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幽门螺旋杆菌感染合并非酒精性脂肪性肝病患者血清胎球
蛋白A水平变化及影响因素分析*
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  摘 要:目的 观察幽门螺旋杆菌(Hp)感染合并非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)患者的血清胎球蛋白A
(Fet

 

A)的水平,并分析其影响因素。方法 选取2020年1-6月在该院健康体检中心确诊为 Hp感染合并

NAFLD的患者82例作为Hp感染+NAFLD组,单纯NAFLD患者96例作为NAFLD组。采用酶联免疫吸

附试验(ELISA)检测纳入研究者的血清Fet
 

A水平。采用Pearson相关分析Fet
 

A水平与血脂、胰岛素抵抗指

数(HOMA-IR)等指标的相关性,多元线性回归分析Fet
 

A 的 影 响 因 素,Logistic回 归 分 析 Hp感 染 合 并

NAFLD的危险因素。结果 Hp感染+NAFLD组三酰甘油(TG)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、空腹血糖

(FPG)、空腹胰岛素(FINS)、HOMA-IR、Fet
 

A均大于或高于NAFLD组,高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)水平

低于NAFLD组,差异有统计学意义(P<0.05)。血清Fet
 

A水平与TG、LDL-C和 HOMA-IR分别呈正相关

(r=0.275、0.481、0.481,P<0.05),与 HDL-C呈负相关(r=-0.421,P<0.05)。LDL-C、HOMA-IR、HDL-
C是血清Fet

 

A水平的影响因素(P<0.05)。在TG、HDL-C、HOMA-IR不变的情况下,Fet
 

A是 Hp感染合

并NAFLD的独立危险因素(OR 值为1.052,P<0.05)。结论 Hp感染合并NAFLD患者Fet
 

A水平升高,
Fet

 

A是Hp感染合并NAFLD的危险因素。
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Abstract:Objective To

 

observe
 

the
 

level
 

of
 

fetuin
 

A
 

(Fet
 

A)
 

in
 

patients
 

with
 

Helicobacter
 

pylori
 

(Hp)
 

infection
 

complicated
 

with
 

nonalcoholic
 

fatty
 

liver
 

disease
 

(NAFLD)
 

and
 

analyze
 

its
 

influencing
 

factors.Meth-
ods A

 

total
 

of
 

82
 

patients
 

with
 

Hp
 

infection
 

complicated
 

with
 

NAFLD
 

(Hp
 

infection+NAFLD
 

group)
 

and
 

96
 

patients
 

with
 

simple
 

NAFLD
 

(NAFLD
 

group)
 

were
 

enrolled
 

in
 

the
 

study
 

from
 

January
 

to
 

June
 

2020
 

in
 

the
 

health
 

examination
 

center
 

of
 

the
 

hospital.The
 

serum
 

Fet
 

A
 

in
 

each
 

patient
 

was
 

detected
 

by
 

using
 

enzyme-
linked

 

immunosorbent
 

assay
 

(ELISA).The
 

correlations
 

between
 

Fet
 

A
 

and
 

blood
 

lipid
 

indicators,insulin
 

re-
sistance

 

index
 

(HOMA-IR)
 

and
 

other
 

indicators
 

were
 

analyzed
 

by
 

Pearson
 

correlation,the
 

influencing
 

factors
 

of
 

Fet
 

A
 

were
 

analyzed
 

by
 

multiple
 

linear
 

regression,and
 

the
 

risk
 

factors
 

of
 

Hp
 

infection
 

complicated
 

with
 

NAFLD
 

were
 

analyzed
 

by
 

Logistic
 

regression.Results The
 

levels
 

of
 

triglyceride
 

(TG),LDL-C,fasting
 

plasma
 

glucose
 

(FPG),fasting
 

insulin
 

(FINS),HOMA-IR
 

and
 

Fet
 

A
 

in
 

Hp
 

infection
 

+
 

NAFLD
 

group
 

were
 

signifi-
cantly

 

higher
 

than
 

those
 

in
 

NAFLD
 

group,while
 

HDL-C
 

was
 

significantly
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

NAFLD
 

group
 

(P<0.05).Serum
 

Fet
 

A
 

was
 

positively
 

correlated
 

with
 

TG,LDL-C
 

and
 

HOMA-IR
 

(r=0.275,0.481,0.481,
P<0.05),and

 

negatively
 

correlated
 

with
 

HDL-C
 

(r=-0.421,P<0.05).LDL-C,HOMA-IR
 

and
 

HDL-C
 

were
 

the
 

influencing
 

factors
 

of
 

serum
 

Fet
 

A
 

(P<0.05).Fet
 

A
 

was
 

an
 

independent
 

risk
 

factor
 

for
 

Hp
 

infection
 

complicated
 

with
 

NAFLD
 

when
 

TG,HDL-C
 

and
 

HOMA-IR
 

were
 

kept
 

unchanged
 

(OR=1.052,P<0.05).
Conclusion Fet

 

A
 

levels
 

increase
 

in
 

patients
 

with
 

Hp
 

infection
 

complicated
 

with
 

NAFLD
 

and,and
 

Fet
 

A
 

is
 

a
 

risk
 

factor
 

for
 

Hp
 

infection
 

complicated
 

with
 

NAFLD.
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  幽门螺旋杆菌(Hp)感染不仅与各种胃肠道系统

疾病密切相关,还与非酒精性脂肪性肝病(NAFLD)、
心血管疾病、2型糖尿病等多种全身系统疾病都有关

联[1-4]。最近的多项关于 Hp感染与 NAFLD关联的

荟萃分析显示二者之间存在联系,但其中具体机制尚

未明确[5-6]。胎球蛋白 A(Fet
 

A)是一种主要在肝脏

中产生的糖蛋白[7],与炎性因子释放、氧化应激、胰岛

素抵抗(IR)密切相关[8]。有研究发现,Fet
 

A可能参

与Hp感染和NAFLD的发生、发展[9]。目前国内外

关于Fet
 

A与 Hp感染、NAFLD相关性研究相对较

少,本研究通过观察 Hp感染合并NAFLD患者血清

Fet
 

A水平,并分析其影响因素,探讨血清
 

Fet
 

A是否

为Hp感染合并NAFLD患者的危险因素。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2020年1-6月在本院健康体

检中心确诊为Hp感染合并NAFLD患者82例作为

Hp感染+NAFLD组,单纯NAFLD患者96例作为

NAFLD组,两组间性别、年龄等一般资料比较差异无

统计学意义(P>0.05)。Hp感染、NAFLD的诊断符

合文献[10-11]中的诊断标准。排除标准:1个月内服

用过抗菌药物、铋剂、质子泵抑制剂、H2受体拮抗剂

者;有认知功能障碍或精神疾病者;有胃部切除手术

史者;近1周有上消化道出血病史者;明确诊断为病

毒性肝炎、自身免疫性肝病、药物性肝病、肝豆状核变

性、肝硬化者;每天摄入乙醇量男性超过30
 

g,女性超

过20
 

g者。
 

1.2 方法 记录纳入研究者的身高、体质量、腰围、
臀围、吸烟情况,计算体质量指数(BMI)。空腹8~10

 

h
 

后于次日早晨分别抽取肘静脉血2
 

mL用于检测血

常 规 指 标、血 脂 指 标、肝 肾 功 能 指 标、空 腹 血 糖

(FPG)、空腹胰岛素(FINS)、Fet
 

A。采用海力孚全自

动血细胞分析仪 HF-3800
 

Plus型检测血常规指标;
采用日立全自动生化医学分析仪 LABOSPECT008
型检测血脂、肝肾功能指标和FBG;采用雅培全自动

免疫分析仪 ARCHITECT
 

I2000SR型检测FINS水

平;采用江莱生物有限公司提供的ELISA试剂盒检

测血清Fet
 

A水平(正常范围为200~800
 

μg/mL)。
批内、批间变异系数(CV)均<10.0%。稳态模型评

估的胰岛素抵抗指数(HOMA-IR)=FPG×FINS/
22.5。
1.3 统计学处理 采用SPSS25.0软件进行统计学

分析。计量资料以x±s表示,组间比较采用独立样

本t检验;计数资料以例数或百分率表示,组间比较

采用χ2 检验;采用Pearson相关分析Fet
 

A水平与血

脂、HOMA-IR等指标的相关性;采用多元线性回归

对Fet
 

A水平的影响因素进行分析,Logistic回归分

析Hp感染合并 NAFLD的危险因素。P<0.05为

差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组间一般资料、生化指标的比较 Hp感染+
NAFLD组腰围、三酰甘油(TG)、低密度脂蛋白胆固

醇(LDL-C)、FPG、FINS、Fet
 

A水平、HOMA-IR大

于或高于 NAFLD组,高密度脂蛋白胆固醇(HDL-
C)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)水平低于 NAFLD组

(P<0.05),见表1。

表1  两组间一般资料、生化指标的比较

项目 Hp感染+NAFLD组(n=82) NAFLD组(n=96) χ2/t P
男性[n(%)] 40(48.78) 46(47.92) 0.013 0.908
吸烟[n(%)] 22(26.83) 25(26.04) 0.014 0.905
年龄(x±s,岁) 49.35±9.54 48.95±8.95 0.292 0.770
身高(x±s,m) 1.61±0.99 1.59±0.10 1.096 0.275
体质量(x±s,kg) 65.95±10.96 65.66±10.50 0.185 0.854
BMI(x±s,kg/m2) 25.41±2.37 25.85±2.24 -1.300 0.195
腰围(x±s,cm) 80.66±5.45 77.99±5.02 3.398 0.001
臀围(x±s,cm) 95.27±8.51 96.22±9.51 -0.697 0.486
TC(x±s,mmol/L) 4.69±1.56 4.54±1.72 0.568 0.571
TG(x±s,mmol/L) 1.59±0.46 1.13±0.47 6.589 <0.001
HDL-C(x±s,mmol/L) 1.12±0.35 1.63±0.33 -10.096 <0.001
LDL-C(x±s,mmol/L) 2.95±0.55 2.23±0.48 9.387 <0.001
WBC(x±s,×109/L) 6.05±1.58 5.98±1.71 0.282 0.778
ALT(x±s,U/L) 19.15±4.34 20.52±4.26 -2.121 0.035
SCr(x±s,μmol/L) 83.25±14.35 81.21±9.22 1.106 0.271
FPG(x±s,mmol/L) 4.17±1.03 3.66±0.81 3.668 <0.001
FINS(x±s,pmol/L) 17.52±1.12 11.18±0.82 42.599 <0.001
HOMA-IR(x±s) 3.25±0.84 1.82±0.43 13.848 <0.001
Fet

 

A(x±s,μg/mL) 286.50±46.34 216.48±35.25 11.192 <0.001

  注:WBC表示红细胞计数;SCr表示血清肌酐。
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2.2 血清Fet
 

A水平与各指标的相关性 血清Fet
 

A
与腰围、TG、LDL-C、HOMA-IR呈正相关(r=0.192、
0.275、0.481、0.481,P<0.05),与 HDL-C呈负相关

(r=-0.421,P<0.05),与 ALT无显著相关性(P>
0.05)。
2.3 血清Fet

 

A水平的影响因素分析 以血清Fet
 

A水平为因变量,以腰围、TG、LDL-C、HOMA-IR、
HDL-C为自变量,行多元线性回归分析,结果提示

HOMA-IR、LDL-C、HDL-C是血清Fet
 

A的影响因

素(P<0.05),见表2。

2.4 二元Logistic回归分析 Hp感染合并 NAFLD
患者的危险因素 以 Hp感染合并 NAFLD为因变

量,选取单因素分析中差异有统计学意义的变量(腰
围、TG、HDL-C、LDL-C、ALT、HOMA-IR、Fet

 

A)为
自变量,进行二元Logistic回归分析。TG、HOMA-
IR、Fet

 

A、HDL-C是Hp感染合并NAFLD的影响因

素(P<0.05),在TG、HDL-C、HOMA-IR不变的情

况下,Fet
 

A是 Hp感染合并 NAFLD的独立危险因

素,见表3。

表2  多元线性回归分析血清Fet
 

A水平的影响因素

变量 β SE β' t P 95%CI

常数 178.229 25.551 - 6.975 <0.001 -

HOMA-IR 14.332 4.284 0.258 3.346 0.001 0.643~1.556

HDL-C -20.477 9.572 -0.161 -2.139 0.034 0.679~1.473

LDL-C 24.778 6.120 0.292 4.049 <0.001 0.738~1.355

  注:-表示该项无数据。

表3  Logistic回归分析 Hp感染合并NAFLD的危险因素

变量 β SE Wald P OR 95%CI

腰围 -0.004 0.071 0.004 0.951 0.996 0.867~1.144

TG 2.698 1.013 7.091 0.008 14.845 2.038~108.116

HDL-C -3.401 1.463 5.400 0.020 0.033 0.002~0.587

LDL-C 0.790 0.871 0.822 0.365 2.203 0.400~12.146

ALT -0.099 0.091 1.195 0.274 0.905 0.758~1.082

HOMA-IR 4.133 1.171 12.449 <0.001 62.358 6.278~619.376

Fet
 

A 0.050 0.014 12.266 <0.001 1.052 1.022~1.081

常量 -20.513 7.371 7.744 0.005 0.000 -

  注:-表示该项无数据。

3 讨  论

本研究中,Hp感染+NAFLD 组 TG、LDL-C、
FPG、FINS、HOMA-IR高于 NAFLD组,HDL-C低

于NAFLD组,TG、HDL-C、HOMA-IR是 Hp感染

合并 NAFLD的影响因素,这与以往的研究结果相

似[12]。Hp感染与血脂代谢紊乱和IR密切相关[13],
后两者是 NAFLD 发病机制中必不可少的两个环

节[14],有 研 究 发 现 Hp感 染 是 NAFLD 的 危 险 因

素[15]。Hp感染可通过促进炎性细胞因子[白细胞介

素(IL)-1、IL-6、IL-8、肿瘤坏死因子(TNF)-α]释放导

致血脂代谢紊乱、IR和肝细胞损伤,作用于 NAFLD
发生发展过程[9]。

本研究发现,Hp感染+NAFLD组血清Fet
 

A水

平高于 NAFLD组,Fet
 

A是 Hp感染合并 NAFLD
的危险因素,这与 MANOLAKIS等[16]的研究结果相

似。Hp感染与Fet
 

A密切相关;Hp感染通过引发全

身慢性炎性反应导致Fet
 

A水平升高[17-18];Hp感染

导致的胃黏膜损伤修复也可导致Fet
 

A水平升高[19]。
NAFLD 的 发 生 也 与 血 清 Fet

 

A 密 切 相 关[20];

NAFLD的病理学改变主要表现为肝细胞脂肪变性,
而血清Fet

 

A 水平与肝细胞脂肪变性程度呈正相

关[21];NAFLD发病机制中的关键因素是血脂代谢紊

乱和IR,而血清Fet
 

A与血脂代谢、IR密切相关[22]。
本研究的多元线性回归分析发现 HOMA-IR、

LDL-C、HDL-C 是 血 清 Fet
 

A 的 影 响 因 素。
NOURELDEIN等[22]发现血清Fet

 

A 不仅与 HO-
MA-IR及血脂代谢失衡密切相关,还可促进肥胖及相

关炎性因子的高表达。Fet
 

A主要通过促进某些炎性

细胞因子的分泌,抑制酪氨酸激酶的自磷酸化,抑制

脂联素和过氧化物酶体增殖物激活受体γ(PPARγ)
的释放,激活 TLR4受体,激活磷脂酰肌醇3激酶/
Akt信号通路,参与血脂代谢和IR过程[23-24]。

综上所述,Hp感染合并NAFLD患者血清Fet
 

A
水平高于单纯 NAFLD患者,Fet

 

A是 Hp感染合并

NAFLD的 危 险 因 素。Fet
 

A 可 能 在 Hp 感 染 和

NAFLD的发生发展中起重要作用,但目前生理机制

仍不明确,还需进行更多的关于分子机制的基础研究

和前瞻性研究。在未来的研究中,Fet
 

A可能成为Hp
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感染合并NAFLD研究的焦点,或许是治疗 NAFLD
的新靶点。
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