
臓への脂肪蓄積のバイオマーカーとして、FLI（fatty 
liver index）※が挙げられますが、我々が円山クリニック

健診コホート研究の10年間のフォローアップ調査を行ったところ、
FLIが高いほど糖尿病、高血圧、CKD、虚血性心疾患それぞれの
新規発症リスクが高くなるという結果が得られました10)11)12)13)。
また、機械学習により糖尿病及び高血圧の新規発症の予測因子
を検討したところ、FLIは糖尿病ではHbA1c、空腹時血糖に次ぐ
第3位、高血圧では収縮期血圧、拡張期血圧に次ぐ第3位の予測
因子となり、FLIの各構成成分もそれぞれの疾患で上位に位置
していました14)15)。したがって、肝臓への脂肪蓄積はCKM症候群
のステージ1～2の段階であるという認識のもと、CVDの発症
リスクを念頭に置いた包括的治療が望ましいと言えます。
　海外ではMASLDに対する新規治療薬の臨床試験も行われて
いますし、私たちのグループでもFLI及びその構成因子に着目
して研究を行っていますが、現状ではMASLDの治療は肥満の
是正と各基礎疾患に対する薬物治療が基本です。内臓脂肪を
CKM症候群の始まりと捉え、ステージを重症化させないことを
意識して、各疾患ガイドラインを参考に治療を進めていただけ
ればと思います。

れまで紹介してきた脂肪性肝疾患も心血管・腎・代謝
（cardiovascular-kidney-metabolic：CKM）症候群の構

成要素の1つです。CKM症候群は脂肪組織の過剰な蓄積や機
能不全といったMASLDと共通の代謝機能異常を基盤とするた
め、両者は相互に関係すると考えられます。実際に、私たちが実
施している円山クリニック健診コホート研究のデータを用いて、
MASLDと慢性腎臓病（chronic kidney disease：CKD）や虚血
性心疾患の関連を検討したところ、MASLDはCKDや虚血性心
疾患の危険因子であるとの成績が得られました6)7)。また、CKM
症候群のステージ分類にMASLDは含まれていません（No.1参
照）が、Stage 2にCKDを有さないMASLDを、Stage 3にCKDを
有するMASLDをそれぞれ加え、修正したステージ分類で冠動
脈疾患(coronary artery disease：CAD)の新規発症率を比較検
討したところ、MASLDを加えないステージ分類に比べて、ハ
ザード性がより明確になり、またCADの新規発症に関与する因
子を機械学習で検討したところ、MASLDは高血圧に次いで２番
目に大きなCADの危険因子でした8)。これらのことから、MASLD
はCKM症候群の危険因子であると考えられます。
　また、その他の要素として尿酸についても注目しています。もと
もと、内臓脂肪の蓄積と尿酸値の上昇には相関関係が知られて
いますし、我々の研究でも、MAFLDがある群では、無い群にくら
べ、確かに尿酸値が高いということが示されました（MAFLD(+)
群 6.1±1.3 vs MAFLD(-)群 5.1±1.3（p<0.0001））9)。尿酸降下
薬のCKD、CVDの発症・進展抑制効果は報告によって様々であ
り、未だ明確となっていませんが、高尿酸血症はCKM症候群や
MASLDと病態の一部を共有する疾患なのではないかと考えて
います（図）。

関連も議論されるようになりました。
　その後、「非アルコール性」という定義ではNAFLD／NASH
の中核を成す代謝機能異常を正しく表現できていない点が問
題視されるようになり、2020年に新たに代謝異常に関連する脂
肪性肝疾患（metabolic dysfunction-associated fatty liver 
d isease：MAFLD）が提唱されました3)。さらにその後、
“alcoholic（アルコール依存症）”や“fatty（太っている）”と
いった用語がネガティブな印象を与え、患者への誤解・偏見を
まねくスティグマではないかという考えから、2023年に代謝機
能障害関連脂肪性肝疾患（metabolic dysfunction-associated 
steatotic liver disease：MASLD）、代謝機能障害関連脂肪
肝炎（metabolic dysfunction-associated steatohepatitis：
MASH）と呼称することになり、fatty liverも脂肪性肝疾患を包
括する用語として、steatotic liver disease（SLD）に変更され
ることになりました4)。MASLDは中等度未満の飲酒習慣で、
心代謝系危険因子（肥満、高血糖、高血圧、高中性脂肪、低
HDLコレステロール）の5項目中1項目以上満たすものを指し
ます（表）4)5)。

臓に脂肪が過剰に蓄積した状態を脂肪肝（fatty liver）
といいます。脂肪肝の原因としては、大量の飲酒が原因

のアルコール性肝障害（alcoholic liver disease：ALD）が有名
ですが、近年はアルコールをほとんど飲まない人に起こる、非アル
コール性脂肪性肝臓疾患(nonalcoholic fatty liver disease：
NAFLD)や、非アルコール性脂肪性肝炎（nonalcohol ic  
steatohepatitis：NASH）が増加しており、過栄養や運動不足が
肝硬変や肝がんのリスクとなることが明確になっています。また、
NAFLD／NASHでは、心血管疾患（cardiovascular disease：
CVD）のリスクが増大することも問題です。実際にNAFLDの患
者の自然歴を検討した研究では、肝疾患に起因するものよりも
心血管死が多かったことが報告され1)2)、同じくCVDの原因と
なるメタボリックシンドローム（metabolic syndrome：MetS）との
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表 脂肪性肝疾患

古橋 眞人先生への取材内容及び4)5)を参考に作表

　　　　 非アルコール性脂肪性肝炎（nonalcoholic steatohepatitis：NASH） NAFLDの中でも、肝炎を発症した進行性の状態

非アルコール性脂肪性肝臓疾患（nonalcoholic fatty liver disease：NAFLD） エタノール換算で男性30g/日未満、女性20g/日未満の飲酒習慣でウイルス感染等の要因が
認められないもの

アルコール性肝障害（alcoholic liver disease：ALD） エタノール換算で1日60gの常習飲酒（多くは5年以上）があるもの
脂肪肝（fatty liver）従来の名称 肝臓に脂肪が過剰に蓄積している状態

代謝異常関連脂肪性肝疾患
(metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease：MASLD)

代謝異常関連脂肪性肝炎
(metabolic dysfunction-associated steatohepatitis：MASH)

飲酒量（エタノール換算）が右記を超えず、心代謝系危険因子(肥満、高血糖、高血圧、高中性脂肪、
低LDLコレステロール）を1つ以上有するもの　　女性 <20g/日（<140g/週）　男性 <30g/日（<210g/週）

代謝機能障害アルコール関連肝疾患
(metabolic and alcohol related/associated liver disease ：MetALD)

中等度に飲酒＊し、心代謝系危険因子を1つ以上有するALDとMASLDの中間に位置するもの　
＊飲酒量（エタノール換算）　女性 20～50g/日（140～350g/週） 　男性 30～60g/日（210～420g/週）

アルコール関連肝疾患（alcoholic associated liver disease：ALD） 飲酒量（エタノール換算）が右記を超えるもの　女性 >50g/日（>350g/週）  男性 >60g/日（>420g/週）
脂肪性肝疾患（steatotic liver disease：SLD）現在の名称 肝臓に脂肪が過剰に蓄積している状態｠

MASLDの中でも肝炎を発症した進行性の状態

特定成因脂肪性肝疾患
(specific aetiology steatotic liver disease：Specific Aetiology SLD) 薬物や単一遺伝子病等の特定の成因を有するもの

成因不明脂肪性肝疾患
(cryptogenic steatotic liver disease：cryptogenic SLD) ALD、MASLD、MetALDのいずれにも該当せず、成因不明のもの

（2025年12月取材）
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※ fatty liver indexは、特定検診の肝機能の検査項目（BMI、腹囲、γ-GT、
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