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摘      要  ：  �既往大量横断面及短期随访研究尚未明确握力与认知功能之间的因果关系。本文旨在评估中国中老年人群中握力对认

知功能的预测价值。我们利用了中国健康与退休纵向研究（Charls）的数据，采取2011年的基线握力值以及2011-

2016年的全面认知评分。使用了线性混合模型（LMM）和广义加性混合模型（GAMM），考察握力和认知功能之

间的关联。并进行亚组分析，以探讨两者之间的关系是否受基线特征的影响。分析纳入4205例个体 (年龄中位数

[四分位数间距 ]:60.0[55–65]岁，47.9%为女性 )。比较握力最低和最高三分位数认知功能下降的效应值 (95%CI)

为 -0.036(-0.054 - -0.017)。低握力与认知能力下降独立相关。然而，在年龄≥65或拥有初中及以上学历人群中未

发现该相关性。这项研究提供了初步证据，握力可能在预测认知功能方面存在价值。提高握力水平的干预措施能有效

延缓年龄相关认知下降。
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Abstract  :  � A significant number of previous cross-sectional and short-term follow-up studies have not yet 

clarified the causal relationship between grip strength and cognitive function. This study aims to 

evaluate the predictive value of grip strength for cognitive function among middle-aged and elderly 

populations in China. We utilized data from the China Health and Retirement Longitudinal Study 

(CHARLS), incorporating baseline grip strength values from 2011 and comprehensive cognitive scores 

from 2011 to 2016. Linear mixed models (LMM) and generalized additive mixed models (GAMM) 

were employed to investigate the association between grip strength and cognitive function. Subgroup 

analyses were conducted to explore whether the relationship between the two was influenced by 

baseline characteristics. The analysis included 4,205 individuals (median age [interquartile range]: 60.0 

[55–65] years, 47.9% female). The effect size (95% CI) for cognitive decline comparing the lowest and 

highest tertiles of grip strength was -0.036 (-0.054 to -0.017). Low grip strength was independently 

associated with cognitive decline. However, this association was not observed in individuals aged 

≥65 or those with a junior high school education or higher. This study provides preliminary evidence 

that grip strength may have predictive value for cognitive function. Interventions aimed at improving 

grip strength levels could effectively delay age-related cognitive decline.
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一、方法

（一）研究设计及参与者

CHAELS是一项具有全国代表性的针对≥45岁中国中老年

人的纵向研究。本文分析了中国健康与退休纵向研究 (CHARLS)

的三波数据。采用四阶段分层整群随机抽样设计来确保样本的代

表性，相关研究设计、抽样程序和数据收集的详细信息在已发表

的出版物中有所描述 [15]。2011-2012（wave 1）年在中国28个

省150个县的17708名参与者中进行基线调查，2013-2014年

（wave 2）进行第一次随访调查和2015-2016年（wave 3）第二

次随访调查。北京大学生物医学伦理委员会批准本研究，所有参

与者提供书面知情同意。

CHARLS数据通过面对面的家庭访谈收集，使用调查问卷，

涵盖人口、社会经济、社会、行为和健康信息。在调查开始之

前，参与者的认知表现是通过一系列问题来评估的。为了减少痴

呆症临床前阶段对身体活动和睡眠的影响，该研究仅包括完成个

人问卷的参与者，即不存在基线认知限制的群体。

在本研究中，我们首先纳入12470位50-75岁参加 CHARLS

研究第一轮调查中的“健康状况和功能”模块的参与者，其中

8265人因以下原因被排除在外 :他们自我报告诊断为痴呆和 /或帕

金森病 (n = 303)；他们没有完成所有的认知测试 (n = 2369)；在基

线时有认知障碍 (定义为整体认知评分 < 5[低于平均值1.5 SD]）（n 

= 682)；基线缺乏 BMI及抑郁评分数据（n = 127）；在第二到第

三波的随访中丢失（n= 147）；缺乏3次握力数据（n = 4637）。

剩下4205名 (2188名男性和2017名女性 )具有完整的基线数据和

二次认知功能重新评估 (波2-3)的参与者被纳入本文报道的分析

(图1)。

背景

作为世界上痴呆症患者人数最多的国家 [1]，中国每个年龄层的痴呆患病率在1990年到2000年至少增加了16%，到2010年增加了

43%[2]。《2018年世界阿尔茨海默病报告》显示，全球痴呆症患者约为5000万人，2050年预计到将达到1.52亿人。这种急剧升高的高

患病率转化为巨大的经济社会负担 [3]。作为主要的神经退行性疾病，痴呆症的临床前期以认知功能逐渐下降为特征。迄今为止，改善认

知功能所广泛使用的抗胆碱酯酶药物及美金刚仅起到边缘性的临床缓解作用 [4]。因此，及早识别可改变的危险因素对于延缓认知功能下

降至关重要。尽管已有部分研究表明握力对包含全脑容积（WBV）在内的大脑健康存在预测价值，但握力与认知功能之间的关联尚无明

确定论。

在痴呆出现临床显性症状前，早期认知功能下降可能伴随社交和智力活动的减少 [5]，以及包含全脑容积（WBV），白质高强度容积

（WMHV）在内的共同神经生物学机制变化 [6]，从而造成少肌症和加速握力下降。因此，横断面及短期随访研究无法排除两者间的反向

因果关系 [7,8]。低握力对认知功能的负面影响在横断面研究或短随访时间的研究中得到了较多的报道 [9–11]。而在长期随访的研究中则较为

缺乏。一项对1096名日本社区老年人的研究表明，高握力与10年轻度认知障碍 (MCI)的几率较低有关 [12]。Kate A等人使用英国中老年

人纵向研究数据表明增加肌肉力量的干预措施能有效维持神经认知脑健康 [13]。来源于美国的三项基于社区的队列研究明确了老年人的平

均运动下降（包含握力）先于认知下降 [14]。大多数的纵向研究采用单个时间段的认知功能评分，使用线性回归模型为主，未能考虑到干

预措施的动态效应以及随机效应。

因此，本研究旨在通过对具有全国代表性的中国中老年成年人进行重复认知测量，运用线性混合模型及广义相加模型探讨握力和认

知功能的关系。

图1.研究流程图

（二）握力

在 CHARLS的“体检信息”模块中，握力 (kg)通过测功机

(WCS-100，南通，中国 )测量。个人需要以站立姿势，手臂自然

地垂在身体两侧，尽可能长时间地握紧把手，或者直到针停止上

升。每只手的额外测量被记录下来，同时两边交替，每边总共给

出两个读数。四种 GS测量方法中的最高值被用于统计分析。考虑

到肌肉力量的性别差异，我们在分层分析中分别对男性及女性进

行了分析 [16]。所有参与者根据基线握力分为三分位数（Q1为最低

分位数，Q3为最高分位数）：≤28.9；28.9-38；＞38。

（三）认知功能

本研究采用 CHARLS“健康状况与功能”模块中的全面认知

评分来评估参与者的认知功能。分别在基线及随后两轮随访中进

行测量。全面认知评分由情景记忆评分及心理完整性评分总和所

得，范围从0-21分 [17]。为了评估情景记忆评分，采访者会随机读



Copyright © This Work is Licensed under A Commons Attribution-Non Commercial 4.0 International License. | 055

出10个词语并让参与者立即回忆尽可能多的单词（即时记忆），

并在10分钟后回忆上述词语（延迟回忆）。情景记忆评分最终由

即时和延迟单词回忆的平均次数所得，范围从0-10分。心理完整

性评估基于认知状况的电话访谈（TICS），内容包括时间定向能

力、数字能力及绘画能力。时间定向能力的测量要求参与者回忆

今日日期（年、月、日）、星期几及当前季节。数字能力测试要

求受试者从100开始进行7的连续减法（最多5次），若在完成数

字减法时使用纸笔或其他辅助工具，该部分得分将减半。这两部

分的得分等于正确答案的数量。在测量绘画能力时，访谈员向参

与者展示了两组重叠的五边形图片，并要求他们在纸上绘制该图

片。成功复制图片的参与者获得1分，未能完成的参与者得分为0

分 [18,19]。

（四）协变量

基线数据中收集了包括年龄（连续性变量）、性别、婚姻状

况、教育水平、居住区域、体重指数 [BMI]、吸烟状况、饮酒状

况、基线合并症（高血压、糖尿病、高脂血症、中风、心脏病、

慢性肺病、慢性肾病、关节炎和癌症）、听觉障碍和视觉障碍、

抑郁状态、日常生活活动受限在内的协变量数据。BMI定义为体

重（公斤）除以身高（米）的平方，分为 < 18.5、18.5 - 23.9、

24.0-27.9和≥28.0 kg/m2[20]。婚姻状况定义为已婚或未婚。教育

水平分为四类：非正规教育、小学、初中和高中、大学及以上。

吸烟和饮酒状况分为两类：目前吸烟 /饮酒，目前未吸烟 /饮酒。

糖尿病状况根据自我报告的医生诊断或血糖测量结果（FBG≥126 

mg/dL或糖化血红蛋白水平≥6.5%为糖尿病 [21]。基线高血压通过

自我报告的医生诊断或血压测量确定（收缩压≥140 mmHg或舒张

压≥90 mmHg）[22]。血脂异常定义为总胆固醇≥240 mg/dL，目前

使用降脂治疗，或自我报告的血脂异常史。慢性肾脏疾病定义为肾

小球滤过率 < 60 mL/min/1.7m2或自述有慢性肾脏疾病史。其他慢

性疾病通过基线时自我报告的医生诊断确定，并二分类为“是”和

“否”。根据参与者患有的9种慢性疾病的数量，我们将合并症定义

为0、1或至少2。日常生活活动限制被定义为五种日常生活活动中

的任何一种受到限制，包括洗澡、穿衣、吃饭、上下床和如厕。抑

郁症状采用流行病学研究中心抑郁量表的10项版本（CES-D10）

进行评估，得分≥10表示存在抑郁症状 [23]。

（五）统计分析

基线描述性统计数据以中位数（四分位数范围；IQR）表示

连续变量，以频率（百分比）表示分类变量。重复测量的全面认

知评分为结局指标，采用基线握力数据为暴露变量。缺失数据率

超过20%的变量被排除，而缺失数据率低于20%的变量则使用多

重插补法处理。采用 Kolmogorov-Smimov test评估连续变量的

正态性。组间连续变量比较采用 Mann-Whitney U test 或 the 

Kruskal-Wallis test进行分析。分类变量采用 χ2 test or Fisher 

exact test进行分析。

使用线性混合模型 (LMM)来确定握力与认知功能之间的纵向

个体关联。LMM适用于分析重复测量数据或纵向面板数据，考

虑参与者重复测量的相互依赖性 [23]。本文进行了三个模型。模型

1纳入基线握力，并根据基线年龄（连续变量）、性别（男性、

女性）进行调整。模型2进一步调整了教育程度（无正式教育、

小学、初中或高中、大学及以上）、婚姻状况（已婚、其他）、

居住地（城市、农村）、吸烟（是、否）、饮酒（是、否）、体

重指数（< 18.5, 18.5–23.9，24.0–27.9，≥28.0 kg/m²），并

发症（0，1，≥2）。在模型2的基础上，模型3调整了抑郁症状 

(是 , 否 ), 日常生活活动受限 (是 , 否 ), 视力障碍 (是 , 否 ), 听力障

碍 (是 , 否 )。采用广义加性混合模型进一步探讨握力与认知功能

之间的纵向非线性关系，并对全协变量进行调整。在模型中，握

力被视为连续变量。三次回归样条拟合目标变量与认知功能之间

的关联。

在亚组分析中，我们同样进行了线性混合模型分析，以确定

在不同亚组中（年龄≤65岁 vs >65岁，男性 vs 女性，初中学历

以下 vs 初中及以上学历人群，结婚 vs 未结婚人群，当前吸烟者 

vs非当前吸烟者，当前饮酒者 vs 非当前饮酒者）握力与认知功能

之间的效应值（β）及95%置信区间（CI）。

所有模型都使用限制最大似然估计，并将截距作为随机效

应。数据分析使用 R(版本4.2.3)进行，线性混合效应模型使用

“lme4”包，广义加性混合模型使用“mgcv”包，多重插补使用

“mice”包。双尾 p < 0.05，差异有统计学意义。

二、结果

（一）基线特征

主分析共纳入4205名参与者， 表1显示了整个队列和按

基线握力水平划分亚组的基线特征。基线时， 平均年龄 (中

位 [IQR]:60.0 [55.0–65.0]岁，47.9%为女性 )。参与者选择流程图

如图1所示。握力变异性较低的三分位数的参与者更有可能具有较

高年龄，较大女性占比，较低的教育水平，较少的目前吸烟及喝

酒人群比例，较多的慢性合并症，较多处于抑郁状态。

表1.根据 CHARLS中老年人基线握力的参与者基线特征

基线资料 基线握力 P value

Total

(n = 4205)

Class 1, 低握力 

(n = 1402)

Class 2, 中等握力

 (n = 1471)

Class 3, 高握力

 (n = 1332)

年龄 (岁 ), 中位数 (四分位数 ) 60.0 (55.0–65.0) 61.0 (56.0–66.0) 60.0 (55.0–65.0)   58.0 (54.3–63.0) < 0.001

女性 , 例 (%) 2017 (47.9) 1217 (86.8) 705 (47.9) 95 (7.1) < 0.001

受教育程度 , 例 (%)

非正规教育 956 (22.7) 490 (34.9) 319 (21.6) 147 (11.0) < 0.001

小学 1991 (47.3) 664 (47.3) 731 (49.6) 596 (44.7) 0.032

初中或高中 1205 (28.6) 243 (17.3) 403 (27.3) 559 (41.9) < 0.001
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大学及以上 53 (1.2) 5 (0.3) 18 (1.2) 30 (2.2) < 0.001

结婚 , 例 (%) 3764 (89.5) 1198 (85.4) 1310 (89.0) 1256 (94.2) < 0.001

农村居住 , 例 (%) 3885 (92.3) 1308 (93.2) 1362 (92.5) 1215 (91.2) 0.115

目前吸烟者 , 例 (%) 1826 (43.4) 252 (17.9) 608 (41.3) 966 (72.5) < 0.001

目前饮酒者 , 例 (%) 1442 (34.2) 222 (15.8) 453 (30.7) 767 (57.5) < 0.001

抑郁状态 , 例 (%) 962 (22.8) 442 (31.5) 329 (22.3) 191 (14.3) < 0.001

日常生活活动限制 , 例 (%) 1460 (34.7) 312 (22.2) 505 (34.3) 643 (48.2) < 0.001

视觉障碍 , 例 (%) 540 (12.8) 160 (11.4) 183 (12.4) 197 (14.7) 0.026

听觉障碍 , 例 (%) 485 (11.5) 196 (13.9) 156 (10.6) 133 (9.9) 0.002

合并症 n例 (%)* < 0.001

0 1619 (38.5) 460 (32.8) 571 (38.8) 588 (44.1)

1 1399 (33.2) 465 (33.1) 501 (34.0) 433 (32.5)

≥ 2 1187 (28.3) 477 (34.0) 399 (27.1) 311 (23.3)

BMI (kg/m2), 中位数 (四分位

数 )
23.2 (20.9–25.9) 23.2 (20.9–25.9) 23.1 (20.7–26.0) 23.3 (21.2–25.7) 0.924

基线握力 ,中位数 (四分位数 ) 32.5 (26.0–40.0) 24.0 (20.0–26.0) 33.0 (30.1–35.0) 44.0 (40.0–48.1) < 0.001

基线全面认知评分 11.5 (9.0–14.0) 10.5 (8.0–13.0) 12.0 (9.0–14.0) 13.0 (10.5–15.0) < 0.001

（二）睡眠时间和体力活动与认知功能的个体关联：

表2给出了握力与认知功能的个体关联。三个模型的结果基本

相似，协变量调整显示出轻微的衰减。在调整了的潜在混杂因素

后，参照最低握力水平，第二三分位数与更好的全面认知评分相

关 (β = 0.026, p < 0.001)，最高 GS水平与更高的整体认知功能

相关 (β = 0.036, p < 0.0001)。而在握力第二和第三分位数之间

不存在显著差异。除年龄及教育外，所有亚组中基线握力与认知

功能的关联均未发现显著的异质性（图2）。

表2.握力与认知功能的个体关联

模型Ⅰ a 模型Ⅱ b 模型Ⅲ c

β P β P β P

基线握力值

Q1 vs Q2 -0.039 <.0001 -0.030 <0.0001 -0.026 <0 .0001

Q1 vs Q3 -0.063 <.0001 -0.042 <0.0001 -0.036 <0 .0001

Q2 vs Q3 -0.024 0.0010 -0.012 0.1264 0.006 0.2931

Q1:<=28.9;Q2:28.9–38.0;Q3:＞38

a模型Ⅰ：调整年龄和性别

图2.握力与认知功能关联的年龄、性别、是否吸烟、是否饮酒、是否结婚及教育程度的

分层分析

b模型Ⅱ：调整基线年龄（连续变量）、性别（男性、女性）、

教育程度（无正式教育、小学、初中或高中、大学及以上）、婚

姻状况（已婚、其他）、居住地（城市、农村）、吸烟（是、否）、

饮酒（是、否）、体重指数（< 18.5, 18.5–23.9，24.0–27.9，

≥28.0 kg/m²），并发症（0，1，≥2）

c模型Ⅲ：调整基线年龄（连续变量）、性别（男性、女性）、

教育程度（无正式教育、小学、初中或高中、大学及以上）、婚

姻状况（已婚、其他）、居住地（城市、农村）、吸烟（是、否）、

饮酒（是、否）、体重指数（< 18.5， 18.5–23.9,24.0–27.9, ≥ 

28.0 kg/m²), 并发症 (0, 1, ≥ 2), 抑郁症状 (是 , 否 ), 日常生活活

动受限 (是 , 否 ), 视力障碍 (是 , 否 ), 听力障碍 (是 , 否 )

图3显示了握力与认知功能之间的显著非线性关联 (非线性的

p值 <2e-16)，表明在可行范围内增加手部阻力活动提高握力能有

效改善认知功能。

全协变量调整包括基线年龄（连续变量）、性别（男性、

女性）、教育程度（无正式教育、小学、初中或高中、大学及

以上）、婚姻状况（已婚、其他）、居住地（城市、农村）、

吸烟（是、否）、饮酒（是、否）、体重指数（< 18.5， 18.5–

23.9,24.0–27.9, ≥ 28.0 kg/m²), 并发症 (0, 1, ≥ 2), 抑郁症状 

(是 , 否 ), 日常生活活动受限 (是 , 否 ), 视力障碍 (是 , 否 ), 听力障

碍 (是 , 否 )。
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图3.握力与认知功能之间调整后的剂量 -反应关系

三、讨论

这项研究使用了中国中老年人的纵向数据，随访时间长达5

年。发现了握力与认知功能存在独立和潜在的关联，但该结论在

年龄≥65及初中及以上学历人群中尚不适用。既往其他纵向研究

表明，身体功能（握力，步态等）可以通过使全面认知评分，情

景记忆评分，MMSE等认知测试来预测认知能力下降，但只在少

数的中国中老年社区人群的研究中同时使用重复测量认知评分来

探索握力对认知功能的动态效应，并考虑到基线差异等个体间变

异 [24–26]。认知在衰老过程中出现以记忆力减退为主要表现的进

行性功能丧失 [27]。晚年认知恶化呈现正常、最轻微到轻度认知障

碍 (MCI)，再到痴呆的演变轨迹 [28]。认知衰退收到广泛的科学界

关注，迄今已开发了数种非药理干预措施来预防与年龄相关的认

知障碍，并被验证有效 [29]。其中，MIC是生理性认知变化与认知

障碍之间的桥梁（24094295），最初诊断为 MCI的患者全因痴呆

的年转变率为4.2%[95%CI: 3.9% - 4.6%]， 阿尔兹海默性痴呆的

年转变率为5.8%[95%可信区间 CI: 5.5% - 6.5%][30]。然而，轻度

认知障碍存在可逆性，可能随着时间的推移恢复到正常的认知状

态 [31]。因此对可变生活方式因素如何影响认知功能减退的进一步

研究，有望为个性化干预和精准医学方法在这种毁灭性疾病的管

理中带来希望 [31]。

本文结果与之前的纵向研究大致相似，低握力对认知功能存

在负面影响。例如，一项使用49例美国健康研究数据的研究发

现，握力下降可能是包含短延迟视觉运动在内的亚临床脑变化的

表观之一 [32]。基于瑞典收养 / 双胞胎老化的一项纵向研究表明握

力与 65 岁后 的4 种认知能力（语言能力、空间能力、处理速度

和记忆力）的变化相关 [33]。然而本研究未发现≥65岁人群中存在

握力与认知功能的显著相关性，这可能与纳入参与者集中在＜65

的人群中有关。来源于欧洲跨国前瞻性队列 SHARE的研究发现，

在≥50岁的人群样本中，握力和认知功能之间存在统计学上显著

的纵向和双向关系 [34]。其次，一部分横断面设计或随访时间较短

的研究论证了握力与认知的关联，但痴呆的较长临床前阶段可能

导致反向因果关系。基于 UKB数据的短期随访分析表明握力减少 

5 公斤，男性的痴呆患病风险约增加20%，女性约增加12%[35]。

来自于新加坡多民族队列的横截面研究表明更高的握力与更高的 

MMSE 评分相关。

握力对认知功能影响的潜在机制可能通过肌肉 -大脑轴实

现，“共同原因假说”认为认知和肌肉力量可能共享相同的大脑区

域和网络 [36]。 Caterina Rosano 指出，肌肉力量和认知在大脑某

些区域和神经递质上存在重叠。一些研究表明，运动功能与认知

衰退的关联可能由神经退行性变和脑血管病变所驱动。一项针对

英国出生队列的研究显示，握力较高与全脑体积（WBV）较高呈

正相关，而握力下降幅度超过平均值与总脑白质体积（WHV）呈

弱正相关 [37]。另一项针对阿尔茨海默病患者的研究结论指出，中

等肌肉力量与双侧海马体积呈正相关 [38]。

我们的分析使用了大规模的全国代表性样本，并对许多混杂

因素进行了调整。此外，本研究是在没有认知限制的参与者中进

行的，并确保了从暴露到结果的明确时间性，以尽量减少反向因

果关系的可能性。使用线性混合模型及广义相加模型分别探索了

握力与认知功能的线性及非线性关联，考虑了基线认知差异等随

机效应。尽管我们在设计和实施这项研究方面做了努力，但仍有

一些局限性。首先，尽管我们对一定范围的混杂因素进行了调

整，但未测量的协变量，如载脂蛋白 E状态、职业、睡眠障碍、

体力活动可能会引入偏倚。其次，所有的参与者均来自于中国中

老年人，而未纳入其余国家及种族的人群，因此此本研究的结果

可以应用于中国中老年人群。最后，本研究应用了线性混合模

型，未考虑到三次重复测量认知评分之间的自回归效应以及上一

次握力对随后认知的滞后效应，在未来的研究中需进一步应用时

间滞后性线性混合模型来明确两者间的关联。

总结：综上所述，这项研究强调了握力对中国中老年人认知

功能的重要性。低握力与未来认知功能较差独立相关。作为可改

变的生活方式因素，增强改善握力的活动可能是减缓中老年人认

知衰退的一种有前途的干预策略。
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