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【摘要】　肝衰竭是临床常见的严重肝病症候群，病死率极高。我国近期发布了《肝衰竭诊治指南

（2024年版）》。新版指南在 2018年版的基础上，全面汇总了国内外最新研究成果，旨在进一步规范和

指导临床实践。本文对新版指南中慢加急性肝衰竭（ACLF）的定义与诊断标准、ACLF的预警和预后

评估及肝衰竭的治疗等主要更新内容进行解读。
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【Abstract】 Liver failure is a common clinical syndrome of severe liver disease with rapid progression and 
high mortality.  The Guideline for diagnosis and treatment of liver failure （2024 version） was released recently， 
which was developed on base of the 2018 edition and the latest research progress， offering standardized protocols 
and evidence-based recommendations for the management of liver failure.  This article interprets the key upgrates of 
the guideline， including the definition and diagnostic criteria， early warning and prognosis assessment of 
acute-on-chronic liver failure （ACLF）， and the treatment of liver failure.
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肝衰竭是由多种因素引起的严重肝脏损害，导

致肝脏合成、解毒、代谢和生物转化功能严重障碍

或失代偿，出现以黄疸、凝血功能障碍、肝肾综合

征、肝性脑病及腹水等为主要表现的一组临床症候

群。肝衰竭患者的诊治一直是临床实践中的重点

和难点，备受相关领域专家的重视。我国于

2006 年发布了首版《肝衰竭诊疗指南》［1］，并于

2012、2018年进行了更新［2-3］。近年来，国内外相继

更新有关肝衰竭的诊治指南或共识。由于东西方

人群在慢加急性肝衰竭（ACLF）的病因、诱因及发

病机制等方面存在差异，国际上尚未形成统一的

ACLF 定义和诊断标准［4］。2017 年，中国重型乙型

病毒性肝炎研究小组（COSSH）基于乙型肝炎人群

的 13家中心 1 322例的前瞻性大样本研究，提出了

ACLF诊断的COSSH中国标准［5］。目前COSSH标准

被公认为 4大国际标准之一，并被收录至欧洲肝病

学会（EASL）、美国肝病学会（AASLD）及亚太肝病

学会（APASL）等制订的肝衰竭临床指南与共识

中［6-8］。 近 期 ，我 国 发 布 了《肝 衰 竭 诊 治 指 南

（2024年版）》，这也是我国肝衰竭领域基于高级别

循证医学证据制订的新指南［9］。新版指南更新最

大的亮点是将 COSSH 标准作为我国 ACLF 临床诊

治管理的核心，系统采用 COSSH 定义作为诊断标

准，COSSH 评分作为早期诊断、预警及预后的关键

模型，为 ACLF的临床早期诊治提供科学依据与精

准指导。新版指南汇总国内外最新研究成果，囊括

代谢相关性脂肪性肝病、肿瘤靶向免疫治疗等导致

肝衰竭的新病因及其免疫代谢失衡和系统性炎症

反应的新机制；也涵盖了蛋白、代谢等多组学发现

的新型预警预后标志物，以及诸多新治疗手段，包

括新型人工肝和干细胞治疗等。本文对主要更新

热点进行解读。

1　ACLF的定义与诊断标准

新版指南根据COSSH标准将ACLF定义为：在

慢性肝病基础上（有无肝硬化均可），由于各种诱因

导致短期内出现急性肝功能恶化，并伴随肝脏和/或
肝外器官衰竭及高短期病死率（28 d病死率>15%）

的复杂临床综合征。新定义明确了肝硬化病史不

再是 ACLF诊断的必要条件，尤其在慢性乙型肝炎

（CHB）患者中，部分患者因乙型肝炎病毒（HBV）基

因突变、抗病毒药物耐药及不规则停药等均可突然

暴发肝功能衰竭，甚至伴随其他肝外重要生命器官

功能衰竭，并明确指出28 d短期病死率>15%。

新版指南根据人体 6 个关键器官（肝、肾、脑、

凝血、呼吸和循环）的功能衰竭情况将 ACLF 分为

1、2、3三个等级［5］。

ACLF 1级（早期）：肝衰竭（具体指标为总胆红

素≥12 mg/dL）合并 1. 5≤国际标准化比值（INR）<
2. 5，或合并肾功能障碍（肌酐 1. 5~1. 9 mg/dL），或

合并Ⅰ~Ⅱ级肝性脑病（West-Haven标准）。

ACLF 2级（中期）：出现2个器官衰竭。

ACLF 3 级（晚期）：出现 3 个或 3 个以上器官

衰竭。

新诊断标准通过将器官衰竭的数量作为划分

依据，细化了对肝、肾、脑、凝血、呼吸和循环等 6个

器官衰竭的客观量化评估，强调了病情的动态变化

和肝外器官衰竭的重要性。新版指南去除了原指

南中的部分主观判断指标（如食欲不振和黄疸加深

等），显著增强了临床实操性，提高了全国范围内的

普适性及不同等级医院、不同专科之间的诊断标准

化和客观化。新版指南仍强调肝衰竭前期的概念，

因而保留了原指南ACLF早、中、晚的分期诊断，并

与新标准 ACLF 1、2、3 级进行了有机结合，体现了

我国长期贯彻的早期预警、早诊早治的防治理念。

当然，新版指南仍存在一些不足和争议，如

ACLF早、中、晚的分期诊断与 1、2、3级结合后的复

杂性。虽然这两者都能体现疾病严重程度，但早、

中、晚分期诊断更强调疾病不可逆发展的方向，与

ACLF 治疗后的可逆性定义存在冲突；而 1、2、3 分

级诊断则更加关注疾病的严重程度，依赖可靠的客

观指标，为可逆性治疗与评估提供客观依据，有助

于实施精准救治。此外，新版指南保留了慢性肝衰

竭的诊断，其诊断标准与肝硬化失代偿期的诊断标

准存在交叉重叠，难以进行鉴别诊断，两者都可能

表现出相似的临床症状，如黄疸、腹水、凝血功能障

碍和肝性脑病等；肝硬化失代偿期患者可通过治疗

逆转为再代偿状态，这与慢性肝衰竭的不可逆性相

冲突。因此，新版指南仍处于过渡阶段，今后需要

强有力的循证医学证据来进一步完善。

2　ACLF的预警预后评估

早期预警和预测 ACLF 患者的预后对于选择

高效的诊疗方案和降低病死率至关重要。研究表

明，终末期肝病模型（MELD）及其结合血清钠水平

的变体（MELD-Na）在预测 ACLF 患者短期结局时

的敏感度和特异度均不高。新版指南基于各地区

不同人群的研究成果，总结了常用的 ACLF预后评
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分系统及其适用范围，包括 CLIF-C ACLF 评分［10］、

COSSH-ACLF 评分［5］、COSSH-ACLF Ⅱs 评分［11］和

APASL-AARC 评分［12］等。基于 COSSH 多中心、前

瞻 性 、开 放 性 大 队 列 临 床 研 究 结 果 创 建 的

COSSH-ACLF Ⅱs仅需 6个临床实测值即可快速进

行 ACLF患者 28 d和 90 d短期病死率的危险分层，

为高效的临床诊疗方案选择和医疗资源的合理分

配提供了充分的循证医学依据，克服了欧美、亚太

等国际标准与评分系统缺乏危险分层能力的局限

性［11］。最新研究表明，COSSH-ACLF Ⅱs 评分在预

测肝移植预后及生存获益方面展示出较高的优势，

如评分为 7~10 分的 ACLF 患者可从肝移植中获得

更高的 1年净生存获益，而评分<7分或>10分的患

者 1 年生存获益率显著降低，其被认为在 ACLF 患

者的肝移植选择及供肝分配方面可取代国际常用

的MELD和MELD-Na评分模型［13-16］。

同时，越来越多的研究者认识到，早期预测患

者发生 ACLF的风险并实施精准救治，将有效改善

患者预后，比如，欧洲的 PREDICT研究揭示了肝硬

化急性失代偿患者具有 3 种转归［17］。基于 COSSH
大队列开发的来自 4 个临床指标的早诊预警评分

模型（COSSH-onset-ACLFs），能够准确预测 7、14和

28 d内 HBV-ACLF的发生，且优于其他 5个评分系

统，可实现对发生 ACLF 高危患者的早期精准识

别，推动早诊早治的实现［18］。

除开发基于传统临床指标的模型之外，近年来

国内外学者发现了一系列有助于提高肝衰竭临床

预警预后模型准确度的标志物，但仍有待进一步的

验证和临床转化［19-27］。通过融合新的测序技术、细

胞生物及人工智能等技术，致力于发现和筛选肝衰

竭的精准宿主标志物，实现对高危人群的早期识别

和监测，仍是未来肝衰竭研究的重要突破方向。

3　肝衰竭的治疗

目前肝衰竭的治疗包括三个方面：内科综合治

疗、人工肝治疗和肝移植治疗［7， 28］。内科综合治疗

是治疗肝衰竭的基础。新版指南建议对肝衰竭患

者进行全面的营养评估，制订个性化的营养支持方

案。优先推荐经口进食，如有必要，可选择肠内或

肠外营养。粪便菌群移植是一项快速重建健康肠

道微生态、恢复肠道功能的新技术，有助于减少感

染风险、改善肝功能，特别适用于肝性脑病的治疗。

粒细胞集落刺激因子在 ACLF 治疗中显示出潜在

的疗效。

对于HBV感染者，指南从 2018版的HBV DNA
阳性标准更新为只要 HBsAg 阳性，无论 HBV DNA
检测结果如何，均建议立即使用核苷（酸）类药物进

行抗病毒治疗［29］。随着免疫治疗的发展，免疫检查

点抑制剂（ICIs）引起的肝损伤甚至肝衰竭成为重

要的不良事件，因此在肿瘤患者接受 ICIs治疗前应

进行评估，并在治疗过程中密切监测肝功能［30］。

此外，新版指南在肝衰竭并发症的防治方面进

行了更细致的调整，建议根据患者的具体病情制订

更合理的防治策略。人工肝作为治疗肝衰竭的一

种有效方法，适用于 COSSH分级 1~2级的 ACLF患

者，但对于COSSH分级3级患者须谨慎权衡利弊。

肝移植仍是目前治疗终末期肝衰竭的最有效

手段。新版指南删除了 4个及以上器官功能衰竭、

肺动脉高压［平均肺动脉压力>50 mmHg（1 mmHg=
0. 133 kPa）］、严重呼吸功能衰竭（需要最大通气支

持或体外膜肺氧合支持）、持续重症胰腺炎或坏死

性胰腺炎，以及由营养不良和肌肉萎缩导致的严重

虚弱状态等禁忌证，并新增了肝外弥漫多发未控制

的恶性肿瘤和未控制的严重精神疾病作为禁忌证。

考虑到严重的供肝短缺、经济成本、社会成本，以及

不同患者的疾病严重程度和预后差异，如何精准识

别并减少无效移植的风险，提升供肝的利用效率，

仍是未来需要深入研究的领域。

4　总结与展望

综上所述，2024 年版新指南增加了大量基于

中国人群的最新高等级循证证据的研究成果，极大

提高了指南的全国普适性与权威性，同时接轨国际

最新指南，彰显了开放融合与传承创新的中国特色

全球视野。相信新版指南的实施，必将极大提升我

国肝衰竭的临床管理和诊疗水平。
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