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·专 论·

非酒精性脂肪性肝病

厉有名

非酒 精 性 脂 肪 性 肝 病（0102.&3141&536.778&59%:;5<%.<%，

=>-?@）是一种病变主体在肝小叶以肝细胞脂肪变性和脂肪

贮积为病理特征但无过量饮酒史的临床病理综合征。=>-?@
表现不同程度的肝脏病变，从没有任何炎症的单纯脂肪肝至显

著纤维化甚至肝硬化的严重炎症反应，主要包括单纯性脂肪

肝、脂肪性肝炎、脂肪性肝硬化!种类型。

由于诊断标准以及检查对象、调查时间等因素不同，文献

报道=>-?@的患病率及其病因构成比差异很大。各国一般人

群的=>-?@患病率为"#A!+BA，但在肥胖者中其患病率高

达’(C’A!(BA；一般儿童的=>-?@患病率为+C,A，肥胖儿

童则增至++C’A!’+C*A。近"’年来，在美国和其他发达国

家，由于各年龄组人群肥胖和糖尿病患者明显增多，非酒精性

脂肪性肝炎（0102.&3141&53<7%.714%D.7575<，=>EF）患病率也在上

升。美国和加拿大研究报告，在肝活检的病人中=>-?@的患

病率为(A!""A；但日本肝活检的病人中=>-?@患病率仅

为"C+A。国内范建高等对+,’例G超和（或）H$诊断的脂肪

肝患者进行临床病例分析，其中=>-?@占I+C*A，而酒精性

的仅占(C+A；笔者对杭州市机关事业单位人群体检发现，脂肪

肝的患病率为"*C!A，其中=>-?@占(’CIA，提示我国不同

区域，不同人群的=>-?@患病率存在一定的差异。

流行病学调查显示，=>-?@最常见的危险因素是腹型肥

胖、高脂血症、高血压、空腹高血糖、低高密度脂蛋白（F@?）水

平等。其实，=>-?@是代谢综合征的肝脏表现。胰岛素抵抗

是与各种代谢症状相关的病理生理现象。在代谢症状的临床

表现 中，肥 胖 与 =>-?@关 系 最 密 切。体 重 指 数（GJK）!
+’LM／N+定义为肥胖。病人肥胖程度越严重，患脂肪肝的危险

性越大，!#A的肥胖者有脂肪肝，GJK!!’者超过*#A患有脂

肪肝。若不考虑GJK，躯干肥胖者有更高的脂肪肝发病率。其

它与=>-?@相关的危险因素包括+型糖尿病、胃肠外营养，空

回肠分流术后体重下降、使用某些药物（包括钙离子通道阻滞

剂和胺碘酮）等。少数=>EF患者不表现任何代谢综合征的特

征，代谢综合征患者仅+’A患=>EF。因此，个体、环境和遗传

因素对=>EF的影响很重要。相关基因包括决定体型的""2"
羟基类固醇脱氢酶#型基因、决定对胰岛素敏感度的基因如

OO>P2$基因、与肝脏储脂相关的基因（>D12Q）、与脂肪酸氧化

相关的基因如细胞色素OB’#系列、OO>P%基因、酰基2HR>氧

化酶等、细胞因子基因如K?2B、$S-2"、K?2"#、$=-2%等、影响氧

化应激的基因（F-Q、$=-2%）、编码与氧化应激反应相关蛋白的

基因如J0ER@、THO2+等。

=>-?@的发病机制中目前最为成熟的是“二次打击”学

说，这个模型认为肝细胞脂肪变是第一次打击，第二次打击导

致肝细胞损伤和炎症反应。脂肪聚集的严重程度和肝星状细

胞活化相关，因此，脂肪变本质上可能激活纤维生成。脂肪变

使肝脏对二次打击更敏感。二次打击的因素包括氧化应激、几

种不同的细胞因子、内毒素等。也有专家认为肥胖、胰岛素抵

抗和=>EF危险性之间的相互联系能从脂肪组织释放的游离

脂肪酸增加来解释。

根据“二 次 打 击”学 说，“单 纯”的 脂 肪 变 很 少 进 展 为

=>EF，除非发生二次打击。然而，一旦发生=>EF，大多数病

人发展成严重的纤维化和肝硬化（!+’A）。而且，以前许多病

因不明的肝硬化可用=>-?@来解释。最近国外的研究报告提

示氨基转移酶水平正常的脂肪肝患者可能有炎症活动和纤维

化征象，这导致对超声检查有脂肪变征象而>?$水平正常的

脂肪变患者的预后判断造成困难。

影象学检查是诊断脂肪肝的主要方法，超声检查是诊断肝

脂肪变敏感而非特异性的手段。H$检查诊断脂肪肝特异性

高，相对更敏感，同时价格也比较昂贵。但没有一种影象学手

段能区别脂肪肝和脂肪性肝炎，也不能明确肝纤维化的分期。

影像学检查可帮助诊断肝脂质浸润，但不能区别脂肪肝、脂肪

肝炎、伴肝纤维化的脂肪肝，因此，肝脏病理活检对=>-?@的

诊断很有价值，在条件成熟的医院值得提倡。

中华医学会肝脏病学分会脂肪肝和酒精性肝病学组+##+
年提出了=>-?@的诊断标准，凡具备下列第"!B项和第’或

第,项中任一项者即可诊断为非酒精性脂肪性肝病。（"）无饮

酒史或饮酒折含乙醇量每周"B#M；（+）除外病毒性肝炎、全胃

肠外营养等可导致脂肪肝的特定疾病；（!）除原发病临床表现

外，可出现乏力、腹胀、肝区隐痛等症状，可伴肝脾肿大；（B）血

清转氨酶可升高，并以>?$增高为主，常伴有$2谷胺酰转肽

酶、甘油三酯等水平增高；（’）肝脏影像学表现符合弥漫性脂肪

肝的影像学诊断标准；（,）肝脏组织学改变符合脂肪性肝病的

病理学诊断标准。并在此基础上制定了单纯性脂肪肝、脂肪性

肝炎、脂肪性肝硬化等各类型的诊断标准。

治疗=>-?@的首要策略是调整饮食结构，纠正不良的生

活习惯，加强运动锻炼，控制和减轻体重。虽然早期临床实验

表明使用维生素Q等抗氧化药物、胰岛素增敏剂和一些中药有

一定疗效，但对大多数药物缺乏随机多中心临床验证，因此，对

药物治疗的确切疗效有待进一步研究。总之，=>-?@的治疗

应针对病因，并根据病人的具体情况采取综合防治措施才能

收效。
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