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Summary
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) has rapidly become the most common liver disease globally and is currently estimated to
affect 38% of the global population. Only a minority of patients with NAFLD will progress to cirrhosis or hepatocellular carcinoma,
but from this vast population the total number of patients who are at risk of such severe outcomes is increasing. Worryingly,
individuals are increasingly being affected by NAFLD at an earlier age, meaning there is more time for them to develop severe
complications. With considerable changes in dietary composition and urbanisation, alongside the growth in obesity and type 2
diabetes in the global population, in particular in developing countries, the global proportion of persons affected by NAFLD is
projected to increase further. Yet, there are large geographical discrepancies in the prevalence rates of NAFLD and its inflam-
matory component non-alcoholic steatohepatitis (NASH). Such differences are partly related to differing socio-economic milieus,
but also to genetic predisposition. In this narrative review, we discuss recent changes in the epidemiology of NAFLD and NASH
from regional and global perspectives, as well as in special populations. We also discuss the potential consequences of these
changes on hepatic and extrahepatic events.

© 2023 The Author(s). Published by Elsevier B.V. on behalf of European Association for the Study of the Liver. This is an open access article under
the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Introduction
Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is currently the most
common chronic liver disease worldwide. According to a
recent systematic review and meta-analysis, the global prev-
alence of NAFLD increased from 25.3% in 1990-2006 to
38.0% in 2016-2019.1 In parallel, non-alcoholic steatohepatitis
(NASH), the more active form of NAFLD characterised by the
presence of hepatic steatosis, inflammation, and hepatocyte
ballooning, is emerging as one of the leading causes of
cirrhosis, cirrhotic complications, hepatocellular carcinoma
(HCC) and liver-related death.2 NASH is also the most rapidly
rising indication for liver transplantation in the United States,
and a rapidly increasing indication elsewhere.3–5 The reasons
for this increasing trend are multifactorial. Urbanisation and
the resulting unhealthy eating habits and sedentary lifestyle
are often blamed,6 but rising BMI in rural areas is an important
driver of the global obesity trend.7 In addition, the prevalence
of NAFLD increases with age, particularly in post-menopausal
women.8 All chronic liver diseases progress over a long period
of time, meaning that severe liver disease is more common in
older populations.9,10 Against this background, with improved
survival from other diseases such as cardiovascular disease

and cancer, population aging will further fuel the epidemic of
NAFLD, including the more severe forms with NASH and
cirrhosis. Modelling studies suggest that cirrhosis, hepatic
decompensation, HCC and deaths from NAFLD will increase
in most countries from 2015 to 2030.11 Additionally, an
increased prevalence of obesity in younger populations sug-
gests that many patients will be exposed to NAFLD from an
earlier timepoint, and thus have a longer duration of disease.
Hence, more people are likely to develop progressive fibrosis
eventually resulting in cirrhosis, without first dying from
competing causes such as cardiovascular disease. Obesity
early in life, and thus a high risk of having NAFLD, is an in-
dependent risk factor for progression to cirrhosis and liver
cancer later in life.12–15 Indeed, NAFLD is the main driver of an
increase in chronic liver disease among adolescents and
young adults.16 Another worrying observation is that children
of obese mothers seem to be at a higher risk of developing
NAFLD potentially of a more advanced severity.17,18 (Table 1,
Figs. 1 and 2)

Because of the close association between NAFLD and
metabolic syndrome, cardiovascular disease and extrahepatic
malignancies remain the leading causes of death in patients
with NAFLD.10,19,20 Although the strong link between NAFLD
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La enfermedad del hígado graso no alcohólico (NAFLD) se ha convertido rápidamente en la enfermedad hepática más común a nivel 
mundial y actualmente se estima que afecta al 38% de la población mundial. Sólo una minoría de pacientes con NAFLD progresará a 
cirrosis o carcinoma hepatocelular, pero en esta vasta población el número total de pacientes que corren riesgo de sufrir resultados tan 
graves está aumentando. Es preocupante que las personas se vean cada vez más afectadas por NAFLD a una edad más temprana, lo que 
signi�ca que tienen más tiempo para desarrollar complicaciones graves. Con cambios considerables en la composición dietética y la 
urbanización, junto con el crecimiento de la obesidad y la diabetes tipo 2 en la población mundial, en particular en los países en desarrollo, 
se prevé que la proporción global de personas afectadas por NAFLD aumente aún más. Sin embargo, existen grandes discrepancias 
geográ�cas en las tasas de prevalencia de NAFLD y su componente in�amatorio, esteatohepatitis no alcohólica (NASH). Estas diferencias 
están relacionadas en parte con diferentes entornos socioeconómicos, pero también con la predisposición genética.. En esta revisión 
narrativa, analizamos los cambios recientes en la epidemiología de NAFLD y NASH desde perspectivas regionales y globales, así como en 
poblaciones especiales. También discutimos las posibles consecuencias de estos cambios en eventos hepáticos y extrahepáticos.

La enfermedad del hígado graso no alcohólico (NAFLD) es actual-
mente la enfermedad hepática crónica más común en todo el 
mundo. Según una revisión sistemática y un metaanálisis reciente, 
la prevalencia global de NAFLD aumentó del 25,3% en 1990-2006 al 
38,0% en 2016-2019. Paralelamente, la esteatohepatitis no alcohóli-
ca (EHNA), la forma más activa de NAFLD caracterizada por la 
presencia de esteatosis hepática , in�amación y agrandamiento de 
los hepatocitos, está emergiendo como una de las principales 
causas de cirrosis , complicaciones cirróticas, carcinoma hepatoce-
lular (CHC) ) y muerte relacionada con el hígado.  NASH es también 
la indicación de trasplante de hígado que está aumentando rápida-
mente en los Estados Unidos y una indicación en rápido aumento 
en otros lugares. Las razones de esta tendencia creciente son 
multifactoriales. A menudo se culpa a la urbanización y a los hábitos 
alimentarios poco saludables y al estilo de vida sedentario resultan-
tes, pero el aumento del IMC en las zonas rurales es un importante 
impulsor de la tendencia mundial a la obesidad. Además, la preva-
lencia de NAFLD aumenta con la edad, particularmente en mujeres 
posmenopáusicas. Todas las enfermedades hepáticas crónicas 
progresan durante un largo período de tiempo, lo que signi�ca que 
la enfermedad hepática grave es más común en las poblaciones de
mayor edad. En este contexto, con una mejor supervivencia de 
otras enfermedades como las cardiovasculares y el cáncer, el 
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envejecimiento de la población alimentará aún más la epidemia de 
NAFLD, incluidas las formas más graves de NASH y cirrosis. Los 
estudios de modelado sugieren que la cirrosis, la descompensación 
hepática , el CHC y las muertes por NAFLD aumentarán en la mayo-
ría de los países entre 2015 y 2030. Además, una mayor prevalencia 
de obesidad en poblaciones más jóvenes sugiere que muchos 
pacientes estarán expuestos a NAFLD desde un momento más 
temprano y, por lo tanto, tendrán una duración más prolongada de 
la enfermedad. Por lo tanto, es probable que más personas desarro-
llen �brosis progresiva que eventualmente desemboque en 
cirrosis. La obesidad en una etapa temprana de la vida y, por lo 
tanto, un alto riesgo de tener EHGNA, es un factor de riesgo 
independiente para la progresión a cirrosis y cáncer de hígado en el 
futuro. De hecho, la NAFLD es el principal impulsor de un aumento 
de la enfermedad hepática crónica entre adolescentes y adultos 
jóvenes. Otra observación preocupante es que los hijos de madres 
obesas parecen tener un mayor riesgo de desarrollar NAFLD poten-
cialmente de una gravedad más avanzada.( Tabla 1 , Figura 1 , 
Figura 2 ).

Debido a la estrecha asociación entre NAFLD y el síndrome 
metabólico , las enfermedades cardiovasculares y las neoplasias 
malignas extrahepáticas siguen siendo las principales causas de 
muerte en pacientes con NAFLD. 

© 2023 The Author(s). Published by Elsevier B.V. on behalf of European Association for the Study of the Liver. This is an open access article under 
the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).
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Epidemiología cambiante
Descripción general

Aunque el fuerte vínculo entre NAFLD y estas complicaciones 
sistémicas y extrahepáticas está �rmemente establecido, una 
relación causal sigue siendo en gran medida difícil de alcanzar 
debido a los desafíos metodológicos para separar los componentes 
individuales y su gravedad en la mayoría de los entornos de 
estudio. Por el contrario, las complicaciones hepáticas son las 
principales causas de muerte en pacientes con EHGNA que han 
desarrollado cirrosis. Esto resalta la importancia de identi�car a los 
pacientes con NAFLD con alto riesgo de tener o desarrollar cirrosis, 
especialmente desde la perspectiva de los hepatólogos. Desde un 
punto de vista holístico, lo mejor sería contar con tratamientos que 
reduzcan el riesgo tanto cardiovascular como hepático. De lo 
contrario, una predicción precisa de la probabilidad de diferentes 
eventos competitivos guiaría a los médicos a elegir el tratamiento 
adecuado para el paciente adecuado.
Ha habido numerosas revisiones narrativas y sistemáticas sobre la 
epidemiología de la NAFLD. El propósito de esta revisión narrativa 
es centrarse en los cambios en la epidemiología y los resultados de 
NAFLD en las últimas décadas, tanto a nivel mundial como en 
diferentes países. regiones. Consideramos los resultados tanto 
hepáticos como extrahepáticos y nuestro objetivo es proporcionar 
información que pueda guiar las estrategias para mitigar el impacto 
de esta desa�ante afección.

Las cifras representan estadísticas resumidas de las revisiones sistemáticas citadas y, en algunos casos, de estudios individuales.
CAP, parámetro de atenuación controlada; NAFLD, enfermedad del hígado graso no alcohólico; EHNA, esteatohepatitis no         
alcohólica, US Ultrasonido, RMN Resonancia Magnética, TC Tomografía Computarizada, BH Biopsia Hepática.

La prevalencia mundial de NAFLD ha aumentado enormemente en 
las últimas décadas, en paralelo con las epidemias de obesidad y 
diabetes tipo 2. Sin embargo, existen diferencias geográ�cas 
notables en las tasas de aumento de la prevalencia de NAFLD, así 
como en la gravedad de NAFLD, NASH y las complicaciones relacio-
nadas entre etnias debido a diversos determinantes genéticos y 
sociodemográ�cos. A nivel mundial, la prevalencia de NAFLD ha 
aumentado en más del 50 % en las últimas tres décadas, del 25,3 % 
en 1990-2006 al 38,0 % en 2016-2019, según una revisión sistemáti-
ca reciente (Fig . 1 ) . 
La mejora del estatus socioeconómico en regiones con índice 
sociodemográ�co (IDE) bajo o medio está fuertemente vinculada al 
acceso a dietas poco saludables. Los resultados adversos relaciona-
dos con la EHGNA se atribuyen al consumo excesivo de alimentos 
ricos en azúcar/fructosa en América Latina, independientemente 
de la creciente prevalencia de obesidad y diabetes tipo 2, mientras 
que se ha adoptado una dieta mediterránea como una de las 
intervenciones para prevenir o tratar NAFLD en algunas partes del 
mundo, como el sur de Europa. Las ceramidas , que en Occidente se 
promocionan como buenas para el cuidado de la piel, son ácidos 

La prevalencia está aumentando en la mayoría de los países, en paralelo con un aumento de la obesidad y la diabetes tipo 2.

La prevalencia y gravedad de NAFLD es mayor en pacientes con factores de riesgo metabólico, lo que sugiere que dichas 
poblaciones podrían ser apropiadas para la búsqueda de casos de �brosis hepática debido a NAFLD.

El aumento de la prevalencia de NAFLD ya ha afectado la prevalencia de la cirrosis y sus complicaciones, y se estima que aproxi-
madamente el doble de personas sufrirá cirrosis relacionada con NAFLD en 2030 en comparación con 2016.

Las estimaciones de incidencia y prevalencia a menudo provienen de estudios con diseños heterogéneos y poblaciones 
seleccionadas, por lo que se deben emprender iniciativas para armonizar los diseños de estudios futuros para mejorar la 
comparabilidad.

Puntos clave:

Tabla 1 . Epidemiología global de NAFLD y EHNA.

Ultrasonido MRI CAP CT Biopsia Hepática

Prevalencia de NAFLD (%) 1 , 24 , 26

En general
América del norte
Sudamerica
Europa
Asia-Pací�co
Oriente Medio y África del Norte
Africa Sub-sahariana
Incidencia de NAFLD (por 1.000 personas-año) 25

En general
Porcelana
Hong Kong
Japón
Corea del Sur
Israel
Prevalencia de EHNA (%) 1

América del norte
Sudamerica
Europa Oriental
Medio Oriente y América del Norte
Asia del Sur
El sudeste de Asia
Este de Asia
Asia-Pací�co

30
31
44
25
28
37
14

46,9
47.3
—

39,5
60.2
28,0

—
—
—
—
—
—
—
—

—
38
—
—
28
—
—

—
—

34.4
—
—
—

—
—
—
—
—
—
—
—

—
38
—
—
—
—
—

—
—
—
—
—
—

—
—
—
—
—
—
—
—

—
34
—
—
25
—
—

—
—
—
—
—
—

—
—
—
—
—
—
—
—

—
—
—
—
—
—
—

—
—
—
—
—
—

5.0
7.1
4.0
5.9
5.4
5.3
4.8
4.5
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grasos libres y agentes lipotóxicos que pueden aumentar el riesgo 
de NAFLD independientemente del IMC y los niveles de glucosa en 
ayunas. Los estilos de vida urbanos occidentalizados pueden 
aumentar el número de muertes atribuibles a NAFLD-HCC, ya que 
el aumento en las tasas de mortalidad estandarizadas por edad 
para NAFLD-HCC de 2010 a 2019 fue más prominente en las pobla-
ciones del IDE medio, seguidas por las de medio-alto y Países con 
alto IDE. 

Es un desafío estimar con precisión la epidemiología cambiante de 
la NAFLD desde una perspectiva global, ya que no tenemos acceso 
a datos de alta calidad sobre la epidemiología de la NAFLD en 
algunas partes del mundo, por ejemplo, en la mayoría de los países 
africanos. Los estudios epidemiológicos sobre NAFLD suelen estar 
dominados por una perspectiva norteamericana. Las poblaciones 
de estudio y las modalidades de diagnóstico también contribuyen 

Figura 1 . Mapa de calor global del cambio en la prevalencia de NAFLD. La prevalencia de NAFLD aumentó de 1990 a 2019 en todos los países, excepto Níger (disminuyó de 
2010 a 2019), Afganistán, Chad, Guinea, Mozambique, Sierra Leona y Uganda (disminuyó de 1990 a 2010). [22] NAFLD, enfermedad del hígado graso no alcohólico.

�gura 2 Implicaciones de un aumento en la prevalencia de NAFLD en los resultados clínicos. NAFLD, enfermedad del hígado graso no alcohólico.
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¿Tratamientos especí�cos 
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enfermedad?

Aumento de las tasas de 
NAFLD y EHNA.

Tasa estable o decreciente 
de enfermedades 
cardiovasculares

Los tratamientos aprobados 
para reducir el riesgo de ECV 
mitigan la incidencia de ECV. 
(Enfermedad Cardiovascular)



a las variaciones en las tasas de prevalencia informadas, que oscilan 
entre el 5% y el 46%. Un objetivo claro para futuras investigaciones 
es generar estimaciones de prevalencia e incidencia de alta calidad 
para la NAFLD, utilizando metodologías similares en diferentes 
países. En las siguientes secciones se analiza la variada epidemiolo-
gía de NAFLD en diferentes continentes.

asiático, el 29,7 % en el este de Asia y el 28,0 % en Oceanía. Teniendo 
en cuenta el tamaño de la población, estas estimaciones de preva-
lencia se traducen en 375 millones de casos prevalentes de NAFLD 
en Asia oriental, 325 millones en Asia meridional, 109 millones en 
Asia sudoriental y 46 millones en Oceanía. Si bien las estimaciones 
de NASH están limitadas por la necesidad de histología, la prevalen-
cia de NASH fue del 5,4 % en el sur de Asia, el 5,3 % en el sudeste 
asiático, el 4,8 % en el este de Asia y el 4,5 % en Oceanía. Otra 
revisión sistemática y metanálisis realizado por Li y sus colegas 
arrojaron una prevalencia conjunta similar de NAFLD del 29,6% en 
Asia. La prevalencia aumentó del 25,3% en 1999-2005 al 28,5% en 
2006-2011 y luego al 33,9% en 2012-2017. La incidencia combinada 
de NAFLD fue de 50,9 casos por 1.000 personas-año. Entre los 
pacientes con NAFLD, la incidencia anual de CHC fue de 1,8 casos 
por 1.000 personas-año.
En China, la prevalencia de NAFLD aumentó del 25,4% en 
2008-2010 al 26,1% en 2011-2014 y luego al 32,3% en 2015-2018. 
37 NAFLD fue más común en hombres y la prevalencia alcanzó su 
punto máximo entre los 50 y 69 años de edad. Hubo diferencias 
regionales considerables en la prevalencia de NAFLD, que van 
desde el 19,3% en el suroeste de China hasta el 33,8% en el noroes-
te. Se observó una relación en forma de U entre los ingresos y la 
prevalencia de NAFLD: la prevalencia fue más baja en regiones con 
un producto interno bruto per cápita de 70.000 a 80.000 yuanes 
(24,2%) y más alta en regiones con un producto interno bruto per 
cápita <50.000 yuanes (29,7%) y >100.000 yuanes (32,1%). En 
Japón, la prevalencia combinada de NAFLD fue del 25,5 % y había 
aumentado un 0,64 % por año entre 1983 y 2012, siendo del 29,61 
% en el período 2011-2016.
Debido a que los asiáticos tienden a desarrollar NAFLD y otras 
complicaciones metabólicas con un IMC más bajo, la mayoría de los 
estudios sobre NAFLD magro o no obeso provienen de esta región, 
aunque los datos disponibles sugieren que NAFLD magro no es de 
ninguna manera raro en Occidente. Por región, la prevalencia de 
NAFLD entre personas no obesas fue del 11,7% en el este de Asia y 
del 10,0% en el sur de Asia. Entre los pacientes con NAFLD, la 
proporción que no eran obesos fue del 37,8% en Asia oriental, el 
40,9% en Asia meridional, el 12,9% en Asia sudoriental y el 52,9% en 
Asia occidental.
La obesidad infantil también está surgiendo en la región de Asia y el 
Pací�co. La prevalencia combinada de NAFLD fue del 5,4% en niños 
asiáticos y del 7,3% en adolescentes. NAFLD fue más común en 
hombres y aumentó con el IMC. La prevalencia fue del 4,4% en 
2002-2010 y del 7,1% en 2010-2020.
Además de los rápidos cambios en la prevalencia e incidencia de 
NAFLD durante las últimas dos o tres décadas, los cambios en la 
epidemiología de otras enfermedades hepáticas crónicas también 
tienen un impacto importante en la importancia relativa de NAFLD. 
En particular, la prevalencia de la hepatitis B crónica ha ido disminu-
yendo en la región de Asia y el Pací�co gracias a la vacunación 
universal al  y a la pro�laxis antiviral perinatal. De 1990 a 2019, la 
prevalencia de la hepatitis B crónica disminuyó del 4,8 % al 3,2 % en 
Asia central, del 3,6 % al 2,8 % en el sur de Asia, del 11,9 % al 9,2 % 
en Asia oriental, del 7,1 % al 4,4 % en el sudeste asiático y del 9,3% 
al 4,9% en Oceanía. Mientras tanto, la hepatitis B crónica concomi-
tante y el hígado graso se asocian con un mayor riesgo de cirrosis y 
CHC. 
El mayor aumento en el consumo de alcohol entre 1990 y 2017 se 
observó en los países de ingresos medianos bajos, incluidos 
muchos países de la región de Asia y el Pací�co. Durante este 
período, el consumo de alcohol per cápita aumentó un 104% en el 
Sudeste Asiático y un 54% en la región del Pací�co Occidental. Los 

En esta sección, revisamos las tendencias cambiantes en la epide-
miología de NAFLD en diferentes regiones geográ�cas. Sin embar-
go, cabe señalar que existe mucha heterogeneidad entre los 
estudios ( Tabla 1 ). Los verdaderos estudios de población son 
escasos. Los estudios comunitarios a menudo han adoptado un 
muestreo conveniente en lugar de un muestreo aleatorio, lo que ha 
dado lugar a un posible sesgo de selección. Además, debido a las 
diferencias en el rendimiento de las pruebas, los estudios que 
utilizan diferentes modalidades de diagnóstico pueden arrojar 
resultados muy diferentes. En un extremo, los estudios que utiliza-
ron códigos de diagnóstico y enzimas hepáticas elevadas para 
de�nir NAFLD informaron las tasas de prevalencia más bajas 
debido a la subcodi�cación y al fenómeno bien reconocido de 
enzimas hepáticas normales entre pacientes con NAFLD, respecti-
vamente. Cuanti�cación de la esteatosis hepática basada en 
resonancia magnética puede considerarse el estándar de oro para 
diagnosticar NAFLD, pero es costoso. Los estudios que utilizan esta 
técnica inevitablemente tienen tamaños de muestra más pequeños 
pero reportan estimaciones de prevalencia más altas.

Tendencias globales

Varias cuestiones distinguen a la región de Asia y el Pací�co de otras 
áreas. Según las Naciones Unidas, Asia- Pací�co alberga 62 países y 
una población de 4.800 millones de personas. De hecho, China y la 
India son los dos países más poblados del mundo. Con una pobla-
ción tan enorme, un cambio del 1% en la prevalencia de cualquier 
enfermedad signi�caría decenas de millones de pacientes. En 
segundo lugar, el crecimiento económico en Asia comenzó varias 
décadas más tarde que en los países occidentales. Eso da forma a la 
tendencia secular de NAFLD. Se espera que el número de pacientes 
con cirrosis y CHC relacionado con NAFLD alcance su punto 
máximo mucho más tarde. En tercer lugar, existe mucha diversidad 
en los antecedentes genéticos, los antecedentes económicos, la 
cobertura de atención médica, la dieta y los niveles de actividad 
física en personas de la región de Asia y el Pací�co. Por ejemplo, el 
alelo G en riesgo del gen PNPLA3 es más común en personas 
blancas y negras no hispanas del este de Asia que en el sur de Asia. 
Esto puede explicar la alta prevalencia de NAFLD en el este de Asia 
a pesar de un per�l metabólico relativamente saludable. La 
occidentalización de los hábitos alimentarios y la falta de actividad 
física se mencionan a menudo como factores clave de la pandemia 
de NAFLD en esta región, aunque las diferencias regionales son 
sustanciales. En cualquier caso, la división urbano-rural en los 
trastornos metabólicos , incluida la NAFLD, ha ido disminuyendo 
rápidamente en las últimas dos décadas; En comparación con la 
contribución de la urbanización (0-11%), los cambios en el IMC en 
las zonas rurales han contribuido más al aumento del IMC en los 
últimos 30 años (Asia Central, Oriente Medio y África del Norte: 48% 
en hombres y 59% en mujeres; Asia oriental y sudoriental: 67% en 
hombres y 73% en mujeres; Oceanía: 90% en hombres y 81% en 
mujeres; Asia meridional: 86% en hombres y 80% en mujeres, 
respectivamente).
Según una revisión sistemática y un metanálisis recientes realiza-
dos por Younossi y sus colegas, la prevalencia combinada de NAFLD 
en 1990-2019 fue del 33,8 % en el sur de Asia, el 33,1 % en el sudeste 
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datos sobre el efecto del consumo de alcohol moderado a modera-
do sobre la NAFLD en esta región son limitados, aunque estudios 
en otros lugares sugieren una progresión acelerada de la enferme-
dad en pacientes con etiologías duales.

Como en otros lugares, la prevalencia y la incidencia de NAFLD en 
Europa están estrechamente asociadas con el cambio en los 
factores de riesgo subyacentes, sobre todo el sobrepeso, la 
obesidad y la diabetes tipo 2. Estas condiciones son heterogéneas 
dentro y entre países, y la incidencia y prevalencia de NAFLD 
depende de la prevalencia de dichos factores de riesgo en una 
población. Según EuroStat, la proporción media de adultos con 
sobrepeso en la UE era del 53 % en 2019, pero variaba entre el 37 % 
en Italia y el 58 % en Croacia para las mujeres, y entre el 53 % en 
Francia y el 73 % en Croacia para los hombres. De manera similar, 
alrededor de 32,3 millones de adultos fueron diagnosticados con 
diabetes en la UE en 2019, un aumento con respecto a los 16,8 
millones de adultos estimados en 2000. Varios metanálisis han 
estimado la prevalencia de NAFLD en Europa en cifras entre el 
23,7% 26 y el 26,9%. Esto parece haber aumentado al 30,9% en un 
metanálisis más reciente con datos actualizados hasta 2019. No 
obstante, las tasas de prevalencia de NAFLD informadas en 
estudios individuales son muy heterogéneas, oscilando entre el 5% 
y el 48%, lo que puede atribuirse a diferencias en el período de 
observación, país y origen étnico, entorno de inclusión, diversas 
características de la población estudiada y enfoques de diagnóstico 
para la esteatosis hepática.
Para estudios individuales, las estimaciones de prevalencia depen-
den en gran medida del modo de diagnóstico y de la población 
examinada. Un estudio de la cohorte de Rotterdam encontró una 
prevalencia de NAFLD del 35 % al de�nir NAFLD mediante ecogra-
fía abdominal. Un estudio del biobanco del Reino Unido informó 
una prevalencia de esteatosis hepática del 19,9% cuando se utilizó 
resonancia magnética. Por el contrario, cuando se utilizan niveles 
elevados de alanina aminotransferasa como de�nición de NAFLD, 
se informó una prevalencia de solo el 4,7% en Noruega, a pesar de 
que más del 50% de la población de la muestra tenía sobrepeso u 
obesidad. De manera similar, un gran estudio transversal basado en 
códigos administrativos ICD encontró que solo se realiza un 
diagnóstico formal de NAFLD en alrededor del 2% de los pacientes 
en un entorno de atención primaria . 
Los datos sobre la incidencia de NAFLD y NASH en Europa son 
escasos. Un metaanálisis reciente sobre el tema no encontró 
estudios que investigaran la incidencia de NAFLD en Europa. Un 
informe sueco no publicado basado en códigos ICD encontró un 
aumento anual del 8,0 % en la incidencia de NAFLD diagnosticada 
entre 2005 y 2019, alcanzando una tasa de incidencia de 15,2/100 
000 personas-año en 2019. Es probable que una mayor conciencia 
sobre NAFLD entre los médicos contribuyó a este fuerte aumento, 
pero el aumento de los factores de riesgo subyacentes sugiere un 
verdadero aumento en la incidencia y prevalencia de NAFLD.
La prevalencia de NASH sólo puede estimarse a nivel poblacional, 
ya que los estudios imparciales de población general que utilizan 
biopsia hepática no son prácticos. Un metaanálisis reciente sugirió 
que la prevalencia de NASH en Europa es del 4,0%. Esta cifra es 
ciertamente diferente dependiendo de la población subyacente. 
Por ejemplo, en pacientes sometidos a cirugía bariátrica en los que 
se realizó una biopsia de hígado, la prevalencia de NASH está entre 
el 63% y el 78%. En la población pediátrica un metanálisis estimó 

que la prevalencia de NAFLD era del 2,7% en niños/adolescentes no 
seleccionados y del 31,6% en niños/adolescentes obesos/con 
sobrepeso.

Estados Unidos fue uno de los primeros países en tener una epide-
mia de obesidad grave. Ya en 1980, el número de personas con 
sobrepeso superaba el 40%. Desde entonces, la proporción de 
personas con sobrepeso u obesidad ha aumentado sustancialmen-
te. La proporción de personas obesas entre 1980 y 2015 aumentó 
del 10,7% al 30,7%. La proporción total de personas con sobrepeso 
u obesidad en los EE. UU. fue del 73,6 % en 2017-18 según datos de 
los Centros para el Control y la Prevención de Enfermedades. 
Además, entre 1999-2000 y 2013-2014 la prevalencia de obesidad 
central en los estudios de las Encuestas Nacionales de Examen de 
Salud y Nutrición (NHANES) aumentó del 45,2% al 56,7%. En 
Canadá, hubo solo un aumento modesto en la proporción de 
personas con sobrepeso entre 1999-2000 y 2013-2014 (41,6% a 
42,7%), aunque se trataba de un nivel inicial alto. Dada la fuerte 
asociación entre la obesidad y la NAFLD, es razonable extrapolar 
que los cambios en la NAFLD re�ejarán los cambios en la obesidad.
Aún más alarmante que el elevado número de personas obesas en 
los adultos es el aumento constante de la obesidad entre niños y 
adolescentes. En una encuesta reciente, casi el 20% de los niños 
estadounidenses (de 2 a 19 años de edad) eran obesos, y al menos 
una cuarta parte de estos niños también tendrán NAFLD. Los datos 
del sur de California utilizando registros de salud pública mostraron 
un aumento del 62 % en la incidencia de NAFLD en niños entre 
2009 y 2018 (36,0 por 100 000 a 58,2 por 100 000, respectivamente). 

Las estimaciones de prevalencia de NAFLD en América del Norte 
provienen principalmente de estudios realizados en los EE. UU.; en 
2016, la prevalencia agrupada fue del 24%, 26 que había aumenta-
do al 31,2% (incluida Australia) en el metanálisis. Una serie de 
estudios de NHANES, que representan a la población general de EE. 
UU., ilustran un aumento constante en la prevalencia de NAFLD en 
las últimas tres décadas: 19% en 1988-1994, 32% en 1999- 2016 y 
54% en 2005-2016. La creciente prevalencia de NAFLD podría haber 
sido atribuible en parte a las diferentes herramientas de diagnósti-
co utilizadas: ecografía en los primeros años y fórmulas a base de 
suero en los años más recientes. En el reciente ciclo NHANES 
2017-2018, se estimó que la prevalencia de NAFLD era del 57 % y el 
38 % utilizando puntuaciones de parámetros de atenuación contro-
lada de ≥248 dB/m y ≥285 dB/m, respectivamente, en elastografía 
transitoria controlada por vibración . 
El rápido aumento de la obesidad es un fenómeno global y la 
situación no es diferente en América del Sur. Existe una tendencia 
general a que las tasas de aumento sean más altas en los países de 
ingresos bajos a medianos bajos, probablemente porque el 
número de personas que aún no son obesas es mayor. Por ejemplo, 
entre 1980 y 2015, el número de personas con sobrepeso aumentó 
en Argentina (42,0% a 43,5%), Bolivia (25,3% a 36,5%), Chile (41,4% 
a 47,3%), Colombia (17,8% a 36,7%) , Guatemala (19,8% a 33,6%) y 
Venezuela (20,0% a 39,6%). En ninguna parte se puede observar 
una disminución de la obesidad.
Es bien sabido que la NAFLD afecta desproporcionadamente a los 
latinoamericanos en Estados Unidos; sin embargo, hay escasos 
datos sobre la prevalencia de NAFLD en América del Sur. Estudios 
anteriores han reportado una prevalencia del 35,2% en Brasil, 23% 
en Chile, 17% en México y 26,6% en Colombia.  La última revisión 
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sistemática informó que la tasa de prevalencia más alta de NAFLD 
se observó en América Latina (44,4%). Estudios en países individua-
les (por ejemplo, Brasil, Chile), distritos o poblaciones de América 
del Sur informaron estimaciones de prevalencia de NAFLD que 
oscilaban entre el 19,2% y el 35,2% en la comunidad y el 24% en 
una cohorte hospitalaria. 

Faltan en gran medida datos sobre la incidencia y prevalencia de 
NAFLD en el África subsahariana y, por lo tanto, son un tema para 
futuros estudios. Un metaanálisis reciente que investigó la preva-
lencia de NAFLD no encontró estudios en la región subsahariana. 
Sin embargo, se puede suponer que la carga de NAFLD y NASH 
aumentará en África en las próximas décadas. Se estimó que la 
prevalencia de la diabetes fue de al menos el 4,7 % en 2019 y se 
espera que aumente a al menos el 5,2 % en 2045. Si bien algunas 
fuentes de datos primarios están disponibles, la mayoría tiene 
limitaciones. En un estudio realizado en Sudán, los investigadores 
utilizaron ultrasonido en familiares de pacientes ingresados en una 
sala de gastroenterología y encontraron una prevalencia de 
esteatosis hepática del 20%. Es bien conocido el papel de la genéti-
ca, con una menor prevalencia del alelo de riesgo G del gen PNPLA3 
en personas de ascendencia africana; de hecho, un estudio de 
Sudáfrica ha demostrado que la esteatosis hepática es menos 
común en mujeres africanas en comparación con mujeres de ascen-
dencia india. Como en otros lugares, la prevalencia de NASH es 
difícil de estimar a nivel poblacional dado el riesgo de sesgo de 
selección. Un estudio encontró que en pacientes con NAFLD de 
Sudáfrica que se sometieron a una biopsia hepática , el 36 % tenía 
NASH y el 17 % tenía �brosis avanzada.
Por el contrario, hay más datos epidemiológicos de la región de 
Medio Oriente y África del Norte (MENA). Es preocupante que la 
tasa de aumento de la obesidad haya sido más rápida en la región 
MENA en comparación con el promedio mundial La prevalencia de 
diabetes fue aproximadamente del 10,8% en 2017, la cifra más alta 
a nivel mundial. Un metaanálisis reciente sugirió una alta prevalen-
cia de NAFLD del 36,5% en la región MENA. Unos pocos ejemplos 
de países especí�cos, con diferentes metodologías, informaron 
estimaciones de prevalencia del 33,3% en Kuwait y del 33,9% en 
Irán.
Los escasos datos disponibles sugieren que la prevalencia de 
NAFLD en la población general es comparativamente menor en 
África que a nivel mundial, pero la prevalencia en personas con 
diabetes tipo 2 es similar a la informada por otros países. Con un 
aumento general de la riqueza y la adopción gradual de un estilo de 
vida sedentario, es probable que la incidencia y prevalencia de 
NAFLD en el África subsahariana continúen aumentando. Mientras 
tanto, la altísima prevalencia de NAFLD en los países MENA sirve 
como ejemplo de lo que probablemente conducirá a un rápido 
aumento de la obesidad a nivel poblacional.

La prevalencia y gravedad de NAFLD es considerablemente mayor 
en ciertas poblaciones. Entre los pacientes con diabetes tipo 2, la 
prevalencia de NAFLD es de alrededor del 56 %, con una prevalen-
cia estimada de NASH del 37 %. El riesgo de desarrollar cirrosis y 
CHC también es aproximadamente el doble en personas con diabe-
tes tipo 2 en comparación con las poblaciones no diabéticas. Este 
aumento de la prevalencia y el riesgo ahora se reconoce en las 
directrices internacionales con recomendaciones para investigar 
activamente la presencia y gravedad de NAFLD en personas con 
diabetes tipo 2. De manera similar, la prevalencia de NAFLD es 

signi�cativamente mayor en poblaciones con rasgos del síndrome 
metabólico, como el sobrepeso/obesidad, donde más del 70 % 
puede tener NAFLD y el 7 % puede tener �brosis avanzada. En el 
síndrome de ovario poliquístico , la prevalencia de NAFLD también 
es considerable, alrededor del 43%. Se observan cifras similares en 
pacientes con otras enfermedades relacionadas con el síndrome 
metabólico, siendo el tema común una alta prevalencia de 
obesidad y resistencia a la insulina. Otras poblaciones con mayor 
riesgo de desarrollar NAFLD son las personas que viven con VIH, en 
quienes entre el 22% y el 42% pueden tener NAFLD. Finalmente, 
parece haber una interacción entre el consumo de alcohol y la 
NAFLD, donde los pacientes en riesgo de ambas condiciones tienen 
etapas más altas de �brosis en el momento de la presentación y 
peor pronóstico. 

El número de complicaciones relacionadas con el hígado, a saber, 
cirrosis, CHC, descompensación hepática y muerte relacionada con 
el hígado, atribuibles a la NAFLD ha aumentado en todo el mundo. 
En medio de las epidemias globales de obesidad y diabetes, se ha 
observado un aumento paralelo en la epidemia de complicaciones 
relacionadas con la NAFLD. Si bien hay farmacoterapias disponibles 
para reducir las complicaciones de las enfermedades cardiovascu-
lares y otras enfermedades también relacionadas con la obesidad y 
la diabetes, aún está por verse si las terapias aprobadas en el futuro 
para NAFLD y NASH reducirán el número de resultados relaciona-
dos con el hígado ( Fig. 2).). La carga de complicaciones relaciona-
das con NAFLD y NASH podría ser más fácil de estimar dados los 
problemas inherentes a estudiar con precisión NAFLD y NASH. Un 
análisis de las tendencias de incidencia global del cáncer primario 
de hígado, incluido el CHC, entre 1990 y 2017 encontró que, en la 
mayor parte del mundo, la incidencia del cáncer primario de hígado 
debido a NASH estaba aumentando, especialmente en los grupos 
de mayor edad. Esto es importante ya que la esperanza de vida 
aumenta constantemente y, proporcionalmente, es probable que 
en los próximos años se atribuyan a NASH más casos de cirrosis y 
cáncer primario de hígado.
Un problema paralelo es que el pronóstico de la EHGNA, en particu-
lar los resultados relacionados con el hígado, depende en gran 
medida del estadio de la �brosis hepática.  Por lo tanto, los métodos 
para medir o, preferiblemente, estimar indirectamente la gravedad 
de la �brosis hepática son esenciales para predecir el riesgo de 
resultados relacionados con el hígado. Hoy en día, estos métodos 
se basan principalmente en diferentes formas de elastografía 
transitoria o en costosas pruebas séricas patentadas. Ampliar 
dichas metodologías para ampliar su uso en la atención primaria o 
desarrollar nuevos métodos o biomarcadores para estimar la grave-
dad de la �brosis hepática y, por tanto, el pronóstico, es un área 
clave para los esfuerzos de investigación en curso.

Tradicionalmente se ha subestimado la verdadera carga de la 
cirrosis relacionada con la NAFLD y sus complicaciones, ya que la 
cirrosis relacionada con la NAFLD a menudo se etiqueta como 
“cirrosis criptogénica” y “otras cirrosis”, que a menudo son EHNA 
quemadas en realidad. 90 Se puede hacer una estimación aproxi-
mada de la presencia de �brosis avanzada (estadio 3-4 en la biopsia 
hepática) utilizando la puntuación FIB-4. Según esta de�nición, la 
prevalencia se puede estimar en poblaciones más grandes, con 
estimaciones contemporáneas del 1,0 % en Alemania, 1,7 % en los 
EE. UU y del 2,2 % en el Reino Unido, Por ejemplo. Es probable que 
las diferencias en las poblaciones de estudio y los criterios de 
exclusión in�uyan en estas estimaciones. Se deben realizar estudios 
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futuros con metodologías similares y muestreo aleatorio para 
determinar tendencias longitudinales y permitir comparaciones 
geográ�cas.
La cirrosis relacionada con NAFLD y sus complicaciones representa-
ron sólo el 0,8% de todas las hospitalizaciones en 2005; esta tasa se 
triplicó con creces hasta el 2,8% en 2018 en Alemania, siendo la 
ascitis la complicación más común de la cirrosis. Los datos de la 
Carga Mundial de Enfermedades 2009-2019 revelaron un aumento 
de 2009 a 2019 en las complicaciones hepáticas incidentes relacio-
nadas con NAFLD de 1,78 a 2,51 por 100.000 habitantes a nivel 
mundial, y un aumento en MENA de 1,88 a 2,23 por 100.000 
habitantes. MENA, junto con las regiones de Asia, representaron 
casi la mitad de la carga global de complicaciones hepáticas 
relacionadas con NAFLD. Los estudios de modelización han estima-
do que la cirrosis tanto compensada como descompensada relacio-
nada con NAFLD se duplicará en la mayoría de los países entre 2016 
y 2030, con un aumento que oscilará entre el +64% en Japón y el 
+156% en Francia. 

La epidemiología global del CHC se está alejando de una enferme-
dad predominada por la hepatitis viral crónica , con una proporción 
cada vez mayor de casos nuevos ahora atribuibles a NAFLD. Es un 
desafío estimar la epidemiología cambiante de NAFLD-HCC debido 
a las de�niciones heterogéneas de NAFLD, proporciones diferencia-
les de pacientes con síndrome metabólico y sesgo de derivación; 
Por lo tanto, es probable que se subestime el impacto de la NAFLD 
en la epidemiología del CHC.  
La creciente importancia de la NAFLD como etiología subyacente 
del CHC fue respaldada por primera vez por un pequeño estudio de 
un solo centro en el Reino Unido, en el que la NAFLD no había 
causado ninguno de los casos de CHC en 2000-2002, pero casi un 
tercio de los casos de CHC en 2010. La NAFLD se ha identi�cado 
cada vez más como la causa del CHC, representando entre el 0% y el 
3% de los casos en la década de 1990 y entre el 12% y el 29% en la 
década de 2010 en otros estudios europeos. Según las trayectorias 
en Italia, la enfermedad del hígado graso ya será la principal etiolo-
gía del CHC en 2023.  
Las etiologías del CHC en Asia también están experimentando un 
cambio de causas virales a no virales, predominantemente NAFLD. 
El CHC no viral representó el 10,0% de los casos de CHC a principios 
de la década de 1990, en comparación con el 32,5% a mediados de 
la década de 2010 en Japón. Más especí�camente, la proporción de 
casos de CHC atribuibles a NAFLD se ha triplicado del 3,8% en 
2001-2005 al 12,2% en 2006-2010 en Corea. Las trayectorias en Asia 
demuestran aumentos notables del 86% y el 82% en los casos de 
CHC prevalentes e incidentes en China, respectivamente, durante el 
año 2016-2030; mientras que los casos incidentes de CHC proyecta-
dos aumentarán en un 65 %, 80 %, 80 % y 85 % en Hong Kong, 
Singapur, Corea del Sur y Taiwán, respectivamente.  
En un informe reciente de seis países de América del Sur, la NAFLD 
es ahora la etiología más común de enfermedad hepática en los 
casos de CHC. La proporción de casos de CHC atribuibles a NAFLD 
aumentó del 9% al 37% en poco más de una década. La mayor 
proporción de CHC relacionado con NAFLD se debe en parte a la 
disminución de los casos de VHC-CHC, pero no hay duda de que 
NAFLD está dejando su huella en los resultados relacionados con el 
hígado en América del Norte y del Sur, y el mayor aumento de casos 
probablemente se produzca en América del Norte y del Sur. verse 
en Sudamérica.

El cambio global de la hepatitis viral a la enfermedad del hígado 
graso como principal causante de la enfermedad hepática crónica 

se demuestra claramente en el contexto del trasplante de hígado. 
En los EE. UU., la NAFLD es hoy en día la indicación más común de 
trasplante de hígado en mujeres y ancianos y es la etiología de más 
rápido crecimiento en general. En el Registro Europeo de Trasplante 
de Hígado, la cirrosis relacionada con NAFLD representó hasta el 8,4 
% de los trasplantes de hígado por cirrosis en 2016. La creciente 
relevancia de NAFLD en el ámbito de los trasplantes es un fenóme-
no global, y es un vínculo claro entre la creciente prevalencia de la 
obesidad y su impacto en la NAFLD. Una preocupación creciente en 
el ámbito de los trasplantes es el creciente número de casos de 
recurrencia de NAFLD postrasplante.  
La mortalidad por cirrosis ha aumentado en Estados Unidos. En los 
grupos de edad más jóvenes esto se atribuye principalmente al 
aumento del consumo de alcohol, pero en las personas de mediana 
edad y de edad avanzada esto se debe principalmente a la EHGNA. 
Se espera que el número de muertes relacionadas con el hígado en 
los EE. UU. aumente en un 178 % a un estimado de 78 300 muertes 
en 2030. Un desafío al interpretar los datos del registro es la di�cul-
tad para diferenciar entre etiologías relacionadas con el alcohol y 
no relacionadas con el alcohol. La cantidad de �brosis hepática es el 
predictor más potente de eventos y mortalidad relacionados con el 
hígado. Existe el riesgo de que las proyecciones para el futuro 
sobreestimen las próximas cifras de eventos relacionados con el 
hígado, ya que la mayoría de las predicciones se basan en series 
hospitalarias en las que el porcentaje de individuos con �brosis 
signi�cativa o avanzada es mayor. En estudios de población general 
o de atención primaria el número de pacientes con �brosis es 
menor. Pero, incluso si solo una minoría de pacientes desarrolla 
complicaciones relacionadas con el hígado, debido a la gran 
cantidad de pacientes, la NAFLD será un problema importante para 
el sistema de salud en el futuro. 

Es bien sabido que la NAFLD se asocia con un mayor riesgo de 
desarrollar resultados cardiovasculares. De hecho, la causa más 
común de muerte en pacientes con NAFLD es la enfermedad 
cardiovascular. La evidencia sugiere que a medida que aumentan 
las etapas de �brosis, las causas de muerte relacionadas con el 
hígado en NAFLD se vuelven gradualmente más comunes. Los 
pacientes con NAFLD también tienen un mayor riesgo de presentar 
o desarrollar varias comorbilidades relacionadas con la obesidad, 
como diabetes tipo 2, apnea obstructiva del sueño , síndrome de 
ovario poliquístico y varias neoplasias malignas no hepáticas. Es un 
desafío metodológico descubrir el efecto individual de la NAFLD 
sobre el riesgo de tales comorbilidades además de otros compo-
nentes del síndrome metabólico. Sin embargo, la creciente preva-
lencia de NAFLD sugiere que estas comorbilidades también serán 
más comunes en el futuro.

Los datos existentes demuestran �rmemente que la NAFLD no sólo 
es una enfermedad común sino también de rápido crecimiento. 
También se está observando un crecimiento en su incidencia y 
prevalencia en las poblaciones más jóvenes, que están expuestas 
más tempranamente a los principales factores de riesgo de NAFLD 
(obesidad y resistencia a la insulina). Debido a que la enfermedad 
hepática crónica tarda en progresar, cualquier aumento en la preva-
lencia de NAFLD irá acompañado de un aumento en la cirrosis, las 
complicaciones cirróticas y el CHC una o dos décadas después. A 
pesar de las diferencias regionales, la carga sanitaria es y será 
enorme, y no se puede dejar de enfatizar la importancia de la 
prevención, la identi�cación de casos, las vías de atención clínica y 
los tratamientos e�caces. 
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Desafortunadamente, una encuesta reciente en 102 países indicó 
que ningún país tiene una estrategia nacional o subnacional para 
NAFLD. La NAFLD ni siquiera �gura entre las enfermedades no 
transmisibles en la agenda de la Organización Mundial de la Salud. 
Durante mucho tiempo, la investigación de NAFLD se ha centrado 
en gran medida en el hígado, atrayendo relativamente poca 
atención fuera del campo de la hepatología , como lo ejempli�ca la 
cantidad de artículos de investigación publicados en revistas de 
gastroenterología y hepatología versus revistas de medicina 
general y endocrinología , y el número de presentaciones de 
NAFLD en reuniones sobre hígado vs en otra parte. Sin embargo, 
dado que los médicos de atención primaria y colegas de otras 
disciplinas médicas atienden a la gran mayoría de los pacientes 

CHC, carcinoma hepatocelular; MENA, Medio Oriente y Norte de África; 
NAFLD, enfermedad del hígado graso no alcohólico; EHNA, esteatohepatitis 
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con NAFLD, la comunicación y la colaboración entre disciplinas son 
de suma importancia, al igual que el desarrollo y la implementación 
de modelos de atención fáciles de seguir que se puede utilizar para 
indicar qué pacientes necesitarán una evaluación o tratamiento 
especializado. Actualmente no existen tratamientos farmacológi-
cos ampliamente aprobados disponibles para tratar a pacientes 
con �brosis debido a NAFLD, aunque se espera que esto cambie en 
los próximos años. Entonces queda por ver si la introducción de 
tales terapias puede detener la ola esperada de complicaciones 
hepáticas debido a la EHGNA. Sin embargo, como comunidad, 
debemos involucrar a los pacientes, el público y los formuladores 
de políticas para desarrollar y aplicar estrategias para combatir esta 
creciente epidemia.
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