｅｎ ＪＪꎬ Ｌｉ ＢＰꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｕｌｔｉｏｍｉｃｓ ｒｅｖｅａｌｓ ｔｈｅ ａｍｅｌｉｏｒａｔｉｎｇ
ｅｆｆｅｃｔ ａｎｄ ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ａｑｕｅｏｕｓ ｅｘｔｒａｃｔｓ ｏｆ ｐｏｌｙｇｏｎａｔｕｍ
ｓｉｂｉｒｉｃｕｍ ｒｈｉｚｏｍｅ ｏｎ ｏｂｅｓｉｔｙ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｆａｔ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｈｉｇｈ － ｆａｔ
ｄｉｅｔ － ｆｅｄ ｍｉｃｅ[Ｊ] . Ｐｈｙｔｏｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２４ꎬ １３２: １５５８４３.

[２９] Ｐａｎ ＭＸꎬ Ｄｅｎｇ ＹＪꎬ Ｑｉｕ ＹＢꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｅｎｌｉｎｇ ｂａｉｚｈｕ ｐｏｗｄｅｒ
ａｌｌｅｖｉａｔｅｓ ｎｏｎ － ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ｂｙ ｍｏｄｕｌａｔｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ
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ａｎｄ ｅｎｅｒｇｙ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｈｉｇｈ － ｆａｔ ｄｉｅｔ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｒａｔｓ [ Ｊ ] .
Ｐｈｙｔｏｍｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２４ꎬ １３０: １５５７１２.

[３０] Ｈｏｒｎ ＣＬꎬ Ｍｏｒａｌｅｓ ＡＬꎬ Ｓａｖａｒｄ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｏｌｅ ｏｆ Ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ －
Ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｓｔｅａｔｏｈｅｐａｔｉｔｉｓ ｉｎ ｔｈｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｏｆ ＮＡＳＨ[Ｊ] . Ｈｅｐａｔｏｌ
Ｃｏｍｍｕｎꎬ ２０２２ꎬ ６(１): １２ － ３５.

[３１] Ｌｉ ＹＸꎬ Ｙａｎｇ ＰＰꎬ Ｙｅ ＪＬꎬ ｅｔ ａｌ. Ｕｐｄａｔｅｄ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ＭＡＳＬＤ
ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ[Ｊ] . Ｌｉｐｉｄｓ ｉｎ Ｈｅａｌｔｈ ａｎｄ Ｄｉｓｅａｓｅꎬ ２０２４ꎬ ２３ (１):
１１７.

[３２] Ｓｈｉ ＳＪꎬ Ｗａｎｇ Ｌꎬ ｖａｎ ｄｅｒ Ｌａａｎ ＬＪＷꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｌｉｖｅｒ ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎ ａｎｄ
ｕｎｄｅｒｌｙｉｎｇ ｄｉｓｅａｓｅｓ: ｎｅｗ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ａｎｄ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ [ Ｊ ] .
Ｔｒａｎｓｐｌａｎｔａｔｉｏｎꎬ ２０２１ꎬ １０５(１１): ２３６２ － ２３７３.

[３３] Ｌｉ ＹＦꎬ Ｘｉｅ ＺＦꎬ Ｓｏｎｇ Ｑꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａ ｈｏｍｅｏｓｔａｓｉｓ: Ｂｉｏｌｏｇｙ
ａｎｄ ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｉｎ ｈｅｐａｔｉｃ ｓｔｅａｔｏｓｉｓ ｔｏ ＮＡＳＨ[Ｊ] . Ａｃｔａ Ｐｈａｒｍａｃｏｌ
Ｓｉｎꎬ ２０２２ꎬ ４３(５): １１４１ － １１５５.

[３４] Ｈｕａｎｇ ＳＲꎬ Ｒｕｔｋｏｗｓｋｙ ＪＭꎬ Ｓｎｏｄｇｒａｓｓ ＲＧꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓａｔｕｒａｔｅｄ ｆａｔｔｙ
ａｃｉｄｓ ａｃｔｉｖａｔｅ ＴＬＲ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ｐｒｏｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ ｐａｔｈｗａｙｓ
[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｌｉｐｉｄ Ｒｅｓｅａｒｃｈꎬ ２０１２ꎬ ５３(９): ２００２ － ２０１３.

[３５] Ｍａ ＷＸꎬ Ｗａｎｇ ＹＬꎬ Ｌｉｕ ＪＦ. ＮＬＲＰ３ ｉｎｆｌａｍｍａｓｏｍｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｉｎ
ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ: ｆｒｏｍ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｐａｔｈｗａｙｓ ｔｏ ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃ ｓｔｒａｔｅｇｉｅｓ

[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ Ｒｅｓｅａｒｃｈꎬ ２０２５ꎬ １８: ８２７７ － ８２９４.
[３６] Ｚｈｅｎｇ ＲＹꎬ Ｘｉａｎｇ ＸＷꎬ Ｓｈｉ Ｙꎬ ｅｔ ａｌ. Ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｍｙｃｏｂｉｏｔａ

ｃｈａｎｇｅ ｗｉｔｈ ｆｅｅｄｉｎｇ ｄｕｒａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｉｃｅ ｏｎ ａ ｈｉｇｈ － ｆａｔ ａｎｄ ｈｉｇｈ －
ｆｒｕｃｔｏｓｅ ｄｉｅｔ[Ｊ] . ＢＭＣ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙꎬ ２０２４ꎬ ２４(１): ５０４.

[３７] Ｌｉｕ ＹＨꎬ Ｌｉｕ ＪＱꎬ Ｒｅｎ ＲＴꎬ ｅｔ ａｌ. Ｓｈｏｒｔ － ｔｅｒｍ ａｎｄ ｌｏｎｇ － ｔｅｒｍ ｈｉｇｈ
－ ｆａｔ ｄｉｅｔ ｐｒｏｍｏｔｅ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｔｈｒｏｕｇｈ ｒｅｐｒｏｇｒａｍｍｉｎｇ ｍＲＮＡ
ｍ６Ａ ｉｎ ｗｈｉｔｅ ａｄｉｐｏｓｅ ｔｉｓｓｕｅ ｂｙ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ[ Ｊ] . Ｍｉｃｒｏｂｉｏｍｅꎬ
２０２５ꎬ １３(１): ７５.

[３８] Ｖｅｌáｚｑｕｅｚ ＫＴꎬ Ｅｎｏｓ ＲＴꎬ Ｂａｄｅｒ ＪＥꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｏｌｏｎｇｅｄ ｈｉｇｈ － ｆａｔ －
ｄｉｅｔ ｆｅｅｄｉｎｇ ｐｒｏｍｏｔｅｓ ｎｏｎ － ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ ａｎｄ ａｌｔｅｒｓ
ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ｉｎ ｍｉｃｅ[Ｊ] . Ｗｏｒｌｄ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｈｅｐａｔｏｌｏｇｙꎬ ２０１９ꎬ １１
(８): ６１９ － ６３７.

[３９] Ｄｍｙｔｒｉｖ ＴＲꎬ Ｓｔｏｒｅｙ ＫＢꎬ Ｌｕｓｈｃｈａｋ ＶＩ. Ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｂａｒｒｉｅｒ
ｐｅｒｍｅａｂｉｌｉｔｙ: Ｔｈｅ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ｇｕｔ ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａꎬ ｎｕｔｒｉｔｉｏｎꎬ ａｎｄ
ｅｘｅｒｃｉｓｅ[Ｊ] . Ｆｒｏｎｔｉｅｒｓ ｉｎ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙꎬ ２０２４ꎬ １５: １３８０７１３.

[４０] Ｖａｊｒｏ Ｐꎬ Ｐａｏｌｅｌｌａ Ｇꎬ Ｆａｓａｎｏ Ａ. Ｍｉｃｒｏｂｉｏｔａ ａｎｄ ｇｕｔ － ｌｉｖｅｒ ａｘｉｓ: Ａ
ｍｉｎｉ － ｒｅｖｉｅｗ ｏｎ ｔｈｅｉｒ ｉｎｆｌｕｅｎｃｅｓ ｏｎ ｏｂｅｓｉｔｙ ａｎｄ ｏｂｅｓｉｔｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｌｉｖｅｒ
ｄｉｓｅａｓｅ[ Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐｅｄｉａｔｒｉｃ Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎꎬ
２０１３ꎬ ５６(５): ４６１ － ４６８.

收稿日期:２０２５￣１０￣０１

(上接第 ５９３ 页)
参考文献

[１] Ａｍｅｒｉｃａｎ Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ Ｐｒｏｆｅｓｓｉｏｎａｌ Ｐｒａｃｔｉｃｅ Ｃｏｍｍｉｔｔｅｅ. ２.
ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ａｎｄ ｃｌａｓｓｉｆｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｉａｂｅｔｅｓ: ｓｔａｎｄａｒｄｓ ｏｆ ｃａｒｅ ｉｎ
ｄｉａｂｅｔｅｓ － ２０２４[Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ ２０２４ꎬ ４７( Ｓｕｐｐｌ １): Ｓ２０ －
Ｓ４２.

[２] Ａｎｏｎｙｍ. Ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ｔｒｅｎｄｓ ｉｎ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｐｒｅｖａｌｅｎｃｅ ａｎｄ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ
ｆｒｏｍ １９９０ ｔｏ ２０２２: ａ ｐｏｏｌｅｄ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ １１０８ ｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ －
ｒｅｐｒｅｓｅｎｔａｔｉｖｅ ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ １４１ ｍｉｌｌｉｏｎ ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ [ Ｊ] . Ｌａｎｃｅｔꎬ
２０２４ꎬ ４０４(１０４６７): ２０７７ － ２０９３.

[３] Ａｌｉ ＭＫꎬ Ｐｅａｒｓｏｎ － Ｓｔｕｔｔａｒｄ Ｊꎬ Ｓｅｌｖｉｎ Ｅꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｔｅｒｐｒｅｔｉｎｇ ｇｌｏｂａｌ
ｔｒｅｎｄｓ ｉｎ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｃｏｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｎｄ ｍｏｒｔａｌｉｔｙ [ Ｊ ] .
Ｄｉａｂｅｔｏｌｏｇｉａꎬ ２０２２ꎬ ６５(１): ３ － １３.

[４] Ｃｏｈｒｓ ＣＭꎬ Ｐａｎｚｅｒ ＪＫꎬ Ｄｒｏｔａｒ ＤＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｅｒｓｉｓｔｉｎｇ
β ｃｅｌｌｓ ｉｓ ａ ｋｅｙ ｆｅａｔｕｒｅ ｏｆ ｅａｒｌｙ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｐａｔｈｏｇｅｎｅｓｉｓ[ Ｊ] .
Ｃｅｌｌ Ｒｅｐｏｒｔｓꎬ ２０２０ꎬ ３１(１): １０７４６９.

[５] ＲＡＤＩＡＮＴ Ｓｔｕｄｙ Ｇｒｏｕｐ. Ｔｈｅ ｒａｒｅ ａｎｄ ａｔｙｐｉｃａｌ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｎｅｔｗｏｒｋ
(ＲＡＤＩＡＮＴ) ｓｔｕｄｙ: ｄｅｓｉｇｎ ａｎｄ ｅａｒｌｙ ｒｅｓｕｌｔｓ[ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓ Ｃａｒｅꎬ
２０２３ꎬ ４６(６): １２６５ － １２７０.

[６] Ｋｒａｕｓｅ Ｍꎬ Ｂｏｃｋ ＰＭꎬ Ｔａｋａｈａｓｈｉ ＨＫꎬ ｅｔ ａｌ. Ｔｈｅ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｒｏｌｅｓ ｏｆ
ＮＡＤＰＨ ｏｘｉｄａｓｅꎬ ｉｎｔｒａ － ａｎｄ ｅｘｔｒａ － ｃｅｌｌｕｌａｒ ＨＳＰ７０ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ
ｉｓｌｅｔ ｆｕｎｃｔｉｏｎꎬ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｄｉａｂｅｔｅｓ [ Ｊ ] . Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ
(Ｌｏｎｄｏｎꎬ Ｅｎｇｌａｎｄ : １９７９)ꎬ ２０１５ꎬ １２８(１１): ７８９ － ８０３.

[７] Ｒａｃｈｄｉ Ｌꎬ Ｍａｕｇｅｉｎ Ａꎬ Ｐｅｃｈｂｅｒｔｙ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ＧＡＢＡＢ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ｉｎ ｈｕｍａｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｂｅｔａ ｃｅｌｌ
ｌｉｎｅ ａｎｄ ｉｓｌｅｔｓ[Ｊ] . Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｐｏｒｔｓꎬ ２０２０ꎬ １０(１): １３４６９.

[８] Ｃｈｅｎ Ｌꎬ Ｙｉｎ ＺＱꎬ Ｑｉｎ Ｘꎬ ｅｔ ａｌ. ＣＤ７４ ａｂｌａｔｉｏｎ ｒｅｓｃｕｅｓ ｔｙｐｅ ２
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｃａｒｄｉａｃ ｒｅｍｏｄｅｌｉｎｇ ａｎｄ ｃｏｎｔｒａｃｔｉｌｅ
ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ ｔｈｒｏｕｇｈ ｐｙｒｏｐｔｏｓｉｓ － ｅｖｏｋｅｄ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ
[Ｊ] . Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ : ｔｈｅ Ｏｆｆｉｃｉａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｔｈｅ Ｉｔａｌｉａｎ
Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｉｃａｌ Ｓｏｃｉｅｔｙꎬ ２０２２ꎬ １７６: １０６０８６.

[９] Ｓｕ ＺＹꎬ Ｂｉａｎ ＬＬꎬ Ｚｈａｏ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. ＫＩＲ２ＤＬ５ ＋ ＣＤ８ ＋ Ｔ ｃｅｌｌｓ
ａｓｓｏｃｉａｔｅ ｗｉｔｈ ｄｉｅｔａｒｙ ｌｉｐｉｄ ｉｎｔａｋｅ ａｎｄ ａｒｅ ａｃｔｉｖｅ ｉｎ ｔｙｐｅ １ ｄｉａｂｅｔｅｓ
[Ｊ] . Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ｉｍｍｕｎｏｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙꎬ ２０２４ꎬ １４１: １１２９７１.

[１０] Ｙａｎ Ｓꎬ Ｋｕｍａｒｉ ＭＪꎬ Ｘｉａｏ ＨＰꎬ ｅｔ ａｌ. ＩＲＦ３ ｒｅｄｕｃｅｓ ａｄｉｐｏｓｅ

ｔｈｅｒｍｏｇｅｎｅｓｉｓ ｖｉａ ＩＳＧ１５ － ｍｅｄｉａｔｅｄ ｒｅｐｒｏｇｒａｍｍｉｎｇ ｏｆ ｇｌｙｃｏｌｙｓｉｓ
[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎꎬ ２０２１ꎬ １３１(７): １４４８８８.

[１１] Ｔａｋｅｉ Ｓꎬ Ｎａｇａｓｈｉｍａ Ｓꎬ Ｔａｋｅｉ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. ｂｅｔａ － Ｃｅｌｌ － Ｓｐｅｃｉｆｉｃ
ｄｅｌｅｔｉｏｎ ｏｆ ＨＭＧ － ＣｏＡ ( ３ － ｈｙｄｒｏｘｙ － ３ － ｍｅｔｈｙｌｇｌｕｔａｒｙｌ －
ｃｏｅｎｚｙｍｅ ａ)ｒｅｄｕｃｔａｓｅ ｃａｕｓｅｓ ｏｖｅｒｔ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｄｕｅ ｔｏ ｒｅｄｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｅｔａ
－ Ｃｅｌｌ ｍａｓｓ ａｎｄ ｉｍｐａｉｒｅｄ ｉｎｓｕｌｉｎ ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ[ Ｊ] . Ｄｉａｂｅｔｅｓꎬ ２０２０ꎬ
６９(１１): ２３５２ － ２３６３.

[１２] Ｌｉｎｇ Ｃꎬ Ｂａｃｏｓ Ｋꎬ Ｒöｎｎ Ｔ. Ｅｐｉｇｅｎｅｔｉｃｓ ｏｆ ｔｙｐｅ ２ ｄｉａｂｅｔｅｓ ｍｅｌｌｉｔｕｓ
ａｎｄ ｗｅｉｇｈｔ ｃｈａｎｇｅ － ａ ｔｏｏｌ ｆｏｒ ｐｒｅｃｉｓｉｏｎ ｍｅｄｉｃｉｎｅ? [ Ｊ] . Ｎａｔｕｒｅ
Ｒｅｖｉｅｗｓ Ｅｎｄｏｃｒｉｎｏｌｏｇｙꎬ ２０２２ꎬ １８(７): ４３３ － ４４８.

[１３] Ｓｈｉｎ Ｄꎬ Ｌｅｅ Ｊꎬ Ｙｏｕ ＪＨꎬ ｅｔ ａｌ. Ｄｉｈｙｄｒｏｌｉｐｏａｍｉｄｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ
ｒｅｇｕｌａｔｅｓ ｃｙｓｔｉｎｅ ｄｅｐｒｉｖａｔｉｏｎ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｆｅｒｒｏｐｔｏｓｉｓ ｉｎ ｈｅａｄ ａｎｄ ｎｅｃｋ
ｃａｎｃｅｒ[Ｊ] . Ｒｅｄｏｘ Ｂｉｏｌｏｇｙꎬ ２０２０ꎬ ３０: １０１４１８.

[１４] Ｌｅｅ ＭＳꎬ Ｄｅｎｎｉｓ Ｃꎬ Ｎａｑｖｉ Ｉꎬ ｅｔ ａｌ. Ｏｒｎｉｔｈｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ
ｓｕｐｐｏｒｔｓ ｐｏｌｙａｍｉｎｅ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓ ｉｎ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ｃａｎｃｅｒ [ Ｊ] . Ｎａｔｕｒｅꎬ
２０２３ꎬ ６１６(７９５６): ３３９ － ３４７.

[１５] Ｗａｎｇ Ｄꎬ Ｈａｎ Ｓꎬ Ｌｖ Ｇꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ ａｃｉｎａｒ Ｃｅｌｌｓ － Ｄｅｒｉｖｅｄ
ｓｐｈｉｎｇｏｓｉｎｅ － １ － Ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ ｆｉｂｒｏｓｉｓ ｏｆ ｃｈｒｏｎｉｃ
ｐａｎｃｒｅａｔｉｔｉｓ ｖｉａ ｉｎｄｕｃｉｎｇ ａｕｔｏｐｈａｇｙ ａｎｄ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｐａｎｃｒｅａｔｉｃ
ｓｔｅｌｌａｔｅ ｃｅｌｌｓ[Ｊ] . Ｇａｓｔｒｏｅｎｔｅｒｏｌｏｇｙꎬ ２０２３ꎬ １６５(６): １４８８ － １５０４.

[１６] Ｌｙｔｒｉｖｉ Ｍꎬ Ｃａｓｔｅｌｌ ＡＬꎬ Ｐｏｉｔｏｕｔ Ｖꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｃｅｎｔ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ
ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ β － Ｃｅｌｌ ｌｉｐｏ － ａｎｄ ｇｌｕｃｏｌｉｐｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ｉｎ ｔｙｐｅ ２
ｄｉａｂｅｔｅｓ[Ｊ] . Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｂｉｏｌｏｇｙꎬ ２０２０ꎬ ４３２(５): １５１４
－ １５３４.

[１７] Ｓｏｒｅｍｅｋｕｎ Ｏꎬ Ｋａｒｈｕｎｅｎ Ｖꎬ Ｈｅ ＹＹꎬ ｅｔ ａｌ. Ｌｉｐｉｄ ｔｒａｉｔｓ ａｎｄ ｔｙｐｅ ２
ｄｉａｂｅｔｅｓ ｒｉｓｋ ｉｎ Ａｆｒｉｃａｎ ａｎｃｅｓｔｒｙ ｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓ: Ａ Ｍｅｎｄｅｌｉａｎ
Ｒａｎｄｏｍｉｚａｔｉｏｎ ｓｔｕｄｙ[Ｊ] . ＥＢｉｏＭｅｄｉｃｉｎｅꎬ ２０２２ꎬ ７８: １０３９５３.

[１８] Ｚｈａｎｇ ＺＲꎬ Ｙａｎｇ ＪＹꎬ Ｌｉｕ Ｒꎬ ｅｔ ａｌ. Ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ＨＭＧＣＲ ｒｅｐｒｅｓｓｅｓ
ｓｔｅｍｎｅｓｓ ａｎｄ ｍｅｔａｓｔａｓｉｓ ｏｆ ｈｅｐａｔｏｃｅｌｌｕｌａｒ ｃａｒｃｉｎｏｍａ ｖｉａ Ｈｅｄｇｅｈｏｇ
ｓｉｇｎａｌｉｎｇ[Ｊ] . Ｇｅｎｅｓ Ｄｉｓꎬ ２０２４ꎬ １１(５): １０１２８５.

[１９] Ｇｕｎａｓｅｋａｒａｎ Ｍꎬ Ｌｉｔｔｅｌ ＨＲꎬ Ｗｅｌｌｓ ＮＭꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ＨＭＧ ＣｏＡ
ｒｅｄｕｃｔａｓｅ ( ＨＭＧＣＲ) ｄｅｆｉｃｉｅｎｃｙ ｏｎ ｓｋｅｌｅｔａｌ ｍｕｓｃｌｅ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ
[Ｊ] . ＦＥＢＳ Ｊｏｕｒｎａｌꎬ ２０２５ꎬ ２９２(１８): ４８５４ － ４８６９.

收稿日期:２０２５￣０９￣１３
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