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【摘要】 　 目的　 评估妊娠期超重肥胖和子代代谢相关(非酒精性)脂肪性肝病( ＭＡＳＬＤ)发生风险之间的相关性ꎬ为生命

早期预防 ＭＡＳＬＤ 提供理论依据ꎮ 方法 　 在线检索中国知网、万方数据知识服务平台、中国生物医学文献服务系统 Ｓｉ￣
ｎｏＭｅｄ 和 ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、ＰＲＯＳＰＥＲＯ、ＰＱＤＴ Ｇｌｏｂａｌ、ＳｃｉｅｎｃｅＤｉｒｅｃｔ １０ 个数据库中有关妊

娠期超重肥胖和子代 ＭＡＳＬＤ 发生关联的研究文献ꎬ检索时间为 ２０１４ 年 １ 月至 ２０２４ 年 １２ 月ꎮ 由 ２ 名研究者独立进行筛

选文献、资料提取和质量评价ꎬ采用 Ｒ ４.３.３ 软件进行统计分析ꎮ 结果　 共纳入 １０ 篇文献ꎬ涉及 １０ ２２９ 名研究对象ꎬ包括 ４
篇队列研究和 ６ 篇病例对照研究ꎮ 队列研究合并效应值显示妊娠期超重肥胖会增加子代 ＭＡＳＬＤ 发生风险( ＲＲ ＝ １.５９ꎬ
９５％ＣＩ ＝ １.０６~ ２.３９ꎬＰ<０.０５)ꎬ研究间存在中度异质性( Ｉ２ ＝ ５６.９％ꎬＰ ＝ ０.０７)ꎻ病例对照研究合并效应值显示妊娠期超重肥

胖与子代 ＭＡＳＬＤ 的发生风险呈正相关(ＯＲ ＝ ２.００ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.６８ ~ ２.３９ꎬＰ<０.０５)ꎬ异质性较低( Ｉ２ ＝ ４８.８％ꎬＰ ＝ ０.０８)ꎮ 结论

妊娠期超重肥胖与子代 ＭＡＳＬＤ 的发生风险呈正相关ꎬ孕期体重管理可降低子代 ＭＡＳＬＤ 的发生风险ꎮ
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　 　 肥胖的特征是体内多余脂肪组织的积累ꎬ世界卫

生组织将超重和肥胖定义为成年人的体质量指数

(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ) 分别超过 ２５ 和 ３０ ｋｇ / ｍ２ [１] ꎮ
随着全球肥胖率的急剧上升ꎬ育龄妇女妊娠期超重肥

胖(ｍａｔｅｒｎａｌ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ / ｏｂｅｓｉｔｙꎬＭＯＯ)已成为重大公共

卫生问题[２] ꎮ ２０１８ 年ꎬ全球有近 ４ ０００ 万孕妇的 ＢＭＩ
属于超重类别[３] ꎮ ＭＯＯ 不仅增加孕妇妊娠期糖尿病、
子痫前期、妊娠早期流产、巨大儿、剖宫产、感染易感

性和产后出血[４－６] 等风险ꎬ还可通过宫内编程对子代

代谢健康产生长期影响[７－８] ꎮ 代谢相关脂肪性肝病

(ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｓｔｅａｔｏｔｉｃ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬ
ＭＡＳＬＤ)是除酒精因素外所致的以肝细胞内脂肪过度

沉积为主要特征的临床病理综合征ꎬ肝脏脂肪堆积并

合并至少一项代谢风险因素ꎬ曾被命名为非酒精性脂

肪性肝病( ｎｏｎ￣ａｌｃｏｈｏｌ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬＮＡＦＬＤ) [９] ꎮ
如果不加以控制和管理ꎬ易发展为肝硬化和肝细胞

癌ꎬ并与代谢综合征和 ２ 型糖尿病互为因果ꎬ共同促进

动脉硬化性心脑血管疾病、慢性肾病和肝外恶性肿瘤

􀅰９７０１􀅰中国学校卫生 ２０２５ 年 ８ 月第 ４６ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｓｃｈ ＨｅａｌｔｈꎬＡｕｇｕｓｔ　 ２０２５ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.８



等的发病ꎬ威胁患者的生命健康[１０] ꎮ 近年来ꎬＭＡＳＬＤ
患病率显著上升[１１] ꎬ且发病呈现低龄化趋势ꎬ大约每

１０ 名儿童青少年中就有 １ 名患有脂肪性肝病ꎬ并增加

患肝硬化、糖尿病和心血管疾病的风险[１２－１５] ꎮ 发育起

源假说提示[１６] ꎬ生命早期环境暴露可能是导致儿童患

ＭＡＳＬＤ 的重要危险因素ꎮ
Ｚｅｎｇ 等[１７－１８] 的中国队列研究提示ꎬＭＯＯ 与子代

ＭＡＳＬＤ 风险增加呈正相关ꎮ 同时ꎬＨａｇｓｔｒöｍ 等[１９－２０]

开展的病例研究亦提示 ＭＯＯ 是子代 ＭＡＳＬＤ 发生的

独立危险因素ꎬＮａｉｒｚ 等[２１] 开展的病例对照研究则认

为该关联受儿童期肥胖的影响ꎬ也有研究结果显示

ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生不存在统计学关联[２２] ꎮ 此

外ꎬ现有证据多局限于小样本单一研究[２３] ꎬ随访时间

不足导致统计效力低下ꎬ效应量估计不稳定ꎮ 因此ꎬ
本研究通过系统综述和 Ｍｅｔａ 分析ꎬ整合队列研究与病

例对照证据ꎬ量化 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 的关联强度ꎬ
并通过亚组分析探讨研究类型、子代年龄及超重肥胖

对效应值的影响ꎬ期望为生命早期预防 ＭＡＳＬＤ 提供

理论依据ꎮ

１　 资料来源与方法

本研究严格遵循« ＰＲＩＳＭＡ ２０２０ 声明:用于报告

系统评价的更新指南» [２４] ꎬ已在 ＰＲＯＳＰＥＲＯ 平台注册

(注册号:ＣＲＤ４２０２５０６５０３９６)ꎮ
１.１　 文献来源与检索策略　 在线检索中国知网、万方

数据知识服务平台、中国生物医学文献服务系统 Ｓｉ￣
ｎｏＭｅｄ ３ 个中文数据库和 ＰｕｂＭｅｄ、Ｅｍｂａｓｅ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉ￣
ｅｎｃｅ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ、ＰＲＯＳＰＥＲＯ、ＰＱＤＴ Ｇｌｏｂａｌ、Ｓｃｉ￣
ｅｎｃｅＤｉｒｅｃｔ ７ 个英文数据库中 ２０１４ 年 １ 月至 ２０２４ 年

１２ 月发表的有关妊娠期超重肥胖与子代脂肪肝发生

关联的文献ꎮ 本研究采用主题词、自由词和布尔逻辑

运算相结合的方式进行文献检索ꎬ中文检索词为:
(“妊娠期超重”或“妊娠期肥胖”或“妊娠体重”) 和

(“子代”或“后代”或“子女”或“儿童”或“胎儿”) 和

(“非酒精性脂肪性肝病” 或“代谢相关脂肪性肝病”
或“脂肪肝”或“肝病”或“代谢性肝病”)ꎮ 英文检索

词为:(“ Ｍａｔｅｒｎａｌ ｏｖｅｒｗｅｉｇｈｔ” ｏｒ “ Ｍａｔｅｒｎａｌ ｏｂｅｓｉｔｙ” ｏｒ
“Ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ｗｅｉｇｈｔ” ｏｒ “Ｏｂｅｓｉｔｙ ｉｎ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ” ｏｒ “Ｍａ￣
ｔｅｒｎａｌ ｏｂｅｓｉｔｙ ”) ａｎｄ (“ Ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ” ｏｒ “ Ｃｈｉｌｄｒｅｎ ” ｏｒ
“Ｆｅｔａｌ” ｏｒ “Ａｄｏｌｅｓｃｅｎｔ”) ａｎｄ (“Ｎｏｎ￣ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖ￣
ｅｒ ｄｉｓｅａｓｅ” ｏｒ “ ＮＡＦＬＤ” ｏｒ “ ＭＡＳＬＤ” ｏｒ “ Ｍｅｔａｂｏｌｉｃ
Ｄｙｓｆｕｎｃｔｉｏｎ￣ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ Ｓｔｅａｔｏｔｉｃ Ｌｉｖｅｒ Ｄｉｓｅａｓｅ”)ꎮ
１.２　 文献纳入与排除标准　 采用 ＰＩＣＯＳＴ 原则[ Ｐ 为

研究对象(ｐａｒｔｉｃｉｐａｎｔｓ)ꎻＩ 为干预手段( ｉｎｔｅｒｖｅｎｔｉｏｎ)ꎻＣ
为对照组(ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ)ꎻＯ 为结局指标(ｏｕｔｃｏｍｅ)ꎻＳ 为

研究设计(ｓｔｕｄｙ ｄｅｓｉｇｎ)ꎻＴ 为文献发表时间(ｔｉｍｅ)]制

定文献的纳入标准[２５] :(１)研究人群中母亲符合妊娠

期超重或肥胖ꎬ基于 ＢＭＩ≥２５ ｋｇ / ｍ２ꎻ(２)文献报告了

母亲妊娠期 ＢＭＩꎻ(３)子代经影像学或生化指标诊断

为 ＭＡＳＬＤꎻ(４)研究设计限制为观察性研究ꎬ并能提

供暴露与结局关联的效应值ꎮ 排除标准:(１)母亲患

其他代谢疾病(如妊娠前糖尿病、多囊卵巢综合征)未

校正的研究ꎻ(２)未明确区分妊娠期超重肥胖与其他

类型肥胖(如产后肥胖)的研究ꎻ(３)子代结局定义不

明确或未区分 ＭＡＳＬＤ 与其他类型脂肪肝的研究ꎻ(４)
综述、会议摘要、个案报告、动物实验、重复研究、无法

提取数据以及质量评价得分较低的文献ꎮ
１.３　 文献筛选及数据提取　 文献筛选与数据提取由

２ 名独立研究者遵循预定的 ＰＩＣＯＳ 原则纳入排除标准

完成ꎬ并由第 ３ 名研究者参与争议仲裁ꎮ 在初筛阶段ꎬ
通过 Ｚｏｔｅｒｏ 软件剔除重复文献后ꎬ２ 名研究者独立阅

读标题与摘要ꎬ排除明显不符合纳入标准的研究ꎮ 初

筛结果经交叉核对ꎬ争议文献保留至全文筛选阶段ꎮ
随后对初筛通过的文献获取全文ꎬ双人独立评估其是

否符合 ＰＩＣＯＳ 原则ꎬ对全文筛选过后出现的意见分歧

提交至第 ３ 名研究者处进行最终裁定ꎮ 最后ꎬ针对数

据不全的文献(如未报告 ＢＭＩ 切点或效应值)ꎬ通过电

子邮件联系论文作者(最多 ２ 次ꎬ间隔 ２ 周)ꎬ未获回

复者予以排除ꎮ 筛选完成后通过计算 Ｋａｐｐａ 值检验研

究者间一致性ꎮ 筛选过程详细记录每个步骤的筛选

与排除原因ꎬ排除的文献在敏感性分析中进一步探讨

其影响ꎮ 本研究提取内容包括研究基本信息(作者、
年份、国家、设计类型)、人群特征(母亲 ＢＭＩ 定义、子
代 ＭＡＳＬＤ 诊断标准)、效应值 [ 风险比 ( ｒｉｓｋ ｒａｔｉｏꎬ
ＲＲ) / 比值比( ｏｄｄｓ ｒａｔｉｏꎬＯＲ) 及 ９５％置信区间(９５％
ｃｏｎｆｉｄｅｎｃｅ ｉｎｔｅｒｖａｌꎬ９５％ＣＩ)]ꎮ ２ 名研究者独立完成数

据提取及录入ꎬ提取结果经交叉核对ꎬ争议数据通过

复核全文并与第 ３ 名研究者仲裁解决ꎮ
１.４　 文献质量评价　 纳入研究的质量评价采用纽卡

斯尔－渥太华量表( Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ－Ｏｔｔａｗａ ＳｃａｌｅꎬＮＯＳ) [２６] ꎬ
由 ２ 名研究者独立完成ꎮ 队列研究从研究对象选择

(４ 分)、组间可比性(２ 分)和结局测量(３ 分) ３ 个维

度评分ꎬ病例对照研究评估病例 / 对照选择(４ 分)、可
比性(２ 分)和暴露测量(３ 分)ꎮ 根据 ＮＯＳ 总分将文

献质量分为高(７ ~ ９ 分)、中(４ ~ ６ 分)、低(０ ~ ３ 分)
３ 种ꎮ
１.５　 统计学分析　 采用 Ｒ ４.３.３ 统计软件对纳入文献

的效应值进行统计分析ꎮ (１)效应值合并:基于研究

设计类型差异化提取效应指标ꎬ队列研究采用 ＲＲꎬ病
例对照研究采用 ＯＲ 值ꎬ均配以 ９５％ＣＩ 呈现ꎮ 当研究

间异质性较低时优先采用固定效应模型ꎻ当异质性较

高时采用随机效应模型ꎬ检验水准 α ＝ ０.０５ꎮ (２)异质
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性评估:通过 Ｃｏｃｈｒａｎ􀆳ｓ Ｑ 检验和 Ｉ２ 统计量评估研究间

的异质性ꎮ Ｉ２ <５０％表示轻度异质性ꎬＩ２ ＝ ５０％ ~ ７５％表

示中度异质性ꎬＩ２ >７５％表示高度异质性ꎮ 若异质性检

验显示各研究间差异无统计学意义( Ｐ > ０. １) 且 Ｉ２ <
５０％ꎬ采用固定效应模型ꎬ反之采用随机效应模型[２７] ꎮ
(３)Ｍｅｔａ 回归:将随访时间(年)、样本量(对数转换)
等连续变量纳入混合效应模型ꎬ量化其对效应值的贡

献度(β 值及 Ｐ 值)ꎮ (４)发表偏倚评估:通过漏斗图

对称性检验联合 Ｅｇｇｅｒ􀆳ｓ 线性回归法多维度验证评估

发表偏倚ꎮ 漏斗图形态对称性用于直观评估小样本

偏倚ꎬＥｇｇｅｒ􀆳ｓ 回归检验以 Ｐ<０.０５ 为显著性水平ꎮ (５)
数据缺失值处理:对未直接报告 ＲＲ / ＯＲ 值的文献ꎬ通
过 ２×２ 四格表数据或均数－标准差进行推算ꎮ 原始数

据缺失且无法获取时ꎬ予以敏感性分析ꎮ

２　 结果

２.１　 文献检索结果　 共检索到 ９７９ 篇文献ꎬ识别和删

除重复文献 １９７ 篇ꎬ在阅读标题和摘要之后获得 ４２
篇ꎬ阅读全文内容之后对文献进行质量评价及进一步

筛选ꎬ最终纳入质量评价中等以上文献共计 １０ 篇ꎮ ２
名研究者筛选结果进行一致性检验ꎬＫａｐｐａ 值>７５％ꎬ
一致性较好ꎬ纳入流程见图 １ꎮ

２.２　 纳入文献基本特征　 纳入的 １０ 篇文献均为英文

文献ꎬ其中队列研究 ４ 篇ꎬ 病例对照研究 ６ 篇ꎬ 共

１０ ２２９名年龄在 ２ ~ ２５ 岁子代青少年样本ꎬ见表 １ꎮ 所

有文献均控制了至少一个混杂因素ꎬＮＯＳ 评价得分在

６ ~ ９ 分ꎬ文献质量较好ꎮ

图 １　 妊娠期 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 关联文献检索流程

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｔｒｉｅｖａｌ ｐｒｏｃｅｓｓ ｆｏｒ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｎｇ ｔｈｅ
ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ＭＯＯ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ＭＡＳＬＤ

表 １　 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 关系纳入文献的基本信息

Ｔａｂｌｅ １　 Ｂａｓｉｃ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐ ｂｅｔｗｅｅｎ ＭＯＯ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ＭＡＳＬＤ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｉｎ ｔｈｅ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ
第一作者及年份 国家 / 地区 研究类型 结局指标 样本量 子代年龄 / 岁 ＲＲ / ＯＲ 值(９５％ＣＩ) ＮＯＳ 总分

Ｚｅｎｇ(２０２２) [１７] 中国 队列研究 ＮＡＦＬＤ(ＣＡＰ≥２１４.５３ ｄＢ / ｍꎬ肝脏超声) ４３０ ８ １.１９(１.０９~ １.２９) ８
Ｇｅｕｒｔｓｅｎ(２０２１) [２８] 荷兰 队列研究 ＮＡＬＦＤ(ＭＲＩ) ２ １６８ １０ １.５２(０.９０~ ２.５８) ９
Ｂｅｌｌａｔｏｒｒｅ(２０１８) [２９] 美国 队列研究 ＮＡＦＬＤ(肝脏脂肪分数≥５.５６％) ２５４ １６.４±１.５ ２.７９(０.９１~ ８.５４) ６
Ｐａｔｅｌ(２０１６) [１８] 英国 队列研究 ＮＡＦＬＤ(肝脏超声) １ ２１５ １７.８±０.４ ２.６３(１.２０~ ５.５５) ７
Ｎａｉｒｚ(２０２４) [２１] 奥地利 病例对照研究 ＮＡＦＬＤ(ＣＡＰ 值超过 Ｐ９０ꎬ肝脏超声) ５９５ １７ ３.５９(１.６９~ ７.６２) ７
Ｄｅ Ｒｕｙｔｅｒ(２０２４) [２２] 芬兰 病例对照研究 ＭＡＦＬＤ(ＡＬＴ 超过 ２ 倍正常值上限) ４６０ ２~ １６ １.１６(０.６８~ １.９９) ６
Ａｂｅｙｓｅｋｅｒａ(２０２１) [２０] 英国 病例对照研究 ＮＡＦＬＤ(ＣＡＰ 值≥２４８ ｄＢ / ｍꎬ肝脏超声) ２ ９６１ ２４ ２.０９(１.６２~ ２.６８) ９
Ｈａｇｓｔｒöｍ(２０２１) [１９] 瑞典 病例对照研究 ＮＡＦＬＤ(活检) ８８２ <２５ ２.２４(１.５９~ ３.１７) ７
Ｃａｎｔｏｒａｌ(２０２０) [３０] 墨西哥 病例对照研究 ＮＡＦＬＤ(ＭＲＩ) ９７ ２１.４±０.５ １.７９(１.５１~ ２.１４) ７
Ａｙｏｎｒｉｎｄｅ(２０１８) [３１] 澳大利亚 病例对照研究 ＮＡＦＬＤ(肝脏超声) １ １６７ １７ ２.８８(１.６４~ ５.１０) ７

　 　 注:既往研究提示ꎬ在成人中 ９４.５％的 ＮＡＦＬＤ 患者可归类为 ＭＡＳＬＤꎬ具有较高的一致性[３２] ꎻＣＡＰ 为受控衰减参数( ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ ｐａｒａｍｅ￣
ｔｅｒ)ꎬＭＲＩ 为磁共振成像(ｍａｇｎｅｔｉｃ ｒｅｓｏｎａｎｃｅ ｉｍａｇｉｎｇ)ꎬＡＬＴ 为丙氨酸氨基转移酶(ａｌａｎｉｎｅ ａｍｉｎｏｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ)ꎮ

２.３　 基于队列研究开展 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生风

险的 Ｍｅｔａ 分析　 对纳入的 ４ 篇队列研究文献进行综

合分析ꎬ因各研究间存在中度异质性ꎬ故采用随机效

应模型进行分析( Ｉ２ ＝ ５６.９％ꎬＰ ＝ ０.０７)ꎮ Ｍｅｔａ 分析结

果显示 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生呈正相关 ( ＲＲ ＝
１.５９ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.０６ ~ ２.３９ꎬＰ<０.０５)ꎮ 见图 ２ꎮ
２.４　 基于病例对照研究开展 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发

生风险的 Ｍｅｔａ 分析　 对纳入研究的 ６ 篇病例对照研

究综合分析ꎬ因各研究间存在较高异质性ꎬ故采用随

机效应模型进行分析( Ｉ２ ＝ ４８.８％ꎬＰ ＝ ０.０８)ꎮ Ｍｅｔａ 分

析结果显示 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生呈正相关(ＯＲ ＝
２.００ꎬ９５％ＣＩ ＝ １.６８ ~ ２.３９ꎬＰ<０.０５)ꎮ 见图 ３ꎮ

图 ２　 队列研究中 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生风险的 Ｍｅｔａ 分析

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ｃｏｈｏｒｔ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｒｉｓｋ
ｏｆ ＭＯＯ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ＭＡＳＬＤ

　 　 病例对照研究的 Ｅｇｇｅｒ 检验偏倚估计值为 １.１２
(ＳＥ ＝ １.２６ꎬＰ>０.０５)ꎬ表明没有统计学意义上的发表

偏倚ꎮ
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图 ３　 病例对照研究中 ＭＯＯ 与子代 ＭＡＳＬＤ 发生

风险的 Ｍｅｔａ 分析

Ｆｉｇｕｒｅ ３　 Ｍｅｔａ￣ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ｃａｓｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｒｉｓｋ
ｏｆ ＭＯＯ ａｎｄ ｏｆｆｓｐｒｉｎｇ ＭＡＳＬＤ

　 　 为了评估纳入的 ４ 篇队列研究中是否存在小样本

效应或发表偏倚ꎬ本研究进行了 Ｅｇｇｅｒ 检验ꎬ偏倚估计

值为 １.６８(ＳＥ ＝ ０.３５ꎬＰ<０.０５)ꎬ同时ꎬ漏斗图关于合并

效应值并不完全对称ꎬ表明存在统计学意义上的发表

偏倚ꎮ 随后采用剪补法新增 ２ 项研究调整后ꎬ随机效

应模型的合并 ＲＲ ＝ １.２５ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.６３ ~ ２.５１ꎬＰ ＝ ０.４４ꎬ
说明调整后的效应无统计学意义ꎮ 采用逐篇剔除法

进行敏感性分析ꎬ剔除任意一项研究后ꎬ合并 ＲＲ 值波

动范围在 １.３１ ~ １.９６ꎬ方向均提示暴露与风险呈正相

关(ＲＲ>１)ꎬ但 ９５％ＣＩ 均包含无效值ꎬ表明结果统计学

显著性不稳定ꎬ剔除文献[１９]后ꎬ异质性大幅度降低

(由 ９５.４％降至 ３３.１％)ꎬ表明其可能是高异质性的核

心驱动因素ꎮ 进一步 Ｍｅｔａ 回归结果显示ꎬ随访年数对

效应量的影响有统计学意义(β ＝ ０.０８ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.０１ ~
０.１５ꎬＰ ＝ ０.０２)ꎮ 然而ꎬ样本量未显示出统计学意义上

的关联( β ＝ ０.０００ １ꎬ９５％ ＣＩ ＝ －０.０００ ３ ~ ０.０００ ４ꎬＰ ＝
０.８４)ꎮ 未观察到残余异质性( Ｉ２ ＝ ０.００％ꎬτ２ ＝ ０)ꎬ该
回归模型解释了 １００％的异质性(Ｒ２ ＝ １００％)ꎮ

３　 讨论

本研究通过系统综述和 Ｍｅｔａ 分析评估了妊娠期

超重肥胖与子代 ＭＡＳＬＤ 发生风险的关联性ꎬ发现无

论是队列研究还是病例对照研究ꎬ妊娠期超重肥胖均

与子代 ＭＡＳＬＤ 发生风险呈正相关ꎬ提示母体妊娠期

超重 / 肥胖是子代 ＭＡＳＬＤ 发生的危险因素ꎬ与既往关

于母体肥胖与子代代谢综合征、胰岛素抵抗及脂肪肝

关联的研究结论相符[３３－３６] ꎮ 动物模型亦表明ꎬ高脂饮

食诱导的母体肥胖可导致子代肝脏脂质沉积和炎症

因子表达上调[３７] ꎬ提示宫内暴露可能通过表观遗传调

控或线粒体功能障碍等机制影响子代代谢表型ꎮ
值得注意的是ꎬ队列研究与病例对照研究的效应

量存在差异ꎬ可能源于研究设计特点ꎬ当 ＯＲ 值用于队

列研究时ꎬ如果结局的发生率较高ꎬ会高估暴露对结

局的影响ꎬ而队列研究的 ＲＲ 值相对保守ꎬ并且因其前

瞻性设计ꎬ因果推断效力更强ꎮ 此外ꎬ队列研究间异

质性较高ꎬ可能与研究人群种族差异、随访时间(儿童

期至成年期)、ＭＡＳＬＤ 诊断标准(影像学或生化指标)
等因素相关ꎻ病例对照研究异质性较低ꎬ可能与多数

研究严格匹配混杂变量有关ꎮ 尽管如此ꎬ每一项研究

都至少控制了一项混杂因素ꎬ且随机效应模型与固定

效应模型的应用已尽可能减少了异质性对结果的影

响ꎮ 另外ꎬ根据样本量和研究地区分层分析的结果显

示ꎬ各亚组的合并效应值均呈风险升高趋势ꎬ与主要

结果方向一致ꎬ且各亚组间异质性无统计学意义ꎮ
妊娠期超重肥胖可能通过多种途径增加子代

ＭＡＳＬＤ 风险:(１)母体高血糖、高游离脂肪酸及炎症

因子经胎盘传递ꎬ直接干扰胎儿肝脏脂质代谢程序ꎻ
(２)胎儿过度暴露于胰岛素及瘦素ꎬ导致出生后胰岛

素抵抗和脂肪组织功能障碍ꎻ(３)肠道菌群紊乱及胆

汁酸代谢异常ꎬ加剧肝脏脂质沉积ꎮ 此外ꎬ表观遗传

修饰可能在介导宫内环境与子代代谢表型关联中起

关键作用ꎬ但具体机制仍需进一步研究ꎮ
本研究仍存在以下局限性:首先ꎬ纳入队列研究

数量较少ꎬ 可能降低结果的稳定性ꎻ 其次ꎬ 部分研

究[２９－３０]未完全校正潜在混杂因素(如子代饮食模式、
体力活动或遗传背景)ꎬ可能存在残余混杂ꎻ再次ꎬ
ＭＡＳＬＤ 诊断标准在不同研究中存在差异(如超声、ＣＴ
或 ＡＬＴ 水平)ꎬ可能影响结局判定的准确性ꎮ 最后ꎬ尽
管通过亚组分析和 Ｍｅｔａ 回归探索了异质性来源ꎬ但残

留异质性仍可能影响效应估计的精确性ꎮ 未来建议

开展多中心前瞻性出生队列研究ꎬ采用统一标准评估

母体身体质量及子代 ＭＡＳＬＤꎬ并控制可能的混杂因

素ꎬ探索孕期超重肥胖与子代 ＭＡＳＬＤ 的关联ꎮ
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