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[摘要] 目的　探究代谢相关脂肪性肝病(MAFLD)与不同代谢综合征(MetS)组分共病状态临床特征与病理特征的差

异性，以期为临床诊治提供指导价值。方法　纳入2019年1月－2024年12月在宁波市第二医院住院接受肝穿刺活检及组

织病理学检查的MAFLD患者 222例，以脂肪变性-炎症活动度-纤维化评分(SAF)及脂肪肝进展抑制评分系统(SAF/FLIP评

分)评估脂肪性肝炎(MASH)与肝纤维化，根据MetS组分分为超重/肥胖组、高血糖组分组、高血压组分组、高血脂组分

组、高尿酸组分组及其相应对照组[正常体重指数(BMI)组、非高血糖组分组、非高血压组分组、非高血脂组分组、非高

尿酸组分组]，比较分析两组间临床病理特征的差异和MASH、严重MAFLD的影响因素。结果　高达96.4%的患者至少合

并 1个MetS组分，MASH、严重MAFLD的检出率分别为 91.9%、66.2%。超重/肥胖组、高血糖组分组、高尿酸组分组的

SAF/FLIP积分均高于其相应对照组；高血糖组分组、高血压组分组的谷草转氨酶(AST)/谷丙转氨酶比值、肝纤维化4因

子指数值，严重MAFLD的构成比，小叶内炎症分值、肝纤维化分期的Ridit值均数均高于其相应对照组；超重/肥胖组、

高尿酸组分组肝细胞脂肪变性分值的Ridit值均数均高于其相应对照组(P<0.05)。除高尿酸组分与高血糖组分存在交互作

用外(Wald χ²=4.964，OR=0.204，P=0.026，95%CI 0.051~0.826))，高血压组分、高血糖组分均独立于其他 MetS 组分，与

MASH、肝纤维化、严重MAFLD明显相关(P<0.05)，超重/肥胖与肝纤维化、严重MAFLD明显相关(P<0.05))。校正性别、

年龄后，MASH的影响因素为高血糖组分(OR=9.036，95%CI 1.075~75.979)、高血压组分(OR=3.952，95%CI 1.042~14.984)、

血清 AST 水平(OR=1.039，95%CI 1.008~1.071)，严重 MAFLD 的影响因素为超重/肥胖(OR=1.848，95%CI 1.165~2.932)、高

血糖组分(OR=3.078，95%CI 1.397~6.782)、高血压组分(OR=2.551，95%CI 1.219~5.341)、血清 ALB 水平(OR=0.856，95%CI 

0.768~0.955)、血清AST水平(OR=1.018，95%CI 1.006~1.030)。结论　MetS组分在MAFLD患者中高度聚集，且不同MetS组

分与肝脏病理损伤的关联模式存在差异。与MASH 及严重MAFLD 风险增高相关的因素中，除已知的MetS 组分(包含超

重/肥胖、高血糖组分、高血压组分)和ALB水平下降、AST水平升高以外，高尿酸组分与高血糖组分在促进严重MAFLD

发生中存在交互作用。
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[Abstract] Objective　To investigate the differences in clinicopathological features of metabolic dysfunction-associated fatty 
liver disease (MAFLD) in the context of different metabolic syndrome (MetS) components, aiming to inform and improve clinical 
management. Methods　A total of 222 patients with MAFLD who underwent liver biopsy and histopathological examination during 
hospitalization from January 2019 to December 2024 were enrolled. Hepatic steatosis, activity, and fibrosis were assessed using the 
steatosis, activity, and fibrosis (SAF) scoring system within the fatty liver inhibition of progression (FLIP) algorithm (SAF/FLIP). 
Based on the components of MetS, patients were stratified into groups with overweight/obesity, hyperglycemia, hypertension, 
dyslipidemia, and hyperuricemia, as well as their respective control groups (normal BMI, non-hyperglycemia, non-hypertensive, non-
dyslipidemic, and non-hyperuricemic). Differences in clinical and pathological characteristics between groups, as well as factors 
influencing metabolic dysfunction-associated steatohepatitis (MASH) and severe MAFLD, were analyzed. Results　A total of 96.4% 
of patients had at least one MetS component, with the detection rates of MASH and severe MAFLD being 91.9% and 66.2%, 
respectively. Compared to their respective control groups, the SAF/FLIP scores were significantly higher in patients with overweight/
obesity, hyperglycemia, and hyperuricemia. Furthermore, patients with hyperglycemia and hypertension exhibited significantly higher 
aspartate aminotransferase (AST) to alanine aminotransferase ratio, fibrosis-4 index score, proportions of severe MAFLD, as well as 
higher mean Ridit values for lobular inflammation and liver fibrosis stage (P<0.05). Patients who were overweight/obese or had 
hyperuricemia showed significantly higher mean Ridit values for hepatic steatosis compared to their controls (P<0.05). Apart from an 
interaction between hyperuricemia components and hyperglycemia components [Wald χ² =4.964, OR=0.204, P=0.026, 95% CI 
(0.051~0.826)], both hypertension components and hyperglycemia components were independently associated with MASH, liver 
fibrosis, and severe MAFLD (P<0.05)), while overweight/obesity was significantly associated with liver fibrosis and severe MAFLD (P
<0.05)). After adjusting for sex and age, the factors independently associated with MASH were hyperglycemia component [OR=
9.036, 95% CI (1.075~75.979)], hypertension component [OR=3.952, 95% CI (1.042~14.984)], and serum AST [OR=1.039, 95% CI 
(1.008~1.071)]. For severe MAFLD, influencing factors were overweight/obesity [OR=1.848, 95% CI (1.165~2.932)], 
hyperglycemia component [OR=3.078, 95% CI (1.397~6.782)], hypertension component [OR=2.551, 95% CI (1.219~5.341)], serum 
ALB [OR=0.856, 95% CI (0.768~0.955)], and serum AST [OR=1.018, 95% CI (1.006~1.030)]. Conclusion　MetS components are 
highly prevalent in patients with MAFLD, and their associations with liver pathological damage vary. Among the factors associated 
with an increased risk of MASH and severe MAFLD, apart from established MetS components (overweight/obesity, hyperglycemia, 
hypertension) and lower ALB as well as higher AST levels, an interaction between hyperuricemia and hyperglycemia contributes to 
the progression of severe MAFLD. 

[Key words] metabolic dysfunction-associated fatty liver disease; metabolic syndrome; pathology; steatohepatitis; liver 
fibrosis; clinical characteristics

代 谢 相 关 脂 肪 性 肝 病 (metabolic dysfunction-
associated fatty liver disease，MAFLD；又称MASLD[1-2])
已成为全球范围内患病人数最多的慢性肝脏疾

病[1-4]，近 10 年的患病率增高 50.0% 以上[5]。MAFLD
为累及多个系统疾患的临床综合征：可由代谢相关

脂 肪 肝 (metabolic dysfunction-associated fatty liver，
MAFL)逐步进展为代谢相关脂肪性肝炎(metabolic 
dysfunction-associated steatohepatitis，MASH)，并进一

步进展为肝硬化、肝细胞癌[6]；更是多种重大慢性

疾病的共病基础[7]，包括代谢综合征 (metabolic 
syndrome，MetS)各组分(包括超重/肥胖、高血糖、

高血压、高血脂、高尿酸等)、慢性肾脏病、非肝脏

恶性肿瘤等[8-10]。因此，积极防治 MAFLD，控制其

疾病进展和降低共病风险具有重要意义。MAFLD的

诊断与疾病风险评估多采用非侵袭性诊断方

法[1-4,11-12]，应用较广泛的为肝纤维化 4 因子 (fibrosis-
4，FIB-4)指数，但肝脏病理学检查仍是诊断MAFLD
病变程度的金标准[1-4]。MAFLD 可导致 MetS 组分共
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病风险增加，但不同MetS组分共病状态下的临床特

征与病理特征是否存在差异的相关研究较少。为此，

本研究选择经肝组织病理学诊断明确的MAFLD患者

为研究对象，以欧洲脂肪肝协作组的脂肪变性-炎症

活动度-纤维化评分(the steatosis，activity，and fibrosis 
scoring system，SAF)及脂肪肝进展抑制算法(the fatty 
liver inhibition of progression，FLIP)，即 SAF/FLIP 评

分[13]，为 MASH 及肝纤维化分期的判定标准，分析

MAFLD与不同MetS组分共病状态的临床病理特征，

以期为MAFLD的临床诊治提供指导。

1　资料与方法

1.1　研究对象　纳入2019年1月－2024年12月在宁

波市第二医院接受肝脏穿刺活检术经病理学诊断为

脂肪性肝病[14]并结合临床诊断为MAFLD的 222例患

者。纳入标准；(1)符合 MAFLD 的诊断标准[1]；(2)
临床资料完整，包括血常规、凝血功能、血液生化、

肝炎病毒血清学标志物、自身抗体、影像学检查等。

排除标准：(1)合并人类免疫缺陷病毒及肝炎病毒感

染；(2)合并自身免疫性肝病、酒精性肝病、药物性

肝损伤及遗传代谢性肝病等其他肝脏疾病；(3)合并

恶性肿瘤。MAFLD诊断标准为肝组织病理存在>5%
的肝细胞脂肪变性，同时合并至少 1 项 MetS 组分：

超重[体重指数(body mass index，BMI)≥24 kg/m2]或肥

胖(BMI≥28 kg/m2)；高血糖组分包括 2 型糖尿病史，

或空腹血糖≥6.1 mmol/L，或糖负荷后 2 h 血糖≥7.8 
mmol/L，或糖化血红蛋白≥5.7%，或稳态型评估法

胰岛素抵抗指数≥2.5；高血压组分包括血压≥130/85 
mmHg 或高血压病史；高血脂组分包括甘油三酯≥
1.7 mmol/L，或高密度脂蛋白胆固醇≤1.0 mmol/L(男
性)和 1.3 mmol/L(女性)或接受降脂药物治疗[1]；高

尿酸组分包括血尿酸>420 μmol/L(无论男女，在正

常膳食状态下，非同日 2 次检测))或高尿酸血症病

史，或痛风病史[15]。本研究获宁波市第二医院医学

伦理委员会审批(SL-NBEY-KY-2021-180-02)，并在国

家医学研究登记备案信息系统登记(备案编号：MR-
33-22-000568)。
1.2　临床资料收集　收集患者临床资料，包括性

别、年龄、BMI、饮酒史、既往疾病及用药史，以

及肝穿刺术前的检测指标：谷丙转氨酶 (alanine 
aminotransferase， ALT)、 谷 草 转 氨 酶 (aspartate 
aminotransferase， AST)、 AST/ALT 比 值 、 白 蛋 白

(albumin，ALB)、球蛋白(globulin，GLB)、ALB/GLB
比 值 (albumin-to-globulin ratio， AGR) 和 FIB-4 指 数

[FIB-4=年龄 (岁) ×AST(U/L)/PLT(109/L) ×ALT(U/L)
的平方根][12,16]。

1.3　肝组织病理学检查　超声引导下以 16G活检针

穿刺获取肝组织，分别进行苏木精-伊红、网状纤

维、Masson、苦味酸-天狼猩红染色等。由 3 位病理

科医师盲法阅片并进行SAF/FLIP评分[13]，如诊断意

见不一致，则由病理诊断委员会讨论按多数意见形

成最终报告。SAF/FLIP 评分：肝细胞脂肪变性 0~3
分、气球样变 0~2 分及小叶内炎症 0~2 分，总分 7
分，当脂肪变性、气球样变及小叶内炎症均≥1分且

总分≥3分时，诊断为MASH；肝纤维化(F)0~4分，≥
F2 为显著纤维化、≥F3 为进展期纤维化、F4 为肝硬

化；<F2和(或)MASH定义为非严重MAFLD，≥F2和

MASH定义为严重MAFLD[13]。

1.4　分组　根据是否存在MetS组分，将患者分别分

为有 MetS 组与无 MetS 组(对照组)，即超重/肥胖组

与正常 BMI 组、高血糖组分组与非高血糖组分组、

高血压组分组与非高血压组分组、高血脂组分组与

非高血脂组分组、高尿酸组分组与非高尿酸组分组，

分别分析两组间临床病理特征的差异，MASH、肝

纤 维 化 、 严 重 MAFLD 与 MetS 组 分 的 相 关 性 ，

MASH、严重MAFLD与MetS组分的交互作用，以及

MASH、严重MAFLD的影响因素。如MetS组分之间

存在交互作用，则进一步分层分析；如高血糖组分

与高尿酸组分之间存在交互作用，则设置非高血糖

组分+非高尿酸组分组、高血糖组分组、高尿酸组分

组、高血糖组分+高尿酸组分组进行分层分析，比较

4组间MASH、严重MAFLD构成比的差异。

1.5　统计学处理　应用 SPSS 27.0.1 软件进行统计分

析。连续性正态分布的计量资料以 x̄±s表示，两组间

比较采用 t 检验；非正态分布的计量资料以 M(Q1，

Q3)表示，两组间比较采用Mann-Whitney U检验。计

数资料以例(% )表示，两组间比较采用 χ2 检验或

Fisher 精 确 概 率 检 验 ， 进 一 步 两 两 比 较 采 用

Bonferroni校正法；等级资料采用Ridit分析；采用多

重检验校正(Benjamini-Hochberg 法，BH)。MASH 及

其病理学特征、肝纤维化分期、严重 MAFLD 与各

MetS组分的相关性采用 Spearman等级相关分析。采

用二元 logistic回归模型分析各MetS组分及其交互项

分别与 MASH、严重 MAFLD 的关系。以 MASH、严

重MAFLD为因变量，以可能影响因变量有统计学意

义(P<0.05)的相关因素为自变量，行 logistic回归分析

(Enter法)。P<0.05为差异有统计学意义。

2　结　果

2.1　临床病理特征的总体分布　222 例患者中，男

101 例，女 121 例；年龄(46.7±14.0)岁(范围：10~78)
岁。与≥1个MetS组分共病者214例(占96.4%)，与≥2
个 MetS 组分共病者 180 例(占 81.1%)。MASH、≥F2、
≥F3、F4、严重MAFLD患者分别为204例(占91.9%)、
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147 例(占 66.2%)、63 例(占 28.4%)、23 例(占 10.4%)、
147例(占66.2%)。
2.2　超重/肥胖组与正常 BMI 组的临床病理特征　

MAFLD、MASH、严重MAFLD患者超重的共病率分

别 为 69.4%(154/222)、 71.1%(145/204)、 73.5%(108/
147)，肥胖的共病率分别为 28.8%(64/222)、29.9%
(61/204)、35.4%(52/147)。超重/肥胖组高尿酸组分

构成比、SAF/FLIP积分高于正常BMI组，肝细胞脂

肪变性分值、小叶内炎症分值的Ridit值均数(0.515、
0.531)亦高于正常BMI组(0.467、0.429)，差异均有统

计学意义(P<0.05)。上述指标中，小叶内炎症分值的

BH 校正 P 值为 0.050，余均<0.05。两组间男性、高

血糖组分、高血压组分、高血脂组分、MASH、严

重MAFLD构成比，年龄、气球样变分值及肝纤维化

的Ridit值均数、AGR值、AST/ALT比值、FIB-4指数

及ALB、GLB、AST、ALT水平差异均无统计学意义

(P>0.05，表1)。
2.3　高血糖组分组与非高血糖组分组的临床病理特

征　MAFLD、MASH、严重MAFLD患者高血糖组分

的 共 病 率 分 别 为 34.2%(76/222)、 36.8%(75/204)、
42.9%(63/147)。高血糖组分组年龄，SAF/FLIP 积

分，AST/ALT 比值，FIB-4 指数，以及高血压组分、

MASH、严重 MAFLD 的构成比高于非高血糖组分

组；男性构成比、ALB 水平低于非高血糖组分组；

气球样变分值、小叶内炎症分值、肝纤维化分期的

Ridit 值均数(0.552、0.575、0.630)高于非高血糖组分

组(0.473、0.461、0.432)；差异均有统计学意义(P均

<0.05)。上述指标中，气球样变分值、ALB 水平的

BH 校正 P 值为 0.069、0.077，余均<0.05。两组间超

重/肥胖、高血脂组分、高尿酸组分构成比，肝细胞

脂肪变性分值的Ridit值均数、AGR值及GLB、AST、

ALT水平差异均无统计学意义(P>0.05，表2)。
2.4　高血压组分组与非高血压组分组的临床病理特

征　MAFLD、MASH、严重MAFLD患者高血压组分

的共病率分别为 48.2%(107/222)、50.5%(103/204)、
56.5%(83/147)。高血压组分组年龄，SAF/FLIP 积

分，AST/ALT 比值，FIB-4 指数，以及高血糖组分、

MASH、严重MAFLD的构成比均高于非高血压组分

组；AGR 值低于非高血压组分组；气球样变分值、

小叶内炎症分值、肝纤维化分期的 Ridit 值均数

(0.541、0.549、0.591)高于非高血压组分组 (0.462、
0.454、0.415)；差异均有统计学意义(P<0.05)。上述

指标中，气球样变分值、MASH 构成比、SAF/FLIP
积分、AGR 值的 BH 校正 P 值分别为 0.067、0.080、
0.067、0.084，余均<0.05。两组间超重/肥胖、高血

脂组分、高尿酸组分构成比，肝细胞脂肪变性分值

的Ridit值均数及ALB、GLB、AST、ALT水平差异均

无统计学意义(P>0.05，表3)。
2.5　高血脂组分组与非高血脂组分组的临床病理特

征　MAFLD、MASH、严重MAFLD患者高血脂组分

的共病率分别为 71.6%(159/222)、72.1%(147/204)、
70.8%(104/147)。高血脂组分组男性构成比(50.3%，

80/159)高于非高血脂组分组(33.3%，21/63)，差异

有统计学意义(P=0.022)；两组间年龄，超重/肥胖、

高血糖组分、高血压组分、高尿酸组分、MASH、

严重MAFLD构成比，肝细胞脂肪变性分值、气球样

变分值、小叶内炎症分值、肝纤维化的 Ridit 值均

数，SAF/FLIP积分，AGR值，AST/ALT比值，FIB-4
指数，以及ALB、GLB、AST、ALT水平差异均无统

计学意义(P>0.05)。
2.6　高尿酸组分组与非高尿酸组分组的临床病理特

征　MAFLD、MASH、严重MAFLD患者高尿酸组分

的共病率分别为 46.9%(104/222)、 48.0%(98/204)、
47.6%(70/147)。高尿酸组分组年龄、AST/ALT比值、

FIB-4 指数低于非高尿酸组分组；超重/肥胖的构成

比、SAF/FLIP积分、ALT水平高于非高尿酸组分组；

肝细胞脂肪变性分值的Ridit 值均数(0.541)高于非高

尿酸组分组(0.452)；差异均有统计学意义(P<0.05)。
上述指标中，AST/ALT 比值、FIB-4 指数的 BH 校正

P值分别为 0.122、0.053，余均<0.05。两组间高血糖

组分、高血压组分、高血脂组分、MASH、严重

MAFLD 构成比，气球样变分值、小叶内炎症分值、

肝纤维化的Ridit值均数，AGR值，以及ALB、GLB、
AST水平差异均无统计学意义(P>0.05，表4)。
2.7　MASH、肝纤维化、严重 MAFLD 与 MetS 组分

的相关性　MASH 与高血糖组分、高血压组分均明

显相关(r=0.180，P=0.007；r=0.154，P=0.021)，与超

重/肥胖、高血脂组分、高尿酸组分无关；肝纤维化

分期与超重/肥胖、高血糖组分、高血压组分均明显

相关 (r=0.134，P=0.045； r=0.339，P<0.01； r=0.317，
P<0.01)，与高血脂组分、高尿酸组分无关；严重

MAFLD 与超重/肥胖、高血糖组分、高血压组分均

明显相关 (r=0.193， P=0.004； r=0.254， P<0.01； r=
0.232，P<0.01)，与高血脂组分、高尿酸组分无关。

2.8　MASH、严重 MAFLD 与 MetS 组分的交互作用　

高血糖组分、高血压组分对 MASH 的发生均有显著

影响(P<0.05)，且与超重/肥胖、高血脂组分、高尿

酸组分之间不存在交互作用(P>0.05)，高血压组分与

高血糖组分之间亦不存在交互作用(P>0.05)。超重/
肥胖、高血糖组分、高血压组分对严重MAFLD的发

生均有显著影响(P<0.05)，除高尿酸组分与高血糖组

分存在交互作用外(高尿酸与高血糖：Wald χ²=4.964，
OR=0.204，95%CI 0.051~0.826，P=0.026)，其他 MetS
组分之间均不存在交互作用(P>0.05)(附表 1)。非高
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血糖组分+非高尿酸组分组、高血糖组分组、高尿酸

组分组、高血糖组分+高尿酸组分组 4组间MASH构

成比的差异有统计学意义(χ2=5.316，P=0.021)，但两

两比较差异均无统计学意义(P均>校正P值)；4组间

严重MAFLD构成比的差异有统计学意义(χ2=19.204，

P<0.01)，两两比较非高血糖组分+非高尿酸组分组

与高血糖组分组、高血糖组分组与高尿酸组分组严

重 MAFLD 构成比差异有统计学意义 (P 均<校正

P值)。

2.9　 MASH、严重 MAFLD 的影响因素分析　以

MASH 为结局，单因素分析有统计学意义的变量为

高血糖组分(Wald χ²=4.860，OR=9.884，95%CI 1.289~

75.767，P=0.027)、高血压组分(Wald χ²=4.747，OR=

3.569，95%CI 1.136~11.212，P=0.029)、AST(Wald χ²=

7.835，OR=1.042，95%CI 1.012~1.072，P=0.005)；多

因素分析结果显示，MASH 的危险因素为 AST 水平

表1　按BMI分组的MAFLD患者临床病理特征比较

Tab.1　Comparison of clinicopathological characteristics of MAFLD patients by BMI grouping

项目

男[例(%)]

年龄(岁, x̄±s)

高血糖组分[例(%)]

高血压组分[例(%)]

高血脂组分[例(%)]

高尿酸组分[例(%)]

肝细胞脂肪变性分值[例(%)]

1

2

3

气球样变分值[例(%)]

0

1

2

小叶内炎症分值[例(%)]

0

1

2

肝纤维化[例(%)]

F0

F1

F2

F3

F4

MASH[例(%)]

严重MAFLD[例(%)]

SAF/FLIP积分(分, x̄±s)

ALB(g/L, x̄±s)

GLB(g/L, x̄±s)

AGR(x̄±s)

AST[U/L, M(Q1, Q3)]

ALT[U/L, M(Q1, Q3)]

AST/ALT比值[M(Q1, Q3)]

FIB-4指数[M(Q1, Q3)]

正常BMI组(n=68)

26(38.2)

48.9±11.5

22(32.4)

30(44.1)

47(69.1)

20(29.4)

38(55.9)

19(27.9)

11(16.2)

5(7.4)

43(63.2)

20(29.4)

8(11.8)

24(35.3)

36(52.9)

7(10.3)

22(32.3)

20(29.4)

12(17.7)

7(10.3)

59(86.8)

39(57.4)

4.25±1.54

43.68±4.01

28.05±5.35

1.61±0.32

39.00(26.00, 77.50)

48.00(37.50, 80.25)

0.79(0.58, 1.12)

1.37(0.84, 2.16)

超重/肥胖组(n=154)

75(48.7)

45.7±14.8

54(35.1)

77(50.0)

112(72.7)

84(54.6)

45(29.2)

50(32.5)

59(38.3)

7(4.5)

89(57.8)

58(37.7)

8(5.2)

34(22.1)

112(72.7)

8(5.2)

38(24.7)

64(41.5)

28(18.2)

16(10.4)

145(94.2)

108(70.1)

5.10±1.49

43.96±3.90

27.67±4.31

1.63±0.28

50.50(34.00, 77.00)

67.00(33.00, 118.00)

0.72(0.54, 1.09)

1.19(0.66, 2.51)

χ2/t/Z

2.084

1.578

0.154

0.654

0.302

11.967

4.052

1.215

2.593

1.261

3.459

3.442

-3.875

-0.482

0.564

-0.411

-1.703

-1.603

-0.690

-0.575

P

0.149

0.116

0.695

0.419

0.582

<0.01

<0.01

0.225

0.010

0.207

0.063

0.064

<0.01

0.630

0.573

0.681

0.089

0.109

0.490

0.566

BH校正P

0.298

0.258

0.695

0.645

0.685

0.007

0.007

0.375

0.050

0.375

0.213

0.213

0.007

0.695

0.685

0.695

0.254

0.258

0.685

0.685

BMI. 体重指数；MASH. 脂肪性肝炎；MAFLD. 代谢相关脂肪性肝病；SAF/FLIP. 脂肪变性-炎症活动度-纤维化评分及脂肪肝进展抑制

算法；ALB. 白蛋白；GLB. 球蛋白；AGR. 白蛋白/球蛋白比值；AST. 谷草转氨酶；ALT. 谷丙转氨酶；FIB-4. 肝纤维化 4 因子；BH. 

Benjamini-Hochberg法
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升高，校正性别、年龄后其危险因素分别为高血糖

组分、高血压组分、AST水平升高(P<0.05)。以严重

MAFLD为结局，单因素分析有统计学意义的变量为

年龄(Wald χ²=5.247，OR=1.024，95%CI 1.003~1.045，
P=0.022)、 超 重/肥 胖 (Wald χ² =8.085， OR=1.725，
95%CI 1.185~2.512，P=0.004)、高血糖组分(Wald χ²=
13.443，OR=3.577，95%CI 1.810~7.070，P<0.01)、高

血压组分(Wald χ²=11.553，OR=2.756，95%CI 1.536~
4.944， P=0.001)、 ALB 水 平 (Wald χ² =19.667， OR=

0.830，95%CI 0.764~0.901，P<0.01)、AGR 值(Wald χ²
=12.963， OR=0.148， 95%CI 0.052~0.418， P<0.01)、
AST 水平(Wald χ² =14.717，OR=1.021，95%CI 1.010~
1.031，P<0.01)、AST/ALT 比值(Wald χ²=5.434，OR=
2.032， 95%CI 1.119~3.687， P=0.020)、 FIB-4 指 数

(Wald χ² =7.518， OR=1.334， 95%CI 1.086~1.639， P=
0.006)；多因素分析结果显示，严重 MAFLD 的危险

因素分别为超重/肥胖、高血糖组分、高血压组分、

ALB 水平降低、AST 水平升高，校正性别、年龄后

表2　按高血糖组分分组的MAFLD患者临床病理特征比较

Tab.2　Comparison of clinicopathological characteristics of MAFLD patients by hyperglycemia component grouping

项目

男[例(%)]

年龄(岁, x̄±s)

超重/肥胖[例(%)]

高血压组分[例(%)]

高血脂组分[例(%)]

高尿酸组分[例(%)]

肝细胞脂肪变性分值[例(%)]

1

2

3

气球样变分值[例(%)]

0

1

2

小叶内炎症分值[例(%)]

0

1

2

肝纤维化[例(%)]

F0

F1

F2

F3

F4

MASH[例(%)]

严重MAFLD[例(%)]

SAF/FLIP积分(分, x̄±s)

ALB(g/L, x̄±s)

GLB(g/L, x̄±s)

AGR(x̄±s)

AST[U/L, M(Q1, Q3)]

ALT[U/L, M(Q1, Q3)]

AST/ALT比值[M(Q1, Q3)]

FIB-4指数[M(Q1, Q3)]

非高血糖组分组(n=146)

75(51.4)

43.5±13.3

100(68.5)

61(41.8)

100(68.5)

73(50.0)

58(39.7)

46(31.5)

42(28.8)

11(7.5)

90(61.7)

45(30.8)

16(11.0)

43(29.4)

87(59.6)

15(10.3)

47(32.2)

56(38.3)

21(14.4)

7(4.8)

129(88.4)

84(57.5)

4.61±1.67

44.25±4.00

27.64±4.59

1.64±0.30

47.50(30.00, 68.00)

63.00(32.75, 110.75)

0.71(0.51, 1.04)

1.04(0.62, 2.00)

高血糖组分组(n=76)

26(34.2)

52.8±13.1

54(71.1)

46(60.5)

59(77.6)

31(40.8)

25(32.9)

23(30.3)

28(36.8)

1(1.3)

42(55.3)

33(43.4)

0(0)

15(19.7)

61(80.3)

0(0)

13(17.1)

28(36.8)

19(25.0)

16(21.1)

75(98.7)

63(82.9)

5.28±1.17

43.15±3.71

28.06±4.77

1.58±0.29

53.00(34.25, 94.00)

54.00(34.50, 114.50)

0.88(0.62, 1.24)

1.71(1.04, 3.29)

χ2/t/Z

5.935

-4.962

0.154

7.034

2.054

1.703

1.264

2.072

2.966

4.942

5.837

14.370

-3.102

2.005

-0.646

1.531

-1.589

-0.360

-2.500

-4.314

P

0.015

<0.01

0.695

0.008

0.152

0.192

0.206

0.038

0.003

<0.01

0.016

<0.01

0.002

0.046

0.519

0.127

0.112

0.719

0.012

<0.01

BH校正P

0.032

0.005

0.719

0.023

0.203

0.240

0.242

0.069

0.010

0.005

0.032

0.005

0.008

0.077

0.577

0.181

0.172

0.719

0.030

0.005

MASH. 脂肪性肝炎；MAFLD. 代谢相关脂肪性肝病；SAF/FLIP. 脂肪变性-炎症活动度-纤维化评分及脂肪肝进展抑制算法；ALB. 白蛋

白；GLB. 球蛋白；AGR. 白蛋白/球蛋白比值；AST. 谷草转氨酶；ALT. 谷丙转氨酶；FIB-4. 肝纤维化4因子；BH. Benjamini-Hochberg法
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其危险因素与未校正相同(P<0.05) (表5)。

3　讨　　论

有研究将MASH和(或)≥F3或肝硬化定义为病理

学上的严重MAFLD[13]，虽然MASH可促进肝纤维化

的进展，但 MASH 不一定均存在显著纤维化。本研

究发现 <F2 组中有 76.0%(57/75) 的患者被诊断为

MASH，因此将≥F2+MASH定义为严重MAFLD、<F2

和(或)MASH定义为非严重MAFLD更为合理。

MAFLD 与 MetS 各组分共病的情况十分常见，

本研究中 MAFLD 与至少 1 个 MetS 组分共病率高达

96.4%，与至少 2个MetS组分共病率为 81.1%。而且，

与一般人群 MAFLD 的患病状态不同[17]，医院就诊

MAFLD 患者的肝脏病理损伤较为严重，MASH、严

重 MAFLD 的检出率分别为 91.9%、66.2%，≥F3 占

28.4%、 肝 硬 化 (F4) 占 10.4%。 因 此 ， 需 加 强 对

MAFLD 患者 MetS 各组分、MASH 和肝纤维化的

筛查。

表3　按高血压组分分组的MAFLD患者临床病理特征比较

Tab.3　Comparison of clinicopathological characteristics of MAFLD patients by hypertension component grouping

项目

男[例(%)]

年龄(岁, x̄±s)

超重/肥胖[例(%)]

高血糖组分[例(%)]

高血脂组分[例(%)]

高尿酸组分[例(%)]

肝细胞脂肪变性分值[例(%)]

1

2

3

气球样变分值[例(%)]

0

1

2

小叶内炎症分值[例(%)]

0

1

2

肝纤维化[例(%)]

F0

F1

F2

F3

F4

MASH[例(%)]

严重MAFLD[例(%)]

SAF/FLIP积分(分, x̄±s)

ALB(g/L, x̄±s)

GLB(g/L, x̄±s)

AGR(x̄±s)

AST[U/L, M(Q1, Q3)]

ALT[U/L, M(Q1, Q3)]

AST/ALT比值[M(Q1, Q3)]

FIB-4指数[M(Q1, Q3)]

非高血压组分组(n=115)

57(49.6)

40.9±13.4

77(67.0)

30(26.1)

84(73.0)

53(46.1)

45(39.1)

32(27.8)

38(33.1)

9(7.8)

73(63.5)

33(28.7)

13(11.3)

35(30.4)

67(58.3)

12(10.4)

39(33.9)

46(40.0)

13(11.3)

5(4.4)

101(87.8)

64(55.7)

4.62±1.69

44.35±4.05

27.35±4.20

1.66±0.29

48.00(30.00, 77.00)

70.00(39.00, 118.00)

0.69(0.50, 1.04)

1.00(0.55, 1.71)

高血压组分组(n=107)

44(41.1)

52.9±11.8

77(72.0)

46(43.0)

75(70.1)

51(47.7)

38(35.5)

37(34.6)

32(29.9)

3(2.8)

59(55.1)

45(42.1)

3(2.8)

23(21.5)

81(75.7)

3(2.8)

21(19.6)

38(35.5)

27(25.3)

18(16.8)

103(96.3)

83(77.6)

5.07±1.36

43.36±3.75

28.25±5.06

1.58±0.30

50.00(31.00, 77.00)

48.00(31.00, 106.00)

0.85(0.59, 1.17)

1.67(0.98, 3.18)

χ2/t/Z

1.594

-7.013

0.654

7.034

0.237

0.055

0.007

2.174

2.601

4.617

4.222

11.903

-2.218

1.888

-1.438

2.003

-0.402

1.871

-2.668

-5.023

P

0.207

<0.01

0.419

0.008

0.626

0.814

0.944

0.030

0.009

<0.01

0.040

<0.01

0.028

0.060

0.152

0.046

0.688

0.061

0.008

<0.01

BH校正P

0.276

0.005

0.524

0.026

0.736

0.857

0.944

0.067

0.026

0.005

0.080

0.005

0.067

0.094

0.217

0.084

0.764

0.094

0.026

0.005

MASH. 脂肪性肝炎；MAFLD. 代谢相关脂肪性肝病；SAF/FLIP. 脂肪变性-炎症活动度-纤维化评分及脂肪肝进展抑制算法；ALB. 白蛋

白；GLB. 球蛋白；AGR. 白蛋白/球蛋白比值；AST. 谷草转氨酶；ALT. 谷丙转氨酶；FIB-4. 肝纤维化4因子；BH. Benjamini-Hochberg法
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一项 Meta 分析结果显示，超重与肥胖人群中

MAFLD、MASH 的患病率分别为 70.0%、 33.5% 和

75.3%、33.7%[18]，但MAFLD、MASH人群中超重/肥

胖的共病率未见报道；MAFLD患者 2型糖尿病、高

血压的共病率分别为28.3%、25.8%[19-20]；高尿酸血症

人 群 的 MAFLD 患 病 率 为 59.0%[21]， 但 MAFLD、

MASH 人群中高尿酸组分的共病率未见报道。有关

高血脂组分人群中 MAFLD 患病率或 MAFLD 患者中

高血脂组分的共病率均未见报道。本研究 MAFLD、

MASH、严重MAFLD患者中超重、肥胖、高血糖组

分、高血压组分、高血脂组分、高尿酸组分的共病

率均较高，可能与本研究对象均为住院接受肝穿刺

患者，其肝脏病理损伤较为严重有关。而且，

MAFLD 与不同 MetS 组分共病状态下的临床特征及

与肝脏病理损伤的关联模式存在差异，表现出不同

的临床类型[22]。

超重/肥胖与严重 MAFLD 明显相关。肥胖可通

过抑制含 SAM和HD结构域的蛋白 1(SAMHD1)重塑

表4　按高尿酸组分分组的MAFLD患者临床病理特征比较

Tab.4　Comparison of clinicopathological characteristics of MAFLD patients by hyperuricemia component grouping

项目

男性[例(%)]

年龄(岁, x̄±s)

超重/肥胖[例(%)]

高血糖组分[例(%)]

高血压组分[例(%)]

高血脂组分[例(%)]

肝细胞脂肪变性分值[例(%)]

1

2

3

气球样变分值[例(%)]

0

1

2

小叶内炎症分值[例(%)]

0

1

2

肝纤维化[例(%)]

F0

F1

F2

F3

F4

MASH[例(%)]

严重MAFLD[例(%)]

SAF/FLIP积分(分, x̄±s)

ALB(g/L, x̄±s)

GLB(g/L, x̄±s)

AGR(x̄±s)

AST[U/L, M(Q1, Q3)]

ALT[U/L, M(Q1, Q3)]

AST/ALT比值[M(Q1, Q3)]

FIB-4指数[M(Q1, Q3)]

非高尿酸组分组(n=118)

48(40.7)

49.2±11.8

70(59.3)

45(38.1)

56(47.5)

78(66.1)

53(44.9)

36(30.5)

29(24.6)

9(7.6)

70(59.3)

39(33.1)

11(9.3)

33(28.0)

74(62.7)

8(6.8)

33(28.0)

44(37.3)

18(15.2)

15(12.7)

106(89.8)

77(65.3)

4.59±1.59

43.56±4.11

27.41±4.88

1.64±0.31

44.50(27.75, 74.50)

49.50(29.75, 89.50)

0.76(0.58, 1.23)

1.50(0.81, 2.83)

高尿酸组分组(n=104)

53(51.0)

43.8±15.6

84(80.8)

31(29.8)

51(49.0)

81(77.9)

30(28.9)

33(31.7)

41(39.4)

3(2.9)

62(59.6)

39(37.5)

5(4.8)

25(24.0)

74(71.2)

7(6.7)

27(26.0)

40(38.5)

22(21.1)

8(7.7)

98(94.2)

70(67.3)

5.12±1.46

44.23±3.70

28.21±4.36

1.60±0.28

52.00(36.00, 78.50)

75.00(39.25, 134.75)

072(0.51, 0.99)

1.02(0.65, 2.15)

χ2/t/Z

2.357

2.948

11.967

1.703

0.055

3.776

2.773

0.995

1.276

0.055

1.437

0.104

-2.537

-1.255

-1.284

0.786

-1.916

-2.917

2.007

2.420

P

0.125

0.004

<0.01

0.192

0.814

0.052

0.006

0.318

0.202

0.956

0.231

0.747

0.012

0.211

0.201

0.433

0.055

0.004

0.045

0.016

BH校正P

0.250

0.027

0.020

0.301

0.857

0.122

0.030

0.398

0.301

0.956

0.308

0.830

0.048

0.301

0.301

0.509

0.122

0.027

0.122

0.053

MASH. 脂肪性肝炎；MAFLD. 代谢相关脂肪性肝病；SAF/FLIP. 脂肪变性-炎症活动度-纤维化评分及脂肪肝进展抑制算法；ALB. 白蛋

白；GLB. 球蛋白；AGR. 白蛋白/球蛋白比值；AST. 谷草转氨酶；ALT. 谷丙转氨酶；FIB-4. 肝纤维化4因子；BH. Benjamini-Hochberg法
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巨噬细胞核苷酸代谢，触发NLR 家族Pyrin 域蛋白 3
(NLRP3)炎症小体过度活化，进而推动疾病进展[23]。

因此，超重/肥胖共病患者肝小叶内炎症更严重。虽

然超重/肥胖共病患者肝细胞脂肪变性亦较严重，但

肝细胞脂肪变性不一定存在MASH和显著肝纤维化，

气球样变性、小叶内炎症才是 MASH 和肝纤维化进

展的条件[24]。

本研究结果显示，与高血压组分、高血糖组分

共病患者的临床指标(AST/ALT比值、FIB-4指数等)
和肝脏病理参数(气球样变分值、小叶内炎症分值、

肝纤维化分期)均较高，提示这些患者的肝脏病损均

较严重，且高血压组分、高血糖组分均独立于其他

MetS 组分，与 MASH、严重 MAFLD 明显相关，是

MASH、严重MAFLD发生发展的独立危险因素。高

血压组分、高血糖组分与MAFLD 患者全因病死率、

心脑血管事件等不良临床结局和(或)肝纤维化、肝

硬化、肝细胞癌风险增加均相关[11,25-26]。

有研究显示，高血脂相关指标是MAFLD发生或

进展的危险因素[27-28]。本研究中虽然高血脂组分共

病率在70.0%以上，但共病患者的临床指标、肝组织

病理参数与其对照组比较均不存在统计学差异。研

究结果差异的原因可能为：(1)MAFLD 的病理生理

机制在于肝脏脂质代谢稳态失衡，产生有毒脂质和

脂毒性，脂毒性是MAFLD发生和驱动疾病进展的关

表5　MASH、严重MAFLD的影响因素分析

Tab.5　Analysis of factors influencing MASH and severe MAFLD

自变量

MASH(未校正)

高血糖组分

高血压组分

AST

MASH(校正)

高血糖组分

高血压组分

AST

性别(男性)

年龄

严重MAFLD(未校正)

超重/肥胖

高血糖组分

高血压组分

ALB

AST

年龄

AGR

AST/ALT比值

FIB-4指数

严重MAFLD(校正)

超重/肥胖

高血糖组分

高血压组分

ALB

AST

AGR

AST/ALT比值

FIB-4指数

年龄

性别(男性)

B值

1.988

1.017

0.040

2.201

1.374

0.039

0.947

-0.037

0.606

1.130

0.931

-0.157

0.018

-0.008

-0.684

0.482

-0.126

0.614

1.124

0.937

-0.155

0.018

-0.666

0.478

-0.125

-0.009

0.076

SE

1.057

0.608

0.015

1.086

0.680

0.015

0.611

0.028

0.232

0.402

0.376

0.055

0.006

0.017

0.685

0.406

0.104

0.235

0.403

0.377

0.056

0.006

0.690

0.407

0.104

0.018

0.393

Wald χ²

3.535

2.804

7.014

4.105

4.084

6.290

2.401

1.786

6.849

7.900

6.133

8.179

9.014

0.238

0.997

1.414

1.466

6.808

7.777

6.174

7.735

8.957

0.930

1.382

1.441

0.269

0.037

P

0.060

0.094

0.008

0.043

0.043

0.012

0.121

0.181

0.009

0.005

0.013

0.004

0.003

0.626

0.318

0.234

0.226

0.009

0.005

0.013

0.005

0.003

0.335

0.240

0.230

0.604

0.847

OR

7.303

2.766

1.041

9.036

3.952

1.039

2.578

0.963

1.834

3.096

2.537

0.855

1.018

0.992

0.505

1.620

0.882

1.848

3.078

2.551

0.856

1.018

0.514

1.613

0.882

0.991

1.079

95%CI

0.919~58.021

0.841~9.100

1.011~1.073

1.075~75.979

1.042~14.984

1.008~1.071

0.778~8.539

0.912~1.018

1.164~2.887

1.408~6.810

1.214~5.300

0.767~0.952

1.006~1.030

0.958~1.026

0.132~1.932

0.731~3.589

0.719~1.081

1.165~2.932

1.397~6.782

1.219~5.341

0.768~0.955

1.006~1.030

0.133~1.988

0.727~3.577

0.719~1.082

0.957~1.026

0.499~2.330

校正的变量为性别、年龄；MASH. 脂肪性肝炎；MAFLD. 代谢相关脂肪性肝病；AST. 谷草转氨酶；ALB. 白蛋白；AGR. 白蛋白/球蛋

白比值；ALT. 谷丙转氨酶；FIB-4. 肝纤维化4因子
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键过程；且肝脏内积累的脂肪类型(如长链或极长链

脂肪酸)相较脂肪的量或水平更重要[29]。(2)在临床

实际中，患者就诊前已经接受了与MetS各组分相关

的治疗干预，其血液检测结果不一定是疾病状态的

真实反映；尽管高血压组分、高血糖组分共病患者

亦可能接受治疗干预，但与之相关的知晓率、治疗

率和控制率仍较低[30-31]。

既往研究显示，血尿酸水平升高为MAFLD发生

发展的独立危险因素[32-33]。但本研究中高尿酸组分

组的 AST/ALT 比值、FIB-4 指数均低于其对照组(非
高尿酸组分组)，可能与高尿酸组分与高血糖组分存

在交互作用相关：一方面，两者的交互作用推动

MAFLD 向严重 MAFLD 进展[34]；另一方面，相比高

尿酸组分组，非高尿酸组分组中存在较高比例的高

血糖组分共病现象(38.1% vs. 29.8%)，高血糖组分的

显著危险效应可能起到了重要作用。本研究高血糖

组分组与高尿酸组分组的分层分析也显示，仅高血

糖组分组严重MAFLD的构成比明显高于非高血糖组

分+非高尿酸组分组、高尿酸组分组。

本研究结果显示，在常用检验指标中，仅 AST
水平升高、ALB水平降低与MASH及严重MAFLD风

险增高相关。AST 主要位于肝细胞线粒体中，在肝

细胞严重损伤时释放入血。在MAFLD向MASH或严

重MAFLD进展过程中，脂毒性(脂质过氧化)导致线

粒体等细胞器功能障碍、细胞内信号通路异常激活、

慢性炎症和细胞凋亡、死亡[14]。相比 ALT，AST 水

平升高判断MASH或严重MAFLD的价值更高[35]，且

无论是全因病死率还是肝脏相关病死率，AST 均是

一个优于 ALT 的重要预测因子[36-37]。ALB 水平下降

虽然是严重MAFLD的危险因素，但本研究各组患者

均为代偿性肝病，极少出现临床意义的低蛋白血症；

如随访过程中，患者ALB 水平持续性下降，其判断

价值可能更高。

本研究存在一定局限性：为回顾性研究，难以

判定各临床病理特征的因果关系及随访变化，可能

导致研究结果的偏倚；研究对象均为接受肝穿刺活

检的住院患者，肝脏病理损伤较为严重，且MAFLD
的诊断标准本身已包含至少 1项MetS组分，可能存

在选择性偏倚与内在相关性偏倚。此外，本研究未

对心血管疾病的共病情况展开分析，而其他MetS组

分共病患者可同时存在心血管疾病。

综上所述，MAFLD 患者与各 MetS 组分的共病

率均较高，不同MetS组分共病状态的临床病理特征

及与肝脏病理损伤的关联模式均存在差异，需加强

对MetS组分(超重/肥胖、高血糖组分、高血压组分)
的筛查，并建议将高尿酸组分纳入常规筛查，常用

检验指标中需关注AST和ALB的动态变化。

【附加材料】

附表 1 见 https://dx.doi.org/10.11855/j.issn.0577-
7402.0767.2026.0701FJ。
请扫描右方二维码获取。
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