
重庆医科大学学报 2025 年第 50 卷第 6 期 （Journal of Chongqing Medical University 2025.Vol.50 No.6 ）

代谢相关脂肪性肝病对高血压患者冠心病发生的影响

刘宇行 1，易 鑫 2，龙 毅 3

（1.重庆市中医药学院第一附属医院肝病科，重庆 400021；2.重庆医科大学附属第二医院心血管内科，重庆 401336；
3.重庆市中医药学院第一附属医院心血管内科，重庆 400021）

【摘 要】目的：探讨代谢相关脂肪性肝病（metabolic-associated fatty liver disease，MAFLD）对高血压（hypertension，HT）患者冠

心病（coronary artery disease，CAD）发生的影响。方法：收集2011年11月至2021年11月，于重庆医科大学附属第二医院及重庆

医科大学附属大学城医院住院HT合并MAFLD患者 5 344例，同期纳入HT无MAFLD患者 5 344例为对照组。对 2组患者临床

资料进行统计分析。结果：HT 合并 MAFLD 组与对照组的年龄分别为（62.6±12.4）岁和（69.1±11.9）岁，CAD 发生率分别为

1 931例（36.1%）和 1 542例（28.9%），组间比较差异均有统计学意义（均 P<0.05）。多因素分析发现 MAFLD、年龄、吸烟、糖尿

病、左室射血分数、总胆固醇均为影响 HT患者 CAD 形成的重要预测因素，其 OR 值分别为 2.033、1.050、1.429、1.157、0.983和

1.078。经过调整不同混杂因素建立 5 个回归模型发现 MAFLD 是 HT 患者发生 CAD 的独立危险因素（P<0.05）。结论：HT 伴

MAFLD患者CAD患病率高，MAFLD是HT患者发生CAD的独立危险因素。
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Influence of metabolic-associated fatty liver disease on the development of 
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【Abstract】Objective：To investigate the influence of metabolic-associated fatty liver disease （MAFLD） on the development of coro⁃
nary artery disease（CAD） in patients with hypertension（HT）. Methods：A total of 5 344 patients with HT and MAFLD who were hospi⁃
talized in The Second Affiliated Hospital of Chongqing Medical University and University-Town Hospital of Chongqing Medical Univer⁃
sity from November 2011 to November 2021 were enrolled as HT+MAFLD group，and 5 344 HT patients without MAFLD who were hos⁃
pitalized during the same period of time were enrolled as control group. Clinical data were analyzed for both groups. Results：There 
were significant differences between the HT+MAFLD group and the control group in age（62.6±12.4 years vs. 69.1±11.9 years，P<
0.05） and the incidence rate of CAD［1 931（36.1%） vs. 1 542 （28.9%），P<0.05］. The multivariate logistic regression analysis showed 
that MAFLD，age，smoking，type 2 diabetes，left ventricular ejection fraction，and total cholesterol were important predictive factors for 
CAD in HT patients，with an odds ratio of 2.033，1.050，1.429，1.157，0.983，and 1.078，respectively. After adjustment for related con⁃
founding factors，five regression models were established，and the results showed that MAFLD was an independent risk factor for the de⁃
velopment of CAD in HT patients. Conclusion：HT patients with MAFLD tend to have a relatively high prevalence rate of CAD，and 
MAFLD is an independent risk factor for the development of CAD in HT patients.
【Key words】metabolic-associated fatty liver disease；hypertension；coronary artery disease；diabetes；left ventricular ejection fraction；
risk factors

高血压（hypertension，HT）已成为影响中老年人

健康及生活质量的常见慢性疾病之一[1]。2019年我

国HT患病人群已达 2.45亿，因其发病率、致残率高

等特点一直是我国公共卫生领域面临的重大挑

战[2]。冠心病（coronary artery disease，CAD）是由多
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种因素导致冠状动脉狭窄，可致心肌缺血、心力衰

竭等，其中 CAD 与 HT 之间常常并存。流行病学调

查发现我国门诊就诊HT患者约30%存在CAD[3]。
全球非酒精性脂肪性肝病（nonalcoholic fatty 

liver disease，NAFLD）的定义是在排除了酗酒或其

他脂肪变性的继发性原因后，过量的肝脏脂肪积

累[4]；而新定义的国际专家共识声明，提出将代谢性

脂肪性肝病（metabolic-associated fatty liver disease，
MAFLD）作为一个更合适的术语来命名与代谢障碍

相关的肝病[5]。目前，现有共识未明确提及 MAFLD
与高血压患者冠心病风险的直接关联，MAFLD在高

血压-冠心病轴中的独立作用尚未明确，但强调了

高血压与冠心病的共同危险因素（如糖尿病、肥胖、

代谢综合征等）[3]。作为常见的慢性肝脏疾病，

MAFLD反映了肝脏脂肪过度聚集的病理过程，肝脂

肪变性或脂肪肝是 MAFLD 的典型特征[6]。随着全

球 MAFLD 的患病率逐步增长，有研究指出 MAFLD
与胰岛素抵抗、脂代谢紊乱、慢性低度炎症密切相

关，而这些因素也是动脉粥样硬化和冠心病的重要

驱动因素[7]。
为探讨 MAFLD是否可能作为高血压患者心血

管风险的生物标志物，本文通过横断面研究数据，

回顾性分析 HT伴 MAFLD与无 MAFLD患者临床资

料，可为高血压患者冠心病风险的病理机制提供新

视角，为实现更精准的分层管理、给予个体化治疗

提供临床证据。

1　资料与方法

1.1　研究对象

纳入2011年11月到2021年11月，于重庆医科大学附属

第二医院及重庆医科大学附属大学城医院住院的 HT 患者

共 32 389 例，24 小时动态血压监测（24-hour ambulatory 
blood pressure monitoring，24 h-ABPM）作为当前国内外高血

压诊疗指南推荐的高血压诊断金标准，其临床应用价值已得

到广泛认可[8-9]，所有患者均为入院后通过完善动态血压确

诊高血压，或既往诊断明确高血压疾病。本研究为回顾性研

究，且对研究对象的医疗、护理过程无影响。本研究已通过

重庆医科大学附属第二医院医学伦理委员会审查批准[批准

文号：2023 年研伦审第（48）号]。如图 1 所示，按照 MAFLD
诊断标准筛选出5 344例HT合并MAFLD的患者作为试验组

（MAFLD 组）；使用 EXCEL 随机数公式从 26 258 例 HT 不合

并 MAFLD的患者中筛选 5 344例作为对照组。纳排标准参

照相关指南HT[3]、MAFLD[10]和CAD[11]的诊断标准。

1.2　研究方法

1.2.1　临床资料收集　收集所有入组患者临床资料，包括年

2011年11月至2021年11月于重庆医科大学附属第二医院及大学城
医院住院治疗的成年原发性高血压患者（n=32 389）

通过超声检查或既往影像学检查结果，明确合
并有肝脂肪变性的患者（n=6 131）

通过超声检查或既往影像学检查结果，明确未
合并有肝脂肪变性的患者（n=26 258）

BMI≥23 kg/m2
（n=519）

BMI<23 kg/m2 或 BMI
数据缺失（n=2 203）

2型糖尿病
（n=3 409）

存在至少1项代谢异常风险因素：
•腰围：男性≥90 cm，女性≥80 cm；
•血浆甘油三酯≥150 mg/dL（≥1.7 mmol/L）
•血浆高密度脂蛋白-胆固醇
男性<40 mg/dL（<1.0 mmol/L）
女性<50 mg/dL（<1.3 mmol/L）

•糖尿病前期：糖化血红蛋白5.7%~6.4%（39~47 mmol/L）
（n=1 416）

利用EXCEL随机数公式
随机筛选与试验组患者数量
相等的对照组患者数据

试验组：HT合并MAFLD
（n=5 344）

对照组：HT不合并MAFLD
（n=5 344）

图 1　入组流程图
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龄、性别等人口学特征；收缩压、舒张压、心率、左室射血分数

等临床指标；脑卒中、心衰史等临床合并症；甘油三酯、血尿

酸、糖化血红蛋白、血红蛋白等实验室指标。

1.2.2　各种研究因素的界定　T2DM[12]、脑卒中[13]、心力衰

竭[14]、心房颤动[15]的诊断参考相关专业学会制定的诊断指

南；吸烟史的界定标准为：每日吸烟量>1支且持续吸烟时间

>1年[16]；饮酒史的界定标准为：过去 1年内平均每日酒精摄

入量>100 mL（酒精浓度≥50%），且持续饮酒时间>1年[17]。

1.3　统计学方法

采用 SPSS 26.0（IBM Corp.，Armonk，NY，USA）进行统计

分析。计量资料选择 Kolmogorov-Smirnov 检验方法来评价

其分布特征，符合正态分布的用均数±标准差（x±s）表示，

组间比较选择独立样本 t检验；偏态分布的计量资料使用四

分位数Md（P25，P75）表示，组间比较选择秩和检验。计数资料

用率或构成比（%），组间比较选择卡方检验。多因素 logistic
回归模型来明确 HT 患者影响 CAD 发生的危险因素及

MAFLD对CAD发生的预测作用。所有检验均为双侧检验，

检验水准α=0.05。

2　结 果

2.1　HT伴MAFLD与对照组2组患者基线资料比较

最终纳入试验组（HT 伴 MAFLD 组）和对照组（HT 不伴

MAFLD 组）2 组患者男性分别为 2 611（48.9%）、2 407
（45.0%）例，年龄分别为（62.6±12.4）岁和（69.1±11.9）岁，2
组间差异有统计学意义（均P<0.05）。试验组CAD的发生率

为 1 931（36.1%），对照组 CAD 的发生率为 1 542（28.9%），2
组间差异有统计学意义（P<0.05）。与对照组相比，2型糖尿

病、吸烟史及饮酒史在试验组更常见，且差异有统计学意义

（均 P<0.05）。左室射血分数、血红蛋白、甘油三酯、总胆固

醇、高密度脂蛋白、载脂蛋白 A1、载脂蛋白 A2、γ-谷氨酰转

移酶（gamma-glutamyltransferase，GGT）、丙氨酸氨基转移酶

（alanine aminotransferase，ALT）、天门冬氨酸氨基转移酶（as⁃
partate aminotransferase，AST）、总 胆 红 素（Total bilirubin，
TBil）、总蛋白、球蛋白、血尿酸、空腹血糖、糖化血红蛋白和

血钾组间差异有统计学意义（均P<0.05）。抗血压药物使用

情况2组间差异无统计学意义（表1）。

表 1　2 组间患者一般特征比较[x±s；n，%；Md（P25，P75）]

年龄（岁）

男性

收缩压（mmHg）
舒张压（mmHg）
脉搏（次/分）

左室射血分数（%）

左室舒张期前后径（mm）
左室收缩期前后径（mm）
左房前后径（mm）
室间隔厚度（mm）
冠心病

2型糖尿病

吸烟史

饮酒史

脑梗死

脑出血

心衰史

心房颤动

血红蛋白（g/L）
白蛋白（g/L）
总蛋白（mmol/L）
球蛋白（mmol/L）
甘油三酯（mmol/L）
总胆固醇（mmol/L）
低密度脂蛋白（mmol/L）
高密度脂蛋白（mmol/L）
载脂蛋白A1（g/L）
载脂蛋白B（g/L）
GGT（U/L）

69.1±11.9

2 407（45.0）
145.6±21.4

80.3±11.6

77.3±15.9

60.8±7.6

46.2±5.3

27.7±5.8

35.8±5.7

11.1±1.7

1 542（28.9）
1 784（33.4）
1 287（24.1）

851（15.3）
1 126（21.1）

57（1.1）
144（2.7）
132（2.5）

116.3±39.2

43.7（39.8，46.9）
68.7（63.4，73.1）
24.7（21.3，27.6）

1.65±1.09

4.41±1.22

2.72±1.02

1.17±0.32

1.50±0.33

1.09±0.34

23.0（15.0，35.0）

62.6±12.4

2 611（48.9）
145.4±20.5

80.6±12.1

80.4±14.7

59.0±8.6

46.2±4.4

28.6±4.6

35.2±4.3

10.9±1.5

1 931（36.1）
3 429（64.2）
1 738（32.5）
1 265（23.7）
1 137（21.3）

60（1.1）
154（2.9）
139（2.6）

125.1±41.0

43.0（40.2，43.9）
71.5（67.3，75.6）
28.3（24.9，31.6）

2.66±1.89

4.88±1.38

2.74±0.95

1.11±0.30

1.48±0.29

1.07±0.35

33.0（21.3，56.3）

27.726
15.633

0.446
-1.309
-9.805
11.323
-0.438
-9.096

5.736
0.777

64.544
1 013.348

93.783
120.880

0.068
0.078
0.345
0.186

-5.281
-0.410

-11.584
-15.368

32.612
-18.293

-1.074
7.823

-2.174
-2.458

-23.158

<0.001
<0.001

0.655
0.190

<0.001
<0.001

0.661
<0.001
<0.001

0.437
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.795
0.780
0.557
0.667

<0.001
0.682

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.283
<0.001

0.030
0.014

<0.001

组别 对照组（n=5 344） 试验组（n=5 344） t /χ2/Z值 P值
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ALT（U/L）
AST（U/L）
TBil（μmol/L）
血尿酸（μmol/L）
空腹血糖（mmol/L）
糖化血红蛋白（%）

血钾（mmol/L）
Β-受体阻滞剂

ACEI/ARB
CCB
利尿剂

16（11，25）
19（16，25）

12.9（9.9，16.5）
321.8（263.0，394.3）

6.31±2.45

6.57±1.55

3.94±0.50

2 910（54.5）
4 345（81.3）
4 071（76.2）
1 157（21.7）

24（16，37）
22（17，29）

11.9（9.0，1.5）
370.0（303.9，445.9）

8.36±4.21

7.59±2.05

3.98±0.45

2 949（55.2）
4 404（82.4）
4 103（76.8）
1 151（21.5）

-27.748
-12.438

-7.737
-8.971

-12.006
-23.146

-2.047
0.575
2.193
0.533
0.020

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.041
0.448
0.139
0.466
0.888

续表1
组别 对照组（n=5 344） 试验组（n=5 344） t /χ2/Z值 P值

注：ACEI，angiotensin converting enzyme inhibitor，血管紧张素转化酶抑制剂；ARB，angiotensin receptor blocker，血管紧张素受体拮抗剂；CCB，

calcium channel blocker，钙离子通道阻滞剂

2.2　HT伴CAD与HT无CAD 2组患者基线资料比较

纳入的 10 688 例 HT 患者中，合并 CAD 的 3 473 例

（32.5%）、对照组（无CAD）7 215例（67.5%），2组患者的年龄

分别为（69.6±11.4）岁和（63.9±12.7）岁（P<0.001），男性分

别为 1 604例（46.2%）、3 414例（47.3%），差异无统计学意义

（P>0.05）。冠心病组合并 MAFLD 患者 1 931例（55.6%）、对

照组（无MAFLD）3 413例（47.3%），2组间差异有统计学意义

（P<0.05）。饮酒史和脑出血史 2 组间差异均无统计学意义

（P>0.05）。CAD组左室舒张期前后径、左室收缩期前后径、

左房前后径、室间隔厚度、总胆固醇、甘油三酯均高于对照组

（P<0.05）。高密度脂蛋白、载脂蛋白 B 低于对照组（P<
0.05）。GGT、ALT、AST、血尿酸等指标 2组间的差异均无统

计学意义（表2）。

表 2　HT 合并 CAD 与 HT 无 CAD 组临床资料比较

年龄（岁）

男性

收缩压（mmHg）
舒张压（mmHg）
脉搏（次/分）

左室射血分数（%）

左室舒张期前后径（mm）
左室收缩期前后径（mm）
左房前后径（mm）
室间隔厚度（mm）
MAFLD
2型糖尿病

吸烟史

饮酒史

脑梗死

脑出血

心衰史

心房颤动

白蛋白（g/L）
总蛋白（mmol/L）
球蛋白（mmol/L）
甘油三酯（mmol/L）
总胆固醇（mmol/L）
低密度脂蛋白（mmol/L）
高密度脂蛋白（mmol/L）
载脂蛋白A1（g/L）
载脂蛋白B（g/L）
GGT（U/L）

63.9±12.7

3 414（47.3）

145.4±20.9

80.5±11.8

79.6±14.3

60.3±8.0

46.1±4.7

28.0±5.0

35.1±4.8

11.1±1.6

3 413（47.3）

3 364（46.6）

1 967（27.3）

1371（19.0）

1 350（18.7）

71（1.0）

115（1.6）

126（1.7）

43.3（40.4，46.2）

71.2（66.8，75.3）

27.5（24.1，31.1）

2.07±1.49

4.61±1.34

2.72±1.00

1.15±0.32

1.50±0.32

1.11±0.35

31（21，54）

69.6±11.4

1 604（46.2）

145.7±21.1

80.3±12.0

77.5±16.1

59.1±8.5

46.5±5.2

28.5±5.7

36.3±5.4

11.2±1.7

1 931（55.6）

1 849（53.2）

1 058（30.5）

709（20.4）

913（26.3）

46（1.3）

183（5.3）

145（4.2）

42.8（39.7，45.7）

71.0（66.4，75.1）

27.4（24.5，31.3）

2.27±1.82

4.70±1.26

2.75±0.96

1.14±0.30

1.49±0.31

1.03±0.34

31（19，52）

-22.195
1.209

-0.615
0.502
6.397
7.064

-4.295
-4.690

-11.943
-3.508
64.544
41.051
11.838

2.985
80.656

2.510
116.841

55.960
-4.828
-1.471
-1.018

5.798
-3.428
-1.188

2.155
-1.314
-9.967
-0.600

<0.001
0.272
0.538
0.616

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.001
0.084

<0.001
0.113

<0.001
<0.001
<0.001

0.141
0.309

<0.001
0.001
0.235
0.031
0.189

<0.001
0.548

组别 对照组（n=7 215） 冠心病组（n=3 473） χ2 /t值 P值
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ALT（U/L）
AST（U/L）
TBil（μmol/L）
血尿酸（μmol/L）
空腹血糖（mmol/L）
糖化血红蛋白（%）

血钾（mmol/L）
β受体阻滞剂

ACEI/ARB
CCB
利尿剂

23（15，35）

21（17，29）

12.2（9.2，12.2）

358.2（297.8，438.7）

8.10±4.15

7.12±1.96

3.96±0.46

3 987（55.3）

5 903（81.8）

5 503（76.3）

1 524（21.1）

22（15，34）

22（16，28）

11.7（9.0，15.1）

370.7（299.1，442.6）

8.02±3.93

7.11±1.81

3.99±0.47

1 872（53.9）

2 846（81.9）

2 671（76.9）

784（22.6）

-0.374
-0.282
-1.093
-1.890

0.592
0.213

-1.847
1.747
0.027
0.527
2.917

0.708
0.778
0.274
0.059
0.554
0.832
0.065
0.186
0.869
0.468
0.088

续表2
组别 对照组（n=7 215） 冠心病组（n=3 473） χ2 /t值 P值

2.3　HT患者CAD发生的多因素 logistic回归模型建立

依据入院HT对象是否发生CAD分为2组，将表2中2组

间比较 P<0.01 的因素纳入多因素 logistic 回归模型通过调

整不同变量进行拟合分析寻找最佳多因素回归模型。多因

素 logistic回归模型（表 3）显示：MAFLD、年龄、吸烟、糖尿病、

左室射血分数、总胆固醇均为影响 HT 患者 CAD 形成的

重要预测因素，其 OR 分别为 2.033（95%CI=1.846~2.239）、

1.050（95%CI=1.045~1.054）、1.429（95%CI=1.296~1.575）、

1.157（95%CI=1.058~1.267）、0.983（95%CI=0.978~0.988）和

1.078（95%CI=1.043~1.115）所有比较差异均有统计学意义

（P<0.05）。

2.4　MAFLD对HT患者CAD发生的独立预测价值

为进一步探讨 MAFLD 对 HT 患者 CAD 的独立预测作

用，通过分别调整年龄、性别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、

饮酒史、左室射血分数、左室舒张期前后径、左室收缩期前后

径、左房前后径、室间隔厚度、T2DM、脑卒中、脑出血、心衰

史、心房颤动、β受体阻滞剂、ACEI/ARB、CCB、利尿剂、白细

胞、红细胞、血小板、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、血红蛋

白、白蛋白、总蛋白、总胆固醇、低密度脂蛋白、高密度脂

蛋白、血糖、糖化血红蛋白、血钾等混杂因素共建立 5个多因

素 logistic回归模型（表 4），模型 1~5 MAFLD的 OR值分别为

1.984（95%CI=1.804~2.182）、2.093（95%CI=1.896~2.311）、

1.971（95%CI=1.776~2.187）、1.972（95%CI=1.777~2.188）和 
2.046（95%CI=1.180~3.548），所有比较差异均有统计学意义

（P<0.05）。

表 3　高血压合并冠心病多因素 logistic 回归分析

变量

MAFLD
年龄

吸烟

糖尿病

左室射血分数

总胆固醇

β

0.710
0.048
0.357
0.146

-0.017
0.075

SE

0.049
0.002
0.050
0.046
0.003
0.017

Wald χ2

208.332
556.295

51.620
10.082
42.252
19.377

P

<0.001
<0.001
<0.001

0.001
<0.001
<0.001

OR（95%CI）
2.033（1.846~2.239）
1.050（1.045~1.054）
1.429（1.296~1.575）
1.157（1.058~1.267）
0.983（0.978~0.988）
1.078（1.043~1.115）

表 4　MAFLD 对高血压患者冠心病发生多因素 logistic 回归分析

变量

模型1
模型2
模型3
模型4
模型5

β
0.685
0.739
0.678
0.679
0.716

SE
0.049
0.051
0.053
0.053
0.281

Wald χ2

199.561
213.931
163.174
163.335

6.492

P
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

0.011

OR（95%CI）
1.984（1.804~2.182）
2.093（1.896~2.311）
1.971（1.776~2.187）
1.972（1.777~2.188）
2.046（1.180~2.548）

注：模型 1，调整年龄、性别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、饮酒史；模型 2，调整年龄、性别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、饮酒史、左室射血分
数、左室舒张期前后径、左室收缩期前后径、左房前后径、室间隔厚度；模型3，调整年龄、性别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、饮酒史、左室射血
分数、左室舒张期前后径、左室收缩期前后径、左房前后径、室间隔厚度、2型糖尿病、脑卒中、脑出血、心衰史、心房颤动；模型 4，调整年龄、性
别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、饮酒史、左室射血分数、左室舒张期前后径、左室收缩期前后径、左房前后径、室间隔厚度、2型糖尿病、脑卒
中、脑出血、心衰史、心房颤动、β受体阻滞剂、ACEI/ARB、CCB、利尿剂；模型 5，调整年龄、性别、收缩压、舒张压、脉搏、吸烟史、饮酒史、左室射
血分数、左室舒张期前后径、左室收缩期前后径、左房前后径、室间隔厚度、2 型糖尿病、脑卒中、脑出血、心衰史、心房颤动、β 受体阻滞剂、
ACEI/ARB、CCB、利尿剂、白细胞、红细胞、血小板、中性粒细胞计数、淋巴细胞计数、血红蛋白、白蛋白、总蛋白、总胆固醇、低密度脂蛋白、高密
度脂蛋白、血糖、糖化血红蛋白、血钾
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3　讨 论

随着人口老龄化进程加速，心血管疾病已成为

影响老年人健康的主要因素。HT和 CAD这 2种心

血管疾病是影响患者预后的主要因素[18]。本研究发

现在 HT 合并 MAFLD 患者中 CAD 的患病率明显增

加，经过多因素回归分析发现MAFLD是HT患者合

并CAD的独立预测因素。我国最新MAFLD防治指

南推荐首选 ACEI类作为 HT合并 MAFLD患者的首

选降压药物[10]。研究表明，ACEI类药物不仅肝脏安

全性好，还可以降低NAFLD患者的肝脏相关事件发

生风险[19]。不同的降压方案不仅可以降低 40~75岁

成人主要心血管事件和 CVD 相关病死率 ,且合并

MAFLD的患者心血管获益更高[20]。此外，Simon TG
等[21]的研究发现，阿司匹林 81 mg/d 降低 MAFLD 患

者肝脏脂肪含量。因此，临床上对于 HT 合并

MAFLD患者应给予个体化治疗以期减少CAD的发

生，改善患者远期预后。

HT 和 CAD 常常共存，二者不仅存在许多共同

的危险因素而且其潜在发病机制也有许多相似之

处。首先肾素-血管紧张素-醛固酮系统是HT患者

血压调控的主要机制，研究发现其基因的多态性与

动脉粥样硬化斑块的发生及进展存在相关性[22]；此
外血压升高导致作用于冠状动脉的血液剪切力升

高，冠状动脉内皮细胞受到升高血流剪切力的作用

引起下游一系列炎症因子激活、血管重塑等过程引

起动脉粥样硬化的发生[23]；HT与 CAD在氧化应激、

神经体液调节方面也存在共同信号通路[24-25]。
MAFLD 是肝细胞中脂肪大量积聚所致的临床

表现。随着饮食习惯和生活方式的变化，我国

MAFLD患病率已达到29.2%[26]。通过以往对MAFLD
的相关研究发现，一方面，MAFLD 的危险因素包括

较高的血脂水平异常、糖耐量受损、胰岛素抵抗伴

或无高血糖状态，以及代谢综合征；另一方面，对于

高血压人群而言，除了年龄、遗传以及自身免疫性

疾病等不可控因素外，高血压、高低密度脂蛋白水

平异常、高甘油三酯、糖尿病、超重、肥胖、吸烟、饮

酒等因素与 MAFLD 危险因素存在交叉相关。因

此，MAFLD可能是代谢综合征的前体[27-28]。
近年来，越来越多的证据表明 HT 与 MAFLD

（NAFLD）的新发或进展之间存在双向关系[29-30]。虽

然 MAFLD 与血压升高之间关系的机制尚不明确，

但有研究表明，MAFLD 的左心室壁普遍增厚，与左

心室质量的变化无关[31]，而心室壁增厚可能导致

MAFLD患者的心室应变增加，同时影响心内膜和整

个心壁，这可能是由于几何形状半径减小的改变。

虽然目前尚不清楚这种变化是否支持了血压升高

和MAFLD之间的联系，然而，脂肪组织增生及肾功

能异常所介导的肾素-血管紧张素系统（renin-
angiotensin system，RAS）活化，亦可促进 HT 发病率

的升高。但目前仍缺乏以患者为中心、整合MAFLD
患者的高血压管理和控制的目标。因此，希望在今

后的研究中通过对 HT 合并 MAFLD 的住院患者的

临床数据分析，寻找一种适合其评估心血管事件风

险的预测模型，即评估HT合并MAFLD的患者发生

冠心病的风险值，以期对其进行早期个体化治疗，

改善预后。

MAFLD 与 CVD 危险因素存在交叉相关，一些

观察性研究已经证明了MAFLD和CVD的风险之间

存在关联[32-33]。包括平均血压水平升高、不良血脂、

空腹血糖受损，以及代谢综合征等，这可能是由于

代谢危险因素的负担增加累及心脏，或因为MAFLD
直接导致了CVD风险。以往研究发现MAFLD反应

机体脂质代谢紊乱、胰岛素抵抗、氧化应激及炎症

因子的状态[34-36]。而脂质代谢紊乱、胰岛素抵抗、氧

化应激及炎症因子也是冠状动脉粥样硬化斑块形

成与进展的主要机制，其促进了脂质沉积[37]。但

MAFLD 促进 CAD 发生其具体机制尚不清楚，推测

MAFLD可能通过不同通路方面发挥协同作用，共同

促进脂质沉积于冠状动脉引发狭窄。最近 Liu HH
等[38]纳入 3 306例慢性冠状动脉综合征合并MAFLD
患者同时 3 306 例无 MAFLD 患者作为对照组。通

过（55.09±19.92）个月的随访发现 MAFLD 是慢性

冠状动脉综合征患者发生不良心血管事件的独立

预测因素。与本研究结果一致，今后还需要更多利

用纵向的数据研究来探索MAFLD和CVD危险因素

之间的双向关联。

MAFLD是一种临床表现轻微，甚至无症状的疾

病,通常由于患者偶然发现转氨酶水平升高或脂肪

肝影像学特征变化而引起医疗关注。然而,很大一

部分MAFLD患者的转氨酶水平通常正常或升高低

于正常上限[39]。本课题组注意到，在MAFLD与对照

组中，GGT、ALT、AST、TBil、血尿酸等多项代谢指标

差异有统计学意义，尽管仍处于临床正常范围内。

多项研究表明，ALT与心血管死亡率增加之间存在

关联，而GGT作为MAFLD标志物，其水平升高也揭

示了与不良心血管事件的独立关联[40]。此外，法国

和德国进行的 9年和 5年观察期的 2项前瞻性流行
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病学研究显示，动脉高血压的患病率增加了 2~3倍，

而HTN的发生率与基线GGT水平、脂肪肝指数以及

GGT 随时间的升高有关[41]。因此，需要更加重视

MAFLD患者的肝功能指标变化。

继高血压、高血脂、高血糖之后，高尿酸血症

成为心血管危险因素的“第四高”。在本研究中，

试验组血清尿酸水平明显高于对照组，且差异存在

统计学意义。其中，合并MAFLD患者高尿酸血症[42]

（≥420 μmol/L）患病率占 26.3%，远高于对照组

（2.8%）。近期1项中国的研究指出，在非糖尿病、无

肥胖的人群中，尿酸随着年龄的增长而逐渐增加，

尤其在 40岁以上的人群，且与性别、体质指数（body 
mass index，BMI）、血脂异常和肝功能异常无关，是

MAFLD的独立风险因素[43]。
本研究经过多因素 logistic回归还发现年龄、吸

烟、糖尿病、总胆固醇为HT患者CAD发生的重要危

险因素，较高的左室射血分数与CAD发生风险呈负

相关。该结果进一步证实了HT与CAD存在共同的

危险因素。

T2DM 是公认的 MAFLD 危险因素之一[44]。在

本研究中，试验组的 T2DM患病率为 64.2%，明显高

于对照组（33.4%）。其中，血糖控制不良（HbA1c>
7.0%）者高达 56.2%。多项研究表明，包括钠-葡萄

糖共转运蛋白 2 抑制剂（sodium-glucose cotrans⁃
porter-2 inhibitors，SGLT-2i）和胰高血糖素样肽-1
受体激动剂（glucagon-like peptide-1 receptor ago⁃
nists，GLP-1RA）等多种降糖药物可以在减低体重，

控制炎症，提高胰岛素敏感性的同时，改善肝酶、肝

纤维化指标。GLP-1 类药物作为葡萄糖依赖性促

胰岛素分泌以控制餐后血糖，被广泛应用于降糖治

疗。随着研究的深入，发现其作用远不止降血糖,还
包括减少食物摄入,增加饱腹感,并通过降低血压增

强心脏保护作用,以及对斑块进展具有抗动脉粥样

硬化作用、抑制炎症、脂肪酸代谢[45]、脂毒性和肝脂

肪变[46]。在小鼠动脉粥样硬化模型的临床前研究

中，司美格鲁肽和利拉鲁肽表现出明显的肝脏保护

作用，不仅能够降低血清炎症标志物水平和还可下

调与肝纤维化及肝脂肪变性相关的关键基因表

达[47]。此外，在小鼠和人肝细胞实验中已得到证实,
激活GLP-1受体可通过改善胰岛素信号通路、肝细

胞脂毒性和线粒体功能来促进减少肝脂肪变

性[46-49]，而体质量减轻可能是重要的途径之一[48]。
肥胖是代谢综合征的重要因素之一，也是 MAFLD
的主要驱动因素，因此抗肥胖治疗能有效改善

MAFLD 合情合理[50]。此外，1 项为期 72 周的 320 例

患者双盲临床Ⅱ期试验,平均BMI为 35.8 kg/m,经活

检证实，每日接受 0.1~0.4mg 司美格鲁肽的大剂量

治疗，可以促使肝纤维化消退[51]。
近期研究表明，分别接受噻唑烷二酮类药物吡

格列酮（pioglitazone，PIO）和司美格鲁肽治疗 96 周

后，2组AST与血小板比值指数、AST和ALT、HbA1c
和空腹血糖均降低[52]。同时，2 组患者的肝纤维化

指标均较治疗前下降。这表明，无论是促进血糖排

泄，还是增加胰岛素敏感性，都能改善全身代谢水

平，进而改善肝脏功能，即MAFLD与血糖代谢存在

双向关联。值得注意的是，司美格鲁肽组的平均肝

纤维化指数与体质量均明显下降 3.2 kg，而 PIO 组

体质量增加 1.7 kg，且平均肝纤维化指数下降不明

显。可能原因是部分患者对吡格列酮的体质量增

加反应较敏感，而体质量的增加抵消了全身代谢水

平改善带来的获益。二甲双胍作为T2DM的药物基

石，并不能有效降低体质量。例如,在糖尿病预防项

目中,干预中位数为 2.8 年后,安慰剂组的平均体质

量减轻为 0.1 kg,二甲双胍组为 2.1 kg,而生活方式干

预组为 5.6 kg[53]。同时，由于二甲双胍减重的证据

有限，以及乳酸中毒等潜在风险，指南并不推荐二

甲双胍作为MAFLD患者的减重方案[54]。
目前 MAFLD与高血压患者冠心病风险的研究

尚处于探索阶段，但其在代谢-炎症-心血管疾病网

络中的枢纽地位使其具备重要的创新潜力。本研

究发现 HT 合并 MAFLD 患者相较于 HT 未合并

MAFLD 患者的 CAD 患病率更高，经多因素校正发

现 MAFLD 是 HT 患者发生 CAD 的独立预测因素。

因此，本课题组建议将 MAFLD 筛查纳入高血压患

者的常规评估，早期干预肝代谢异常，可能降低远

期心血管事件风险。

由于此前 MAFLD 缺乏统一诊断标准，本研究

基于来自 22个国家的国际专家小组指南设计，反映

了当时的最佳实践。2024 年中国指南更新引入的

新观点可能影响部分结论的普适性。未来研究将

结合新版指南推荐，进一步验证和拓展当前发现，

以推动临床实践的持续优化。此外，本研究采取回

顾性分析的研究设计，存在以下局限性：①部分数

据缺失，如 BMI、身高、体质量、腰围、超敏 C 反应蛋

白和胰岛素抵抗指数等，可能造成部分 MAFLD 患

者诊断遗漏；部分生化指标如血小板、肌酐，以及糖

尿病患者的具体用药方案数据缺失较多，一定程度

上可能影响实验结果的准确性。②本研究样本以
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亚洲人为主，影响了结果的外推性。研究为小样本

量横断面研究可能存在选择性偏倚，未来需通过大

规模队列研究验证 MAFLD 的独立风险价值，并探

索其机制与干预策略，以推动多学科协作（心血管

科、肝病科、内分泌科等），为高血压患者的综合管

理提供新依据。
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