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Abstract
Chronic hepatitis virus infection can result in 
liver dysfunction, cirrhosis and hepatocellu-
lar carcinoma and is therefore a serious public 
health matter. With the alteration of people’
s living habits, the prevalence of metabolic 
syndrome is gradually increasing. Metabolic 
syndrome, especially fatty liver disease, may be 
one of risk factors for aggravation of liver injury, 
poor prognosis, and poor response to antiviral 
therapy in patients with chronic viral hepatitis.

Key Words: Metabolic syndrome; Fatty liver dis-
ease; Chronic viral hepatitis; Poor prognosis

Li L, Ding HG. Effects of metabolic syndrome on the 
outcomes of chronic viral hepatitis and mechanisms 
involved. Shijie Huaren Xiaohua Zazhi  2010; 18(19): 
2029-2032

摘要
慢性肝炎病毒感染是一个严重的公共卫生事

件, 可导致的肝衰竭、肝硬化和肝细胞癌. 随
着我国人民生活习惯的改变, 代谢综合征患病
率不断上升. 代谢综合征, 尤其是脂肪性肝病, 
可能是加重慢性病毒性肝炎患者肝组织学损
伤以及导致其预后不良和抗病毒治疗应答差
的危险因素之一.  

关键词: 代谢综合征; 脂肪性肝病; 慢性病毒性肝

炎; 预后不良
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0  引言

肝炎病毒感染是一个严重的公共卫生事件, 全
球有超过5亿的人口存在乙型肝炎病毒(hepatitis 
B virus, HBV)和丙型肝炎病毒(hepatitis C virus, 
HCV)慢性感染, 多数HBV携带者在中国, 慢性

HCV感染在中国亦不少见, 每年约有100万人

死于H B V感染所致的肝衰竭、肝硬化和原发

性肝细胞癌[1]. 中国改革开放30年来, 人民生活

水平明显改善, 西方某些不良饮食习惯和生活

方式(高热量、高脂饮食、体力活动减少)、健

康卫生常识缺乏等, 导致肥胖-脂肪肝(fatty liver 
disease, FLD)代谢综合征(metabolic syndrome, 
MS)患病率不断上升. MS, 尤其是脂肪性肝病, 
可能是加重慢性病毒性肝炎患者肝组织学损伤

以及导致其预后不良和抗病毒治疗应答差的危

险因素之一[2,3]. MS又称胰岛素抵抗代谢综合征

(insulin resistance metabolic syndrome, IRMS), 
是由于胰岛素抵抗(insulin resistance, IR)引发

的一系列临床、生化、体液代谢失常, 从而引

起多种物质代谢失常的综合征, 常包括肥胖、

高血压、高血糖、脂肪肝、血脂异常等[4]. 当
前日益增多的主要是与IR和遗传易感密切相关

的非酒精性脂肪性肝病(nonalcoholic fatty liver 
disease, NAFLD), NAFLD现已成为发达国家

慢性肝病的重要病因, 在我国经济发达地区普

通成人NAFLD患病率亦已高达15%-20%, 并且
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NAFLD的发病率仍在不断增加且有低龄化趋

势[5]. 单纯性脂肪肝已发展到非酒精性脂肪性肝

炎(nonalcoholic steatohepatitis, NASH)阶段或肝

脂肪变发生在慢性丙型肝炎(chronic hepatitis C, 
CHC)和慢性乙型肝炎(chronic hepatitis B, CHB)
等慢性病毒性肝病患者, 那么肝硬化和肝细胞

癌发生率及其相关死亡将会大大增加[6]. 因此, 
重视慢性病毒性肝炎合并代谢异常的研究及临

床诊治具有极其重要的现实意义.

1  慢性病毒性肝炎与NAFLD

1.1 肥胖-脂肪肝发生率逐年增加 20世纪60年代

的酒精性肝硬变与其他病因的肝硬变相比, 欧洲

占42%, 美洲66%, 亚洲11%, 而中国不足5%. 但
近30年来, 随着生活水平的提高、饮食结构的改

变和酒精消费的日益增长, 酒精肝和脂肪肝的发

病率迅速上升, 占肝硬化病因的15%-20%. 引起

脂肪肝的病因是多种多样的, 但其中最重要的是

肥胖、饮酒、糖尿病. 我国普通人群脂肪肝的发

生率为10%, 而肥胖者脂肪肝发病率为50%-75%. 
上海市对4 009名机关干部的调查发现, 肥胖者

达31.6%, Ⅱ型糖尿病患者合并脂肪肝发生率为

40%-50%, 嗜酒者脂肪肝发生率57.7%; 50岁以

上者脂肪肝发生率为24.5%[7]. 北京地区2004年
14家单位体检发现, 城市居民脂肪肝发生率逐

年增加, 结果见表1. 最近, 广东地区脂肪肝流行

病学调查结果显示, 城市人口脂肪肝患病率为

17.5%, 而体质量指数在23-28的超质量人群中, 
约有31.9%的人患脂肪肝, 肥胖人群脂肪肝发生

率为55.4%. 因此, 肥胖是酒精及非酒精性脂肪肝

的主要原因, 中国肥胖人群逐年上升(以BMI>25
为肥胖的标准: 图1). 2009年北京市调查发现[8], 
以BMI>28为肥胖的标准: 北京人体质量超质量

36.4%, 肥胖13.5%. 因此, 肥胖-饮酒-脂肪肝已经

成为中国肝脏疾病的第二大病因.
近年来研究发现, 欧美、日本成人NAFLD

发生率17%-33%, 与肥胖及其相关MS有密切关

系. 在一些特定人群, 如不明原因血清ALT升高者, 
肥胖症, 2型糖尿病及高TG血症患者, NAFLD和

NASH发病率更高[9].
近年来, 国内外研究均提示, 儿童肥胖及

脂肪肝发生率明显增加. 1995年日本学者报道: 
4-12岁儿童NAFLD患病率为2.6%, 男性高于女

性(3.4% vs  1.8%), 24%肥胖儿童ALT增高, B超
证实83%脂肪肝. 美国学者研究也得到了相似的

结果(图2).
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1.2 慢性病毒性肝炎合并NAFLD流行病学 肝炎

病毒感染是我国肝脏疾病的主要原因, HBV感

染仍是一个严重的公共卫生问题. 全约20亿人

有HBV感染证据, 其中慢性HBV感染约占全球

人口6%. 在慢性HBV感染者中, 约15%-25%最终

将死于与HBV感染相关的肝病[1]. 据世界卫生组

织报道, 全球每年约100万人死于与HBV感染相

关的肝病. 2006年, 卫生部开展了全国人群乙型

肝炎血清流行病学调查显示, 全国1-59岁人群乙

型肝炎表面抗原携带率为7.18%(2002年全国乙

型肝炎血清流行病学调查结果, HBsAg流行率为

9.09%). 其中, 1-4岁人群乙型肝炎表面抗原携带

率为0.96%, 5-14岁人群为2.42%, 15-59岁人群乙

型肝炎表面抗原携带率达8.57%. 显示了中国乙

型肝炎疫苗取得了突出的成绩. 根据卫生部公

布的传染病疫情显示, 丙型肝炎发病率在病毒

性肝炎中也呈明显的上升之势. 世界卫生组织

公布的数据表明, 全球丙型肝炎患者占总人口

3%, 1992年我国病毒性肝炎血清流行病学调查, 
人群抗-HCV阳性率为3.2%. 来自6个国家11项
有关慢性丙型肝炎的研究表明, 感染HCV 7年至

50年后肝硬化发生率为0.3%-55.0%, 肝癌发生

率为0-23%, 平均感染20年后, 肝硬化发生率约

为10%-15%, 因接受输血感染者约为20%-30%. 
我国丙型肝炎国家十五科技攻关的资料表明, 
感染HCV 10年和20年以上的肝硬化发生率分别

为9.20%和15.29%. 那么, 肥胖-脂肪肝-MS在慢

性病毒性肝炎疾病进展中起什么作用? 
已有研究报道, 50%左右的成人CHC患者

伴有肝细胞脂肪变[10], 在儿童亦大约10%的CHC
患者同时合并NASH. 在排除了肝细胞脂肪变的

常见病因(包括肥胖、糖尿病、高脂血症和嗜

酒等)后, 仍有30%左右的CHC患者存在肝细胞

脂肪变. 早期文献报道约有27%-51%的CHB患

者存在肝细胞脂肪变, 不同国家NAFLD在CHB
中的检出率差别较大. 我国的流行病资料显示, 
CHB患者中肝脂肪变患病率为14%且有逐年增

高趋势. 但大多数研究认为CHB中的脂肪变明

显低于CHC. 近年来由于NAFLD的发病率逐年

增加, 导致肝脂肪变与CHB在同一个体中合并

存在病例明显增多. 在血清ALT增高的肥胖症患

者中, 一半以上可能合并其他损肝因素, 在欧美

和日本主要是并存CHC, 而在中国则为CHB[11]. 
1.3 N A F L D对病毒性肝炎的影响 众所周知, 
H C V本身能影响C H C脂肪变的进展. 无论是

何种基因类型的HCV感染, 并存的肝脂肪变均
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与CHC患者肝组织学分级和分期密切相关[12]. 
CHC患者肝脂肪变的严重性与肝纤维化程度呈

正相关, 肝脂肪变的危险因素还可增加CHC患

者肝细胞癌的发病率[13]. 
肝细胞脂肪变对CHB肝纤维化的影响以及

脂肪变的存在及加重是否对肝病的进展具有协

同作用, 现存观点不一致. 我们既往研究表明, 
HBV患者肝脏脂肪变性比正常人群多见, 可能

归因于代谢因素以及HBV间接促进脂肪变性的

发展, 并未发现HBV患者脂肪变性与纤维化严

重程度相关[14]. 肝细胞脂肪变或多或少会影响

CHB的纤维化进展. 也有学者认为相对于CHC
而言, 影响CHB肝纤维化进展的因素太多, 如与

HBV相关的炎症程度、范围及疾病时间等, 因
此要研究肝细胞脂肪变对其肝纤维化进展影响, 
就必须对病毒的复制水平、机体的免疫状态以

及肝细胞脂肪变和纤维化程度等进行长期的随

访研究. 研究发现肥胖、糖尿病、MS以及酒精

滥用均可增加CHB患者肝硬化和肝癌的发病率, 
合并肝脂肪变的CHB患者可能比不伴肝脂肪变

的CHB更易发生肝硬化和肝癌[15,16]. 在肥胖症患

者中, 间隔纤维化和肝硬化通常见于合并HBV
感染者, 而不伴有其他明确损肝因素的NAFLD
患者其肝组织学损伤通常较轻[5]. 肝损伤多数混

合病因共同作用, 对肝损伤和纤维化有促进作

用, 影响干扰素的抗病毒治疗效果. MS增加慢性

乙型肝炎肝硬化、肝癌的风险. 

2  慢性病毒性肝炎与其他代谢异常

2.1 病毒性肝炎与糖尿病 慢性肝损伤亦可影响

糖代谢, 导致葡萄糖耐量减退甚至发生糖尿病. 
而且糖尿病患者易患病毒性肝炎, 文献报道其

患病率约为正常人的2-4倍, 原发性肝癌的发生

率也为正常的4倍. 有许多报道认为CHC患者

中的糖尿病患病率很高, 并且HCV可能是糖尿

病进展的危险因素. 多项研究证明CHC患者中

糖尿病的患病率要高于CHB. 也有报道糖尿病

在丙肝肝硬化中的发生率高于乙型肝炎肝硬

化. Cheng等对中国2 838例2型糖尿病患者进行

了HBsAg检测, 并比较了HBsAg阳性和HBsAg
阴性两组糖尿病患者发生心血管事件和肾脏终

末期疾病的危险因素, 结果发现在中国2型糖尿

病患者中, HBV感染是终末期肾病的重要危险

因素[17]. 也有研究显示糖尿病是乙型肝炎所致

肝细胞癌切除术后复发的独立危险因素. 肥胖

和糖尿病为酒精性肝硬化和H C C的独立危险

因素. Younossi等报道, 合并糖尿病的NAFLD患

者肝硬化(25% vs  10.2%)和肝病死亡(18.2% vs 
2.3%)显著增加. 肝病程度可能被心脑血管事件

掩盖, 而老年DM患者尸检肝硬化检出率高达

10%-20%. 
因此, HBV感染与糖尿病之间存在错综复

杂的关系, 两者互为因素, 并促进疾病的发生和

进展.
2.2 慢性病毒性肝炎与动脉粥样硬化 肥胖症和

肝脂肪变可增加慢性病毒性肝炎患者动脉硬化

性心脑血管事件的发病率. 研究显示, 与NASH
患者相似, CHB和CHC患者颈动脉粥样硬化的

检出率均显著高于正常对照人群, 并存的代谢

紊乱和肝细胞脂肪变可能是其易发动脉硬化的

原因[18]. 有人认为HBV可能是导致动脉粥样硬

近20年中国人口肥胖率的变化
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图  1  BMI>25为肥胖的标准, 中国肥胖发生率调查结果.

表  1  北京市14家单位体检结果

     
时间(年)    抽检人数(n )

                   脂肪肝发病率(%)

                                              最低             最高             平均

1998	     1 360	           9.74          29.46          23.16

2003	     6 009	         12.60          43.30          26.10

发病年龄主要在30-50岁中青年, 海军总医院动态监测的流行

病学数据, 健康网, 2004-03-08.

图  2  美国营养与健康学会(national health and nutrition 
examination survey, NHANES)调查儿童肥胖结果.

儿童、青少年脂肪肝的发病调查
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化的候选病原体. HBV可能与动脉粥样硬化的

进展交织在一起, 因为他是细胞内病原体之一, 
长期持续性感染能对肝脏产生损害, 进而导致

宿主的糖脂代谢紊乱. 然而一项健康普查中发

现HBsAg携带者与动脉粥样硬化之间关系密切, 
HBV携带者中动脉粥样硬化的患病率升高, HB-
sAg阳性是患冠心病的危险因素之一. 目前许多

研究表明NASH、HCV、HBV与早期动脉粥样

硬化有关, 其中炎症在动脉粥样硬化形成中可

能起着十分重要的作用.

3  结论

总之, 慢性病毒性肝炎与MS都是严重危害人类

健康的常见慢性疾病, 两者之间会合并存在或

者相继发生, 但二者之间的关系及相互作用机

制尚有待进一步探讨. MS可影响慢性病毒性肝

炎发展及预后. 目前国外对病毒性肝炎与M S
相互关联的研究主要集中于CHC, 代谢紊乱与

CHB相互关系的研究甚少. 因此, 开展HBV合并

MS的基础和临床研究是我们当前所面临的新课

题, 具有重要的现实意义.
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■同行评价
本文介绍MS对病
毒性肝炎的影响
及有关机制, 对临
床工作者认识和
了解这方面知识
有一定帮助.
 


