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【摘要】　慢加急性肝衰竭是慢性肝病患者的主要死因之一，具有潜在可逆性，需要精细化的临床

分型以实现精准诊治和分类管理。基于国内外最新研究成果及临床实践，中华医学会肝病学分会重

型肝病与人工肝学组和中华医学会肝病学分会终末期肝病营养与再生学组组织国内有关专家联合编

写了我国首部慢加急性肝衰竭诊治指南，旨在为临床实践中慢加急性肝衰竭患者的诊断、治疗和个体

化管理提供指导意见。
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【Abstract】 Acute-on-chronic liver failure (ACLF) is one of the leading causes of mortality 

among patients with chronic liver disease. Potentially reversible, ACLF requires precise clinical 

classification to facilitate accurate diagnosis, targeted treatment, and comprehensive management. Based 

on the latest research findings and clinical evidence, the Severe Liver Disease and Artificial Liver Group 

and the Nutrition and Regeneration in End-Stage Liver Disease Group, Chinese Society of Hepatology, 

Chinese Medical Association, together with multidisciplinary experts, have jointly compiled China's first 

guideline for the diagnosis and treatment of ACLF. The guideline aims to provide guidance for the 

diagnosis, treatment, and individualized management of patients with ACLF in clinical practice.
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在全球范围内，每年约有200万人因肝病死亡，占所有

死亡人数的4%，绝大多数死于慢性肝病及其并发症［1-2］。我

国人口基数大，约有3.4～4.8亿慢性肝病患者，肝脏疾病

负担沉重［3］。慢加急性肝衰竭（acute-on-chronic liver 

failure，ACLF）是一种发生在慢性肝病基础上的急性肝功

能失代偿，短期病死率高［4-5］，是造成慢性肝病患者死亡的

主要原因之一。中华医学会感染病学分会肝衰竭与人工肝

学组和中华医学会肝病学分会重型肝病与人工肝学组于
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2006年发布了我国第一部《肝衰竭诊疗指南》［6］，并进行了

3次修订［7-9］，对肝衰竭进行了系统而精要的阐述，与国际接

轨兼具中国特色，指导和规范了肝衰竭的临床诊疗。

亚太肝病学会（Asian-Pacific Association for the 

Study of the Liver，APASL）于 2004年成立了ACLF工

作组，于2009年发布了首个APASL-ACLF共识［10］，该共识

最初基于专家意见形成，后续通过临床队列数据验证，于

2014年、2019年及2025年先后3次进行更新［11-13］。该共识

的ACLF诊断标准，以肝脏衰竭（胆红素升高和凝血功能障

碍）为起病时的主要临床特点。欧洲肝病学会-慢性肝衰竭

联 盟（European Association for the Study of the 

Liver-Chronic Liver Failure Consortium，EASL-CLIF）［14］

和北美终末期肝病联盟（North American Consortium 

for the Study of End-stage Liver Disease，NACSELD）［15］

定义下的ACLF表现为肝硬化基础上的多器官衰竭。此

外，中国重型乙型肝炎研究小组（Chinese Group on the 

Study of Severe Hepatitis B，COSSH）针对慢性乙型肝

炎 病 毒（hepatitis B virus，HBV）感 染 人 群 建 立 了

COSSH-ACLF标准［16］。

目前在世界范围内关于ACLF的定义众多但不尽相

同，阻碍了相关研究数据的可比性，也给临床医生在诊治和

管理ACLF时带来困惑。本指南旨在兼顾全球不同地区

ACLF定义标准，确保定义的精确性和全面性，结合我国现

状、临床实践经验及循证医学证据，提出相对统一的ACLF

定义，并针对ACLF的诊治和管理提出指导性建议。

本指南的编写过程遵循国内外权威学术组织制定临床

指南的基本程序，使用推荐分级评估 、制定与评价

（Grading of Recommendations Assessment，Develop-

ment and Evaluation，GRADE）对指南提到的科学证据进

行了评估。证据质量分为高（A）、中（B）、低（C）、极低（D）

4 个级别，推荐意见分为强推荐（1）和弱推荐（2）2 个级

别［17］（表1）。

本指南的制订是为了支持临床实践，根据目前的循证

医学证据，帮助临床医师管理ACLF时制订合理的诊治决

策，为具体的医学问题提供规范的解决方法。本指南并非

强制性标准，不可能覆盖或解决ACLF诊治中的所有问题。

因此，临床医师面对具体患者时，可遵循本指南原则，并在

认真考虑患者具体病情及诊疗意愿的基础上，根据自己的

专业知识、临床经验和可利用的医疗资源，制订合理的个体

化诊疗和管理方案。鉴于ACLF相关研究进展迅速，本指

南将根据学科进展和临床需求不断更新和完善。

一、国际ACLF的定义

自1995年日本学者Ohnishi等［18］首次提出ACLF概念

以来，围绕ACLF的研究不断深入，目前ACLF作为一种高

病死率临床综合征的概念已经被各国学者广泛接受。

ACLF最初主要用来描述在两种不同肝脏损伤或打击（一

种是慢性持续存在肝损伤，另一种是急性损伤或打击）下所

导致肝脏衰竭的现象。近三十年来，ACLF定义和诊断标

准在全球相继被不同地区、多个学会/组织提出，除中华医

学 会 外［9］，国 际 上 有 APASL［12］、EASL-CLIF［14，19］、

NACSELD［15］、世界胃肠病学组织［20］、美国胃肠病学会

（American College of Gastroenterology，ACG）［21］及美

国肝病学会（American Association for the Study of 

Liver Diseases，AASLD）［22］相继提出了不同的 ACLF 定

义，并进行了相应的更新（表2）。

1. APASL定义［12-13］：2019年APASL共识提出ACLF

是发生在非肝硬化或代偿期肝硬化基础上的急性肝损伤，

以胆红素升高［总胆红素（total bilirubin，TBil）≥5 mg/dL，

1 mg/dL=17.1 μmol/L］和凝血功能障碍［国际标准化比

值（international standardized ratio，INR）≥1.5或凝血酶

原活动度（prothrombin activity，PTA）≤40%］为主要表

现 ，在 4 周 内 出 现 腹 水 和/或 肝 性 脑 病（hepatic 

encephalopathy，HE），其 28 d 病死率较高。 2025 年

APASL更新的共识中，重新定义ACLF是一种独特的可逆

性综合征，其特征是在患有慢性肝病或肝硬化患者中出现

的急性肝功能衰竭（TBil>5 mg/dL且 INR≥1.5），在28 d

内出现腹水和/或肝性脑病，伴或不伴有肾功能障碍（血清

肌酐>1.5 mg/dL，1 mg/dL=88.4 μmol/L），同样与

28 d内的高病死率相关。为了达到ACLF定义的全球性统

一，该共识进一步将ACLF分为A型和B型。

2. EASL-CLIF定义［14］：ACLF是发生在肝硬化（伴或

不伴失代偿）基础上的一种急性加重，是区别于急性失代偿

性肝硬化的并发症，伴随多器官功能衰竭（肝脏、肾脏、脑、

凝血功能、呼吸和循环系统），短期高病死率（28 d病死率≥
15%）的疾病。

3. NACSELD定义［15］：ACLF是合并感染的肝硬化患

表1 推荐意见的证据等级和推荐强度等级

级别

证据质量

高（A）

中（B）

低（C）

极低（D）

推荐强度等级

强（1）

弱（2）

说明

进一步研究不大可能改变对该疗效评估结果的可信度

进一步研究有可能对该评估结果的可信度产生重要影响

进一步研究很有可能影响该评估结果的可信度，且很可能改变该评估结果

任何疗效评估结果都很不确定

充分考虑到证据的质量、患者可能的预后及预防、诊断和治疗效果，明确显示干预措施利大于弊或弊大于利

推荐意见存在不确定性，利弊不确定或无论质量高低的证据均显示利弊相当
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者出现至少2种肝外器官衰竭（包括休克、3～4级肝性脑

病、需要透析、机械通气），短期（30 d）病死率高。

4. ACG定义［21］：ACLF是发生在慢性肝病伴或不伴

肝硬化患者中的一种潜在可逆性疾病，可导致多器官衰竭

和3个月内死亡。通过慢性肝病基础、TBil升高和INR延

长来识别，肾脏、呼吸、循环或脑衰竭支持诊断的成立。

5. AASLD定义［22］：ACLF的最低诊断条件包括：（1）

急性发作，病情迅速恶化；（2）伴或不伴肝硬化的慢性肝病

患者存在由TBil升高和 INR延长定义的肝脏功能衰竭；

（3）伴至少一种肝外器官（脑、循环、呼吸或肾脏）衰竭。

不同学会/组织对ACLF定义之间的差异，在于慢性肝

病基础（有无肝硬化、有无失代偿）、器官衰竭类型（肝脏衰

竭和肝外器官衰竭）、器官衰竭定义、预后特点（高病死率、

可逆性）。不同的ACLF定义导致诊断标准的不同，一些临

床干预性研究因采用的诊断标准不同导致结果的差异，影

响了ACLF相关研究结果的可比性及疾病的精准诊治。缩

小这些差异或统一诊断标准是亟需解决的问题。

二、ACLF的病因

近年来，由于社会、经济、医疗水平等因素影响，以及抗

HBV药物、乙型肝炎疫苗的普遍应用，我国ACLF患者慢

性肝病的病因构成正发生变迁，HBV感染占比逐渐减少，

但目前仍占主导地位［23-24］；代谢相关脂肪性肝病、酒精性肝

病、自身免疫性肝病、药物性肝损伤比例逐年增加［25］。

HBV相关ACLF（HBV-ACLF）多见于慢性感染者未及时

抗病毒治疗、自行停用抗病毒药物、合并药物性肝损伤、重

叠戊型肝炎病毒或其他病毒感染等。ACLF常见病因可参

考《肝衰竭诊治指南（2024年版）》［9］。临床应关注慢性肝病

病因流行病学的变化，采取相应积极的干预措施，减少新发

慢性肝病，预防现有慢性肝病的急性加重。

三、ACLF的组织病理学表现

组织病理学检查在ACLF诊断、预后判定上具有重要

价值，但由于患者的凝血功能严重障碍，实施经皮肝穿刺具

有较高的出血风险，因此关于 ACLF 病理相关研究较

少［26-28］，大多数集中在接受肝移植或死亡人群。研究表明，

ACLF具有区别于急性肝衰竭/慢性肝衰竭的独特病理（组

织学）特征。ACLF病理特征可表现为在慢性肝病病理损

伤基础上，发生新旧程度不等的肝细胞亚大块坏死性病变，

部分患者可伴有汇管周围的小胆管增生。有肝硬化基础的

患者，部分硬化结节结构仍然存在。

由于ACLF患者的肝病基础（非肝硬化/肝硬化）、病因

及发病诱因不同，病理检查提示肝细胞坏死的比例和程度

存在一定的差异。研究结果显示，在APASL-ACLF（慢性

肝炎和代偿期肝硬化基础）人群中，2/3患者肝脏组织病理

学表现为肝细胞坏死和/或肝纤维化，且超过1/3患者表现

为严重肝细胞坏死［28］。而在EASL-ACLF（代偿期和失代

偿期肝硬化基础）人群中，88.5%患者表现为重度肝纤维

化，仅37.5%患者出现肝细胞坏死［27］。

四、ACLF的诊断

早期诊断才能及时治疗，强调高病死率固然可以增强

疾病诊断的特异性，但需兼顾诊断的敏感性，以更好识别病

情潜在可逆的患者。综合目前众多ACLF定义，结合我国

临床实践需求，本指南对ACLF定义如下：ACLF是发生在

慢性肝病（非肝硬化、代偿期肝硬化、失代偿期肝硬化）基础

上的急性肝功能衰竭，表现为胆红素升高和凝血功能障碍，

伴或不伴肝外器官功能衰竭，短期病死率高（A1）。

根 据 起 病 时 临 床 表 现 ，将 ACLF 分 为 2 种 类

型［29］（图1）：

1．ACLF I型：慢性肝病（主要为慢性肝炎或代偿期

肝硬化）基础上的急性严重肝损伤，出现总胆红素升高，

TBil≥12 mg/dL（205.2 μmol/L）或每日升高≥1 mg/dL

（17.1 μmol/L），凝血功能障碍（INR≥1.5或PTA≤40%），

达到以上标准时未出现肝外脏器衰竭，但在病情进展中可

出现感染、肝性脑病、腹水、消化道出血、急性肾损伤等并发

症或肝外器官衰竭。

表2 国际慢加急性肝衰竭定义的比较

项目

慢性肝病
基础

起病时器官
衰竭类型

肝脏衰竭
标志物

器官衰竭的
定义

预后特点

APASL［12-13］

慢性肝炎，
肝硬化

肝脏器官衰竭

TBil和INR

肝衰竭（TBil≥
5 mg/dL，    

  INR≥1.5）

28 d高病死率，
可逆

EASL-CLIF［14］

代偿期肝硬化，
失代偿期肝硬化

肝脏器官衰竭和/
或肝外器官衰竭

（凝血、肾脏、脑、呼吸、循环）

TBil

肝脏：TBil≥12 mg/dL；凝血：
INR≥2.5；肾脏：肌酐≥

  2 mg/dL或使用连续性肾
脏替代治疗；脑：3～4级
HE；循环：血管活性药物的
使用；呼吸：PaO2/FiO2≤
200或SpO2/FiO2≤214

28 d病死率≥15%

NACSELD［15］

代偿期肝硬化，
失代偿期肝硬化

2个及以上肝外器官
衰竭（肾脏、脑、
呼吸、循环）

肾脏：使用透析或其
他形式的连续性
肾脏替代治疗；
脑：3～4级HE；
循环：低血压休
克；呼吸：使用机
械通气

30 d高病死率

ACG［21］

非肝硬化，代偿期肝硬化，
失代偿期肝硬化

肝脏器官衰竭和/
或肝外器官衰竭

（肾脏、脑、呼吸、循环）

TBil和INR

肝衰竭（TBil升高，INR延
长）；肝外器官衰竭可参
考EASL-CLIF序贯器
官衰竭评估评分或
NACSELD器官衰竭评
分来评估

90 d高病死率，
部分可逆

AASLD［22］

非肝硬化，代偿期肝硬
化，失代偿期肝硬化

肝脏器官衰竭和至少
1个肝外器官衰竭（肾
脏、脑、呼吸、循环）

TBil和INR

肝衰竭（TBil升高，
INR延长）

注：APASL为亚太肝病学会（2019、2025年共识）；EASL-CLIF为欧洲肝病学会-慢性肝衰竭联盟（2023年ACLF指南）；NACSELD为北

美终末期肝病联盟（2014年）；ACG为美国胃肠病学会（2023年）；AASLD为美国肝病学会（2024年）；TBil为总胆红素；INR为国际标准化比

值；HE为肝性脑病；PaO2/FiO2（SpO2/FiO2）为氧合指数
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ACLF Ⅰ型在疾病演变过程中，可根据病情发展变化

及严重程度分为早期、中期和晚期。疾病快速进展，但未达

到 以 上 诊 断 标 准 时 ，部 分 患 者 可 诊 为 ACLF 前 期

（Pre-ACLF）。具体分期如下：

早期：（1）可出现明显乏力、厌食、呕吐和腹胀等严重消

化道症状；（2）丙氨酸转氨酶（alanine transaminase，ALT）

和/或天冬氨酸转氨酶（aspartate transaminase，AST）升

高，黄疸进行性加深，TBil≥12 mg/dL（205.2 μmol/L）或

每日上升≥1 mg/dL（17.1 μmol/L）；（3）凝血功能障碍，

30%＜PTA≤40%（1.5≤INR＜1.9）。

中期：在肝衰竭早期表现基础上，病情进一步发展，TBil

持续上升，凝血功能障碍，20%＜PTA≤30%（1.9≤INR＜2.5）。

晚期：在肝衰竭中期表现基础上，PTA≤20%（INR≥
2.5）；或病情进一步加重，出现严重出血倾向、3~4级肝性

脑病、肾功能衰竭等严重并发症。

对于未达到ACLF Ⅰ型诊断标准，但出现以下肝衰竭倾

向表现者，可诊断为Pre-ACLF，须引起高度重视，并进行积

极处理：（1）出现明显乏力、厌食、呕吐和腹胀等严重消化道症

状；（2）ALT和/或AST大幅升高，黄疸进行性加深，5 mg/dL

（85.5 μmol/L）≤ TBil＜12 mg/dL（205.2 μmol/L）；（3）凝

血功能障碍，PTA进行性下降但＞40%（INR＜1.5）。

2．ACLF Ⅱ型：大多数在肝硬化（代偿期肝硬化、失

代偿期肝硬化）基础上出现急性肝功能失代偿，具体表现为

胆红素明显升高和凝血功能障碍（INR≥1.5或PTA≤40%）；

且短期内（多数在 1周内）出现肾功能障碍，1.5 mg/dL

（132.6 μmol/L）≤肌酐＜2.0 mg/dL（176.8 μmol/L），或

肝外器官功能衰竭（包括肾脏、脑、呼吸和循环系统），器官

衰竭诊断参考EASL-CLIF标准（表2）。

根据肾功能障碍或肝外器官衰竭情况，ACLF Ⅱ型可

分为早期、中期、晚期。

早期：肝硬化急性肝功能失代偿出现TBil明显升高和

凝血功能障碍（INR≥1.5或PTA≤40%），合并肾功能障碍，

1.5 mg/dL（132.6 μmol/L）≤ 肌 酐 ＜2.0 mg/dL

（176.8 μmol/L）。

中期：肝硬化急性肝功能失代偿，合并1个肝外器官衰

竭（肾脏、脑、呼吸和循环系统）。

晚期：肝硬化急性肝功能失代偿，合并2个及以上肝外

器官衰竭（肾脏、脑、呼吸和循环系统）。

五、ACLF的预后评估

在ACLF的诊疗过程中，预警与预后评估应动态监测

且贯穿始终。对于存在高龄或肝硬化基础等疾病进展高风

险因素，尤其是处于Pre-ACLF阶段的患者，需高度警惕，

及早预警及评估，及时开展干预措施，防止病情恶化。

研究结果显示，ACLF发病基础与预后存在相关性。

在肝硬化背景下，与代偿期基础上的ACLF患者相比，失代

偿期基础上的ACLF患者的病情较重，预后更差［30-31］，但再

代偿后和代偿期基础上发生ACLF患者的临床特征和预后

相似［31］。

ACLF起病时的器官衰竭特征对判断预后也具有重要

意义［32］，基于器官衰竭特征的临床分型，不但对弥合东西方

ACLF分歧具有积极的意义，同时对临床实际诊疗管理

ACLF也具有非常重要的价值。ACLF I型以肝脏器官衰

竭表现起病，在诊断初期可采用终末期肝病模型［33］（model 

for end-stage liver disease，MELD）、MELD 联合血清

Na［34］（MELD-Na）和APASL-AARC［35］评分等评估病情严

重程度及预后，如病程进展过程中出现肝外器官衰竭，可以

联合使用COSSH-ACLF Ⅱ［36］评分、CLIF-C ACLF［37］评

分和NACSELD［38］器官衰竭评分；而ACLF Ⅱ型在起病时

即表现为肝脏衰竭合并肝外器官功能障碍或衰竭，建议联

合应用多种预后评分进行病情判断，如 MELD 评分、

MELD-Na评分、COSSH-ACLF Ⅱ评分、CLIF-C ACLF 

评分和NACSELD器官衰竭评分。

鉴于ACLF临床特征及病情变化差异较大，早期、全

程、动态的预后评估对指导治疗至关重要。临床指标的动

态变化趋势对于判断治疗应答情况以及预测预后的价值已

被反复证实，临床诊疗过程中，应对ACLF病情进行动态评

注：乙肝为乙型肝炎

图1　慢加急性肝衰竭临床表现分型示意图
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估（每3～7 d）［39-40］，以指导治疗决策。传统的临床指标构

建的预后模型大多基于单一时间点的结局（生存、死亡或肝

移植），新的动态预后分型对 ACLF病程进行了分阶段

（4周、12周）评估，并精准细化了多种结局（恢复、死亡或肝

移植、肝衰竭状态）［41］，为构建更精准的预后预测模型提供

了新思路，可作为一种新的预后评估参考依据。

六、ACLF的治疗

目前ACLF的治疗措施主要包括3个方面：内科综合

治疗、人工肝治疗、肝移植治疗。

治疗原则强调早诊断、早治疗，采取相应的病因治疗和

综合治疗措施，并积极防治并发症，维护或支持器官功能稳

定。但不同病因的治疗策略不尽相同，疾病不同阶段的治

疗策略也不同。ACLF诊断明确后，应动态评估病情、加强

监护和治疗，必要时及时联合人工肝治疗或进行肝移

植［6-9］（A1）。

（一）内科综合治疗

1. 一般支持治疗：

包括卧床休息、病情监护、纠正低蛋白血症、监测实验

室指标、消毒隔离等。

（1）卧床休息，减少体力消耗，减轻肝脏负担，病情稳定

后恢复适当运动。

（2）加强病情监护，注意患者的液体输入量、进食量、尿

量、体质量及大便变化。

（3）积极纠正低蛋白血症，补充白蛋白或新鲜血浆，可

酌情补充凝血因子。

（4）监测血气分析和乳酸水平，注意纠正水、电解质及

酸碱平衡紊乱。

（5）注意消毒隔离，加强口腔、肺部及肠道管理，有腹腔

或深静脉等置管者加强管路的护理，预防感染发生。

（6）注意心理疏导和干预，患者若存在焦虑、抑郁等心

理或情绪异常，应进行心理评估，给予心理疏导、减轻心理

压力，必要时考虑专科干预。

2. 营养评定、支持治疗及随访管理：

（1）营养评定：推荐对肝衰竭患者直接进行详细营养评

定，以确定营养不良的类型和程度，制订个体化营养支持方

案（A1）。建议组建包括临床医师-营养师-主管护师-药剂

师的营养支持小组（nutrition support team，NST）［42-43］。

ACLF患者病情危重，变化快，推荐有条件的单位进行

“代谢车”检查，获取个体化、实时静息能量消耗（resting 

energy expenditure，REE）及 呼 吸 商（respiratory 

quotient，RQ）信息，明确患者代谢状态、确定营养不良的类

型和程度。

（2）营养支持治疗：根据疾病情况、营养状态、消化吸收

功能等综合因素逐步达到每日 1.2～1.3 倍 REE或每日

30～35 kcal/kg的能量摄入目标［44-46］。营养支持途径首选

经口进食，推荐日间分餐及夜间加餐［47-49］，并酌情补充维生

素和微量元素等（A1）。经口进食不能满足营养摄入需求

时，加用口服营养补充剂，仍不能满足营养摄入需求，应评

估消化道出血风险、胃肠道功能等情况，酌情给予管饲营养

补充，或予以肠外营养补充。

对于合并肝性脑病患者，2级及以下的肝性脑病，可不

降低蛋白质的摄入目标，根据患者个体情况，通过分餐等方

式逐渐增加蛋白质摄入至每日1.2～1.5 g/kg；3级及以上

肝性脑病患者，适量减少蛋白质的摄入，可酌情应用支链氨

基酸制剂，肠内营养时注意避免误吸等并发症，不能经口进

食时给予肠外营养补充。

（3）营养随访管理：建议对肝衰竭患者进行营养随访管

理，动态监测第3腰椎骨骼肌指数、肌脂肪变性及衰弱等营

养相关指标［50-52］，密切关注、积极防治低血糖［53］。

3. 对症治疗：

（1）抗炎护肝药物的应用：推荐使用具有抗炎、抗氧化、

解毒、利胆退黄和肝细胞膜修复、保护作用的药物，如异甘

草酸镁、复方甘草酸苷等甘草酸制剂、多烯磷脂酰胆碱、还

原型谷胱甘肽、腺苷蛋氨酸、舒肝宁、苦黄等［54-57］，但不建议

将作用机制相同或类似的多个药物联合使用（B1）。

（2）微生态调节治疗的应用：肠道微生态调节剂，如双

歧杆菌、乳酸杆菌等益生菌，乳果糖等益生元，以及益生菌

和益生元组成的合生元等，可改善肝衰竭患者的肠道微生

态紊乱，维持微生态平衡，减少继发感染，改善患者预后。

（3）免疫调节剂的应用：虽然对于肝衰竭患者是否可应

用糖皮质激素尚存在不同意见［6-9，58］，但对于ACLF，尤其是

HBV-ACLF，近年来的多项研究结果提示，糖皮质激素能

降低部分HBV-ACLF患者的病死率、改善预后［59-62］。针对

HBV、自身免疫性肝炎、乙醇中毒、药物性肝损伤等因素相

关的ACLF，在排除激素治疗禁忌证的情况下，可考虑糖皮

质激素治疗（B1）。建议对于处于免疫炎症活动明显的

ACLF Ⅰ型前期和早期患者，在积极病因治疗基础上，依

据个体化治疗原则，可短期、小剂量应用糖皮质激素，但不

宜长期使用（自身免疫性肝炎、免疫检查点抑制剂相关

ACLF除外）（B1）。治疗前需要评估患者的年龄、有无肝硬

化及分期、感染、出血情况等，充分权衡利弊；治疗中需密切

监测糖皮质激素的不良反应，及时评估疗效。

有研究报道胸腺肽α1治疗ACLF，尤其是合并感染患

者，有助于降低患者的90 d病死率［63］（B2）。其余免疫调节

剂多应用于自身免疫性肝炎相关肝衰竭的治疗。

4. 病因治疗：

明确肝衰竭病因对指导治疗及判断预后具有重要价

值，包括查明发病原因及诱因两类。（1）针对慢性病因如

HBV感染、代谢相关脂肪性肝病、酒精性肝病、自身免疫性

肝病等进行病因治疗；对尚不明确慢性病因者应积极寻找

病因，以期达到正确处理的目的。（2）积极去除诱因，如嗜肝

病毒重叠感染、应激、饮酒、劳累、药物、出血等。

5. 并发症的内科综合治疗：

针对感染、腹水、脑水肿、肝性脑病、急性肾损伤、消化

道出血、肝肺综合征和门静脉性肺动脉高压等并发症进行

相应治疗，具体可参考相关指南或共识［8，19，35-36，64-73］，必要时
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行多学科会诊制订诊疗方案。

（二）非生物型人工肝支持治疗

人工肝血液净化技术在ACLF救治中的作用已经得到

肯定，其能暂时替代衰竭肝脏的部分功能，为肝细胞再生及

肝功能恢复创造条件或为等待肝移植创造时机。非生物型

人工肝目前已在临床广泛应用，并被证实是治疗ACLF的

有效措施之一［74-85］（A1）。本指南主要介绍非生物型人工肝

在ACLF中的应用。

（1）适应证：①各种原因引起的ACLF前、早、中期患

者，部分晚期患者；②肝移植术前等待肝源、肝移植术后出

现排异反应、移植肝无功能期的患者。

（2）相对禁忌证：①严重活动性出血或弥散性血管内凝

血者；②对治疗过程中所用血制品或药品如血浆、肝素和鱼

精蛋白等严重过敏者；③血流动力学不稳定者；④心、脑梗

死非稳定期者。

不同人工肝治疗模式的适应证和禁忌证不尽相同，具

体可参考《人工肝血液净化技术临床应用专家共识

（2022年版）》［82］。

（3）治疗时机选择：人工肝治疗时机的选择应结合患者

疾病病理生理特点、人工肝治疗模式的原理及治疗目标等

多方面因素确定。对于ACLF前、早及中期患者，建议在针

对病因及发病诱因等治疗的基础上，尽早开始人工肝治疗，

以阻断病情进展、促进肝功能恢复；对于晚期患者，因其并

发症多、总体预后差、人工肝治疗风险大，应详细评估风险，

治疗前应做好充分准备（包括各种应急预案），同时积极寻

求肝移植机会。

（4）治疗模式和治疗频率的选择：目前人工肝常用治疗

模式包括：血浆置换/选择性血浆置换（plasma exchange/

selective plasma exchange，PE/SPE）、血 液 灌 流

（hemoperfusion，HP）/血浆灌流（plasma perfusion，PP）、

双 重 血 浆 分 子 吸 附 系 统（double plasma molecular 

adsorption system，DPMAS）、血液滤过（hemofiltration，

HF）/血 液 透 析（hemodialysis，HD）/血 液 透 析 滤 过

（hemodiafiltration，HDF）、血 浆 透 析 滤 过（plasma 

diafiltration，PDF）、双重滤过血浆置换（double filtration 

plasmapheresis，DFPP）和 分 子 吸 附 再 循 环 系 统

（molecular adsorbents recirculating system，MARS）等。

人工肝治疗要根据患者的临床表现、实验室检测指标、

相关影像学检查结果、并发症情况、血浆可及性以及拟采用

治疗模式的治疗原理和特点等，进行综合分析，选择合适的

治疗模式。①胆红素水平显著升高时，可将不同作用机制

的血液净化模式进行组合；②凝血功能严重障碍时，治疗模

式应含有使用外源性血浆的治疗模式，如PE、PDF；③存在

比较明显的肝性脑病时，建议治疗模式包含DPMAS、PDF

或HDF，尽量避免单独PE；④存在肾功能不全、电解质/酸

碱失衡时，建议治疗模式包含HDF或PDF；需要脱水时，建

议治疗模式包含HF、HDF（A1）。

ACLF患者常面临多个临床问题，可采取组合模式，目

前临床常用的组合模式包括：DPMAS+PE、PE+HDF、

HDF+DPMAS、PDF+PP、PE+PP+HDF等。在临床实际

应用时，综合考虑选择最合适的人工肝组合模式，联合增效

或扬长避短，以期取得更好的治疗效果，减少不良反应和并

发症的发生［74］。

治疗频率建议根据ACLF的分型（分期）、病情进展速

度等确定［86］。

（三）肝移植

肝移植是治疗ACLF确切有效的方法，在没有禁忌证

的情况下，ACLF患者均应评估是否适合肝移植治疗［87］。

鉴于肝源短缺、费用昂贵、术后并发症多，确定最适宜肝移

植的患者是优化临床决策的关键。

（1）对于内科综合治疗及人工肝治疗的ACLF患者，动

态评估患者对治疗的应答情况，依据患者临床病程中预后

评分变化，选择最适合肝移植的患者［88-89］（A1）。

（2）对于ACLF Ⅰ型患者，可采用MELD评分评估选

择肝移植人群；若病情进展，伴发肝外器官衰竭或ACLF Ⅱ

型患者，建议联合应用CLIF-C ACLF评分（A1）。

（3）对于经3～7 d内科治疗后，病情未有效控制或进

一步恶化，但不超过3个器官衰竭或CLIF-C ACLF评分<

64 分的患者应优先接受移植；3 个及以上器官衰竭或

CLIF-C ACLF评分≥64分患者，应每天监测，当器官衰竭

情况改善或评分下降时（器官衰竭数量 ≤3 或 CLIF-C 

ACLF评分<64分），可再次进行肝移植评估［87，90-91］（B2）。

（4）在合并急性呼吸窘迫综合征、不可血运重建严重冠

心病的ACLF患者，应谨慎选择肝移植［87］（A1）。

（5）随着医疗技术的发展，肝移植的适应证逐渐扩大，

部分以往被视为禁忌的情况如今已不再绝对禁忌。多学科

综合诊治可更精准地筛选肝移植适宜患者，更合理地利用

医疗资源。

七、未满足的临床需求及展望

尽管诊疗技术不断进步、临床获益不断提升，但ACLF

病死率目前仍较高，仍有大量未被满足的临床需求。其核

心挑战在于发病机制复杂且尚未完全明确，精确预警评估

方法有待进一步优化，高效精准治疗措施不足。为改善目

前临床治疗困境，未来的研究应重点关注以下方面：

（1）深入探索发病机制：ACLF的发病机制是一个复

杂、多因素相互作用且涉及多个层面的病理生理过程，需深

入探索系统性炎症、免疫反应及肝细胞再生等相关机制。

（2）研究新型治疗技术：例如干细胞（包括间充质干细

胞）具有自我更新与分化潜能、免疫调节和促进肝再生等功

能，已有研究结果提示干细胞治疗ACLF安全、有效［92-93］，

当前国内外学者正在进行干细胞治疗ACLF的高循证医学

证据等级的临床研究；生物型人工肝除了具备非生物型人

工肝的毒素清除功能外，还可通过功能性细胞更好地模拟

肝脏的合成、解毒、代谢等生物学功能，已有生物型人工肝

治疗ACLF或逆转肝衰竭的研究结果［94-95］，目前国内外医

疗机构与研究企业正在积极开展临床探索研究。随着科学
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技术的发展，干细胞、生物型人工肝、细胞或肝脏类器官移

植及3D打印技术等新型治疗技术，未来有可能成为治疗

ACLF的新方案，开启ACLF治疗新篇章。

（3）开发靶向治疗药物：开发新型抗炎及促进肝再生的

靶向药物也是当前的研究热点，如白细胞介素-22、粒细胞

集落刺激因子、Toll样受体-4拮抗剂等均有相关初步研究，

但需进一步明确适用人群和治疗时机。

（4）优化综合管理模式：由于ACLF的诊疗需要多学科

合作，优化管理模式也是提高诊疗效果的关键之一，应探索

如何更好地将基础与临床融合，临床多学科联合、医工交叉

的创新合作，多维度协同临床研究和政策支持，优化肝移植

供体分配机制等，以提高治疗效果、改善患者预后。

（5）借助大数据及人工智能等技术：精准的早期预警和

预后判断对于疾病的发展、转归及结局至关重要，需进一步

基于我国多中心的前瞻性大样本队列，利用疾病发展不同

阶段的多组学、多模态数据资料，借助大数据及人工智能等

技术的发展，构建临床简便实用的预警预测体系；制订国内

外广泛认可的统一的ACLF诊断标准；实现对ACLF施行

精细分层、全病程管理及智能化随访，进一步提升ACLF的

诊治能力和管理水平。

附录附录

常用ACLF预后评分系统计算方法：

MELD 评分=3.8×ln［胆红素（mg/dL）］+11.2×ln

（INR）+9.6×ln［肌酐（mg/dL）］+6.4×病因（病因：胆汁

淤积性和酒精性肝硬化为0，其他为1）。

MELD-Na评分=MELD+1.59×（135-血钠）。

备注：当120 mmol/L＜血钠＜135 mmol/L时采用实

际血钠值计算，血钠≥135 mmol/L时按 135计算，血钠≤
120 mmol/L时按120计算。

COSSH-ACLF Ⅱ 评分=1.649×ln（INR）+0.457×

肝性脑病评分（1：0级，2：Ⅰ～Ⅱ级，3：Ⅲ～Ⅳ级）+0.425×ln

［中性粒细胞计数（109/L）］+0.396×ln［TBil（μmol/L）］+

0.576×ln［血尿素（mmol/L）］+0.033×年龄。

CLIF-CACLF 评分=10×［0.33×CLIF OFs+0.04×

年龄+0.63×ln［白细胞计数（109/L）］-2］。
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