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慢加急性肝衰竭预后评分模型和标志物研究进展
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摘要： 慢加急性肝衰竭（ACLF）是一种复杂的临床综合征，早期识别和准确评估预后对于患者的治疗和管理至关重要。近

年来，随着对ACLF发病机制的深入研究，多种预后标志物被提出并应用于临床实践。本文从临床预测模型、免疫标志物、

代谢标志物、遗传和表观遗传标志物、微生态相关标志物以及新兴技术如人工智能和多组学等方面，系统综述了ACLF预后

标志物的研究进展，探讨了不同标志物在ACLF预后评估中的价值和应用前景，并提出了未来的研究方向。旨在为临床医

生提供科学、全面的参考依据，以更好地指导ACLF患者的个体化治疗和管理，最终改善患者的临床转归。
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Abstract： Acute-on-chronic liver failure （ACLF） is a complex clinical syndrome， and early identification and accurate prognostic 
evaluation are of great importance for patient treatment and management. In recent years， with in-depth research on the 
pathogenesis of ACLF， multiple prognostic biomarkers have been proposed and used in clinical practice. This article systematically 
reviews the research advances in prognostic biomarkers for ACLF from the aspects of clinical predictive models， immunological 
biomarkers， metabolic biomarkers， genetic and epigenetic biomarkers， microbiome-related biomarkers， and emerging technologies 
such as artificial intelligence and multi-omics， and it also discusses the value and application prospects of these biomarkers in the 
prognostic evaluation of ACLF and proposes future research directions， in order to provide a scientific and comprehensive reference for 
clinicians， guide individualized treatment and management of ACLF patients， and finally improve the clinical outcomes of patients.
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慢加急性肝衰竭（ACLF）是一种慢性肝病急性加重

引起的危重症，常伴发多器官功能障碍，其病死率极高。

由于东西方在慢性肝病疾病谱上的差异，对ACLF的认识

和定义存在显著不同，这也导致目前尚缺乏一个被广泛

认可的通用预后评估体系。近年来，欧洲肝病学会慢性

肝衰竭研究协作组（European Association for the Study of 
the Liver-Chronic Liver Failure Consortium，EASL-CLIF）、

亚太肝病学会 ACLF 研究联盟（APASL-ACLF Research 
Consortium，AARC）以及中国重型乙型肝炎研究组（Chinese 
Group on the Study of Severe Hepatitis B，COSSH）等先后

提出了多种预后评价模型，并在临床实践中得到不同程

度的应用。此外，随着对ACLF发病机制的深入研究，微

生态与免疫的交互作用、人工智能（AI）技术以及多组学

技术在ACLF预后研究中的应用逐渐成为当前的研究热
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点。本文将对 ACLF 预后标志物的研究进展进行综述，

以期为临床诊断和治疗提供参考依据。

1　临床预测模型

临床预测模型是利用临床中易于获取的人口学、实

验室和其他临床信息变量构建预测ACLF临床结局的评

分模型。过去曾应用终末期肝病预测模型如终末期肝

病模型（MELD）评分、MELD-Na 评分和 Child-Turcotte-

Pugh（CTP）评分等预测ACLF临床结局［1］，然而由于这些

模型并非 ACLF 特异，缺乏某些 ACLF 预后的关键信息，

其预测准确性明显不足。近年来，EASL-CLIF、AARC、

COSSH和中国慢（加急）性肝衰竭联盟（Chinese Acute-on-

chronic Liver Failure Consortium， Ch-CLIF-C）等 ACLF 研

究协作组均开发了ACLF临床预测模型。

表 1汇总和分析了这几种ACLF临床预测模型的特

点。亚太地区 AARC、COSSH 和 Ch-CLIF-C 组织开发的

AARC-ACLF、COSSH-ACLF Ⅱ和CATCH-MELD评分只纳

入胆红素、INR、肝性脑病和肌酐这四个器官功能参数，

强调以肝衰竭为首发表现，在肝衰竭基础上继发其他器

官衰竭的ACLF疾病特征，符合亚太地区学者对ACLF疾

病的理解和相应的诊断标准。欧洲 EASL-CLIF 组织开

发的 CLIF-C-ACLF 模型在胆红素、INR、肝性脑病、肌酐

基础上，进一步增加了平均动脉压、氧合指数等反映循

环和呼吸系统功能的参数，突出了肝外器官衰竭的重要

性，强调了ACLF并不一定以肝衰竭为首要表现。CLIF-

C-ACLF模型符合西方以酒精性肝硬化为基础，感染作为

常见诱因的 ACLF 疾病特征。此外，年龄被广泛认为是

与 ACLF 死亡相关的重要危险因素，因为年龄较大通常

与合并症发生率较高、基础疾病持续时间较长、器官对

急性损伤的耐受性下降以及肝脏的再生能力较差有关。

因此，大部分模型均加入年龄作为一个新参数。另外，值

得注意的是，CLIF-C-ACLF、COSSH-ACLF Ⅱ和 CATCH-

MELD均加入反映系统性炎症的临床标志物，如白细胞

计数、中性粒细胞计数等，反映了系统性炎症在ACLF病

理生理机制中的关键作用。

但上述临床预测模型均存在准确性的局限。研究

表明，在无肝移植 1年死亡风险预测中 COSSH-ACLF Ⅱ
评分的受试者操作特征曲线（ROC 曲线）下面积（AUC）
为 0.849，而 CLIF-C-ACLF 评分的 AUC 为 0.795［2］。这种

局限性一方面是因为不同ACLF定义的差异可能导致模

型适用性受限，尤其在肝硬化患者中［3］。既往研究显

示，相较于非肝硬化相关 ACLF 患者，肝硬化相关 ACLF
患者应用现有临床预测模型预测30天/90天病死率时，模

型区分度和校准度均显著下降，这可能与肝硬化复杂的

病理生理机制（如门静脉高压、凝血功能障碍、肠道菌群

紊乱等多重并发症）导致的风险特征异质性密切相关［4］。
另一方面，前期多项研究证实，TBil和 INR等均为 ACLF
短期预后的强力预测因子［5］。然而，TBil和 INR 的界值

表1　根据ACLF诊断标准制定的ACLF特异性评分模型
Table 1　ACLF-specific prognostic scoring model developed based on diagnostic criteria

评分模型

CLIF-C-ACLF

AARC-ACLF

COSSH-
ACLF Ⅱ

CATCH-MELD

提出时间

2014年

2016年

2021年

2024年

慢性肝病

失代偿期
肝硬化

非肝硬化
慢性肝病+
代偿期肝

硬化

非肝硬化
慢性肝病+
肝硬化

非肝硬化
慢性肝病+
肝硬化

病因

酒精性肝病（54.7%）；
丙型肝炎（14.9%）、酒
精性肝病+丙型肝炎
（10.8%）

酒精性肝病（59.5%）、
乙型肝炎（15.8%）、
丙型肝炎（2.0%）

乙型肝炎（100%）

乙型肝炎（100%）

观测指标

肝性脑病分级、
TBil、肌酐、INR、
平均动脉压、氧
合指数、年龄、
白细胞计数

肝性脑病分级、
TBil、INR、肌
酐、乳酸

肝性脑病分级、
INR、年龄、TBil、
血清尿素、中性
粒细胞计数

年龄、肝性脑病
分级、中性粒细
胞计数、MELD
评分

优点

基于西方 ACLF 病因构
成建立；全面评估患者
器官衰竭严重程度

基于东方 ACLF 病因构
成的大规模人群研究，
更适合亚洲人群；计算
简单，指标易获取

相较于COOSH-ACLF计
算更加简单

模型采用三步开发方
法，包括高循证的荟萃
分析和两个高数据质
量的大规模、前瞻性队
列，以最大限度地减少
候选变量的选择偏倚
并确保模型的有效性；
指标易获取

缺点

计算繁琐，但研究仅针
对EASL标准的失代偿
期肝硬化患者

应用时间较短，临床价
值仍需更多研究证实

研究仅针对HBV-ACLF
患者，需要在其他病因
所致的ACLF队列中进
行验证

队列主要研究人群为
乙型肝炎相关的ACLF，
需要在非乙型肝炎相
关的 ACLF人群中展开
大规模验证；缺乏国际
大样本多中心队列进
行验证
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存在争议：在亚太地区，APASL 将 TBil>5 mg/dL 和 INR>
1.5且有 28天内出现的肝性脑病或腹水定义为ACLF［6］。
EASL-CLIF 将 TBil>12 mg/dL 和 INR>2.5 作为肝衰竭和

凝血功能衰竭的指标，但 ACLF 的诊断尚需患者存在肾

功能损伤或者肝性脑病［7］。根据我国的指南，将 TBil>
10 mg/dL和 INR>1.5作为ACLF的诊断标准，此外浙江大

学医学院附属第一医院感染科牵头的 COSSH 研究将

TBil>12 mg/dL和 INR>1.5作为乙型肝炎ACLF的诊断标

准［8］。近期 CATCH-LIFE 多中心前瞻性队列（探索队列

2 600例，验证队列1 370例）首次通过大数据分析揭示：在

肝硬化及进展期肝纤维化人群中，TBil>18 mg/L 且 INR>
2.1时，28天死亡风险独立贡献率达15%。据此提出新阈

值标准：TBil>18 mg/L且 INR>2.0可作为肝功能衰竭的诊

断节点［9-10］。造成TBil和 INR在ACLF诊断中界值差异的

原因主要是：（1）地域病因学特征，西方国家以酒精相关

肝病为主，亚太地区以HBV感染为首要病因；（2）ACLF定

义分歧，东方学者认可非肝硬化基础ACLF（占比 15%～

25%），西方学者限定为肝硬化急性失代偿；（3）证据等级

局限，现行标准多来源于专家共识而非循证医学证据。

2　生物标志物

2.1　免疫生物标志物　系统性炎症被认为是 ACLF 进

展的主要驱动因素。这种高炎症状态是由各种炎症介

质（如细胞因子、趋化因子、生长因子和生物活性脂质介

质）大量释放而产生的［11］。高炎症状态会导致免疫介导

的组织损伤，并触发固有免疫细胞的活化，使其黏附并

迁移到组织中，进一步释放各种介质（例如白三烯、蛋白

酶、细胞毒性细胞因子、前列腺素、氧化因子等），从而加

剧组织损伤。系统性炎症的级别与ACLF肝外器官衰竭

的发生和临床结局密切相关［12］。
既往研究表明，白细胞计数、中性粒细胞计数、外周

循环中性粒细胞与淋巴细胞比值（NLR）［13］、C 反应蛋白

（CRP）等系统性炎症标志物是ACLF短期预后的强力预测

因子。此外，循环可溶性巨噬细胞活化标志物（sCD163）
和可溶性甘露糖受体（sMR）作为巨噬细胞激活标志物，随

ACLF疾病严重程度呈梯度增加，能预测短期病死率［14］。
中性粒细胞明胶酶相关脂质运载蛋白（neutrophil gelatinase-

associated lipocalin，NGAL）是脂质运载蛋白-2 基因的产

物。在 716例因肝硬化并发症住院的患者中，ACLF患者

的NGAL水平明显高于无ACLF的急性失代偿期肝硬化患

者；且ACLF病情改善的患者基线NGAL水平低于病情稳

定或恶化的患者。对于入院时无ACLF的患者，NGAL是

住院期间发生 ACLF 的独立预测因素［15］。但这些标志

物还不足以全面反映 ACLF 系统性炎症的内型特征，不

能精确衡量系统性炎症的严重程度，不能满足未来开展

免疫调节药物在 ACLF 患者应用的临床试验需求。为

此，近期Trebicka团队［16］利用大规模失代偿期肝硬化和

ACLF 患者的外周血单个核细胞转录组学数据，开发了

基于 PYCARD、CD163、LTBR、ZNF608 等 28 个基因的慢

性肝衰竭-系统性炎症基因（CLIF-SIG）评分，能够准确评

估 ACLF 患者的系统性炎症强度、临床病程严重程度和

预后。然而，另一个值得注意的问题是 ACLF 患者的免

疫状态会随疾病进展发生动态变化。

随着ACLF病程的进展，炎症介质的大量释放，天平

会逐渐向免疫麻痹倾斜。免疫麻痹使患者细菌/真菌感

染风险增加，并且使 ACLF 的临床过程更加复杂化［17］。
目前尚缺乏反映免疫麻痹的免疫学标志物，单核细胞人

类白细胞抗原 DR 位点（HLA-DR）可能是一个潜在的标

志物。有研究表明急性肝衰竭患者单核细胞 HLA-DR
表达显著降低且与免疫抑制相关［18］。

需要注意的是，目前在ACLF病程中，早期和晚期并

未有一个明确的界限，因此，促炎和抗炎更像是天平的

两端，如何在疾病动态发展过程中精准选择标志物，可

能是未来研究需要重点关注的问题。

2.2　代谢生物标志物　ACLF 患者存在严重的代谢紊

乱，其特征代谢物上调与肝功能严重程度、全身炎症强

度和不良临床结局相关［19］。一方面，肝脏是人体代谢的

核心器官，肝功能的严重障碍导致代谢途径的广泛受

损。另一方面，持续的系统性炎症反应竞争维持机体基

础稳态物质代谢需要的能量［20］。
近年来的研究揭示了 ACLF 患者在线粒体能量、氨

基酸、葡萄糖、脂质等代谢途径的严重失衡。反映线粒

体功能障碍的代谢标志物如不饱和脂肪酸己酰肉碱、半

乳糖醛酸等在ACLF患者外周显著升高，且与ACLF患者

28 天生存独立相关［21］。乳酸、戊糖磷酸等糖代谢产物

在ACLF死亡患者中异常升高，表明ACLF患者细胞内葡

萄糖通过不同的线粒体外途径重新分布［22］。在氨基酸

代谢方面，ACLF患者血液中蛋氨酸、赖氨酸等20余种氨

基酸及其衍生物显著升高［22］，这种氨基酸的代谢重编程

既源于骨骼肌动员或三羧酸循环中间产物，也支持炎症

相关蛋白合成需求［19］。色氨酸-犬尿氨酸途径代谢物

（犬尿氨酸、喹啉酸）的血液浓度与 IL-6、TNF-α等促炎因

子水平呈正相关［23］，且其水平变化可提前 7天预测器官

衰竭进展［19］。此外，除亮氨酸外的生酮氨基酸及其代谢

产物在 ACLF患者血液中显著升高，但未检测到 β-羟基

丁酸，提示ACLF患者可能存在生酮障碍［19］。亚精胺作

为多胺类代谢物的关键成员，在死亡患者中显著降低，

可能反映细胞保护机制的衰竭［19］。ACLF患者的脂质代
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谢重编程表现为脂肪分解产物游离脂肪酸升高而β-氧化

产物减少，同时促炎介质喹啉酸、前列腺素类物质（如花生

四烯酸等）积累以及抗炎脂质介质LXA5的显著耗竭［24］。
其中，促炎性脂质如亚油酸自氧化产物EKODE的水平升

高与凝血功能障碍和死亡率密切相关［24］。ACLF患者的

葡萄糖代谢主要通过戊糖磷酸途径和葡萄糖醛酸途径

重新分配，以支持先天免疫细胞的合成代谢和防御反

应［22］。近期的研究还发现交感神经系统的异常激活与

ACLF疾病进展存在关联。代谢组学分析发现，4-羟基- 
3-甲氧基苯基乙二醇硫酸盐（去甲肾上腺素代谢终产

物）水平与ACLF全身炎症标志物（如 IL-6、CRP等）同步

升高，提示交感神经过度激活加剧分解代谢［21］。
ACLF患者严重的代谢紊乱及其与疾病进展的关联表

明，特定的代谢标志物可能用于ACLF临床结局的预测。

欧洲的一项研究纳入了两个前瞻性多中心大型队列：

CANONIC队列和PREDICT队列，建立了基于4-羟基-3-甲氧

基苯基甘醇硫酸盐、半乳糖醛酸和己酰肉碱的CLIF-C MET
模型，其在预测入院后7、14和28天病死率方面优于MELD-

Na［21］。另一项我国的大型队列研究，纳入了 1 024例乙

型肝炎相关慢性肝病急性加重患者（包括367例ACLF和

657例非ACLF），对其血浆样本进行了代谢组学分析，基

于哌可酸、N-乙酰天冬氨酰谷氨酸和 3-脲基丙酸三种

代谢标志物开发了预测 ACLF患者 90天病死率的算法，

AUC在测试集和验证集中分别达到0.87和0.83［25］。
2.3　遗传及表观遗传标志物　一项关于 HBV-ACLF 全

基因组关联研究发现，HLA-DR的基因变异与HBV-ACLF
的发生风险密切相关，特别是 rs3129859 位点和 HLA-

DRB1*12：02 等位基因是 ACLF 的主要易感变异，提示

HLA-II 类限制的 CD4+ T 细胞通路在 HBV-ACLF 免疫发

病机制中的重要性。同时，rs3129859 有可能作为预测

HBV-ACLF 发生、严重程度和生存率的预后标志物［26］。
此外，宿主 CXCL10［27］、IL-10［28］、HLA-DR［26］、CXCL16［29］

等基因上的遗传变异也发现与 HBV 感染相关 ACLF 发

生密切相关。而在以酒精性肝硬化为主要群体的欧洲

失代偿期肝硬化患者中发现，先天免疫相关基因，如 IL-1
基因簇（IL-1β 和 IL-1ra）、NOD2、MBL 和 MASP2 等基因

多态性与ACLF发生相关［30］。
表观遗传标志物在预测ACLF预后方面也发挥着重

要作用，主要包括循环 miRNA、DNA 甲基化以及组蛋白

修饰。血清miRNA［31］（如miR-122-3p、miR-125b-5p、miR-

122、miR-25-3p和miR-6840-3p-jade2）表达谱的变化，血清

外泌体的异常表达［如长链非编码RNA核富集转录本 1
（lncRNA NEAT1）］，谷胱甘肽-S-转移酶P1（GSTP1）启动

子、泛素结合酶E2Q1（UBE2Q1）启动子、半乳糖凝集素-3

（galectin-3）启动子［32］和雌激素受体 1（ER1）启动子［33］

的异常甲基化，以及组蛋白H3K27me3水平的变化［34］都
被报道是预测ACLF患者疾病严重程度和短期预后的生

物标志物。

2.4　细胞死亡标志物　如前所述，ACLF患者存在肝细胞

大量坏死，其细胞死亡方式多种多样，包括细胞凋亡、坏

死性凋亡、焦亡等。Cao等［35］通过评估M30-抗原（凋亡细

胞标志物）、M65-抗原（总死亡标志物）和HMGB1的预后

价值发现，HBV-ACLF 患者外周循环中上述三项指标均

显著上升，其中M30、M65-抗原是 3个月短期病死率的独

立预测因子。这与Adebayo等［36］的研究发现以M30/M65
比值定义的凋亡指数在ACLF患者中显著增高相一致。

2.5　微生态失衡标志物　肝脏通过胆道、门静脉和体循

环与肠道相通。由宿主和肠道微生物组代谢的内源性

（胆汁酸和氨基酸）和外源性（饮食和药物）底物在穿过

肠道上皮屏障后，通过门静脉循环直接进入肝脏［37］。肠

道炎症和肠道菌群失调会增加肠道通透性［38］。肠道菌

群成分易位是诱导系统性炎症进而导致失代偿期肝硬

化和 ACLF 的重要驱动因素［39］，因此，肠道微生物组有

潜力作为ACLF的预后标志物。

在北美的一项前瞻性研究中，入院时粪便肠道微生

物组组成与 ACLF 的发展、单个器官衰竭以及病死率有

关。这项研究表明，预后不良的患者肠道菌群中变形菌

门占比较高［40］，这可能是因为变形菌门（如大肠埃希菌、

肺炎克雷伯菌和铜绿假单胞菌）是肝硬化患者发生感染

的重要原因［41］。此外，与次级胆汁酸和短链脂肪酸形成

相关的毛螺菌科和梭状芽孢杆菌等本地类群数量减

少［42］，而致病性微生物群（如肠球菌科和链球菌科）的增

加与病死率高度相关［40］。另一项对HBV-ACLF患者的研

究表明，虽然粪便肠杆菌科、变形菌门和梭杆菌门的丰度

在肝硬化或 HBV-ACLF患者的循环中没有显著变化，但

普雷沃菌科的增加是28天病死率的重要危险因素［43］。
ACLF 患者除了存在肠道微生态紊乱之外，也存在

其他部位的微生态失衡。ACLF患者循环 16S细菌DNA
水平较肝硬化患者显著升高，莫拉克斯菌科、硫卵菌属等

条件致病菌优势富集，而放线菌门、α-变形菌纲等有益菌

群显著减少。伯克霍尔德菌科与 IP-10正相关，普雷沃氏

菌科丰度高则与生存相关［44］。ACLF患者的口腔和肠道

微生物群落的多样性显著降低，致病菌增多、共生菌减

少，且二者重叠度上升。此外，致病菌型富含毒力因子，

肠道和口腔微生物组携带大量抗菌耐药基因［45］。

3　影像学标志物

随着高通量计算技术的发展，研究发现可以从影像
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图像中提取出大量的定量特征，通过以上定量的方式可

以反映生物医学图像潜在的病理生理信息。目前使用

比较多的影像图像主要是计算机断层扫描（CT）、磁共振

（MRI）和超声（US）图像。基于CT扫描的肝脏体积［46］和
第三腰椎骨骼肌指数［47］测定被证实是 ACLF 预后的独

立预测因子。并且，Wackenthaler等［48］研究发现肝移植

术前腹部增强 CT 对 ACLF 3 级肝移植受者的选择及术

后 1年生存率的预测具有重要意义。肝脏 MRI T2成像

能较准确地反映肝功能状态，与某些生化指标具有较好

的相关性，对 HBV-ACLF 具有较好的诊断效能［49］。此

外，不同的显影剂增强 MRI也可用于预测 ACLF 患者的

不良结果，例如Gd-BOPTA增强MRI［50］和Gd-DTPA增强

MRI［51］。2D剪切波弹性成像是超声成像中较为常用的

成像方式。多项研究发现 2D 剪切波弹性成像是 HBV-

ACLF 独立的预后因素，将其与其他独立预后因素相结

合，可以显著提高ACLF预后的预测性能［52］。
作为一个新兴的研究领域，从医学图像中获取高通

量的定量指标，显示出在疾病预后预测方面的潜力。然

而，目前大多数研究都是基于回顾性、单中心的设计，因

此需要进行更多的前瞻性、多中心的研究来验证其在临

床实践中的可用性。同时，还需要建立标准化的数据获

取、处理和分析流程，以确保数据的可靠性。通过不断

完善和解决数据质量、算法开发和临床实际应用等方面

的问题，推动影像组学的发展。

4　未来研究方向

4.1　AI动态预测 ACLF 预后　在过去的几年里，AI领域

已经从理论研究转向现实世界的应用。AI因其具有强

大的处理异构和非结构化数据以及学习复杂模式和进

行预后预测的能力而备受ACLF研究者的关注。作为AI
的一个重要分支，机器学习可以自动学习捕捉复杂的模

式，根据数据做出智能决策并提高认知过程的准确

性［53］。根据标记数据的可用性，机器学习方法可以大致

分为两类：监督学习和无监督学习。以机器学习为框

架，研究者们已经进行了多次尝试，使用不同类型的组

学和临床数据集来提高对ACLF机制和预后的理解。当

前，在ACLF研究中，AI方法已广泛应用于基因组学、转

录组学、蛋白质组学、代谢组学［22］等领域。近年来，AI
在 ACLF 的其他新兴组学领域也取得了前所未有的成

功，包括微生物组学和临床组学［54］。最近的一项研究提

供了证据，表明机器学习可用于改善基于临床大数据的

ACLF患者预后评估［55］。研究人员对来自亚太地区50个

中心的2 481例患者开发了一个AI模型（AARC-AI Model），
用于预测 30天病死率。该模型的 AUC 为 0.878，显著优

于MELD评分和经典AARC模型。

可以预见的是，由于ACLF存在高病死率、早期可逆

性及移植窗口期短等特点，行之有效的机器学习预后预

测模型不仅会影响其等待肝移植患者的排队顺序，并且

根据预后预测模型结果早期对患者进行分层管理，开展

针对性治疗，有望降低ACLF患者病死率及其经济负担，

提高患者生活质量。然而，机器学习在 ACLF 预后预测

应用中仍处于探索阶段。并且，由于AI技术需要网络应

用程序来预测患者预后，这使得AI模型的计算成本都很

高。因此，迫切需要一种更好的方法来实现 AI 实时预

测。通过自然语言处理和高级的深度学习，从原始的电

子健康病例记录中捕获数据，并进行实时预测是未来AI
发展的方向［56］。同时，医疗保健人员、信息技术人员、政

府和决策者之间需要实行多方合作，以开发和部署AI模
型在医疗保健中的应用。最后，还需要充分考虑AI数据

共享存在的伦理问题，包括数据隐私，个人或者机构对

健康相关数据获取的权利限定。因此，在AI广泛应用于

医学之前，监管机构需要谨慎地解决这些问题。

4.2　多组学整合预测 ACLF 预后　组学分析越来越多

地在ACLF的背景下进行，并为ACLF发展过程中的遗传

易感性、基因组表达谱以及蛋白质和代谢物水平的变化

提供了定性和定量的见解。当前的组学技术主要包括

基因组学、转录组学、单细胞RNA测序、空间转录组学、

蛋白质组学、代谢组学及微生物组学。

随着高通量技术的不断改进，ACLF组学数据生成以

惊人的速度和范围发展，但其在临床实践和精准医学中

的应用仍然存在相当大的挑战。主要包括以下几个问

题［57］：（1）组学数据的质量对结果有相当大的影响；（2）
组学方法和分析方案的异质性、缺失数据的处理、有限的

数据可访问性和数据可重复性导致批次间的差异；（3）近
年来对ACLF的组学研究主要集中在单一的组学水平和

特定的组学类型，这可能难以系统和全面地分析 ACLF
复杂生理过程的调节机制；（4）组学的发现如何在临床实

践中发挥作用，并对ACLF患者的精确治疗提供帮助。

尽管当前ACLF的组学研究仍然存在许多挑战，但在

未来，随着技术的进步和数据处理能力的提升，包括多组

学技术的突破、新兴组学技术的诞生、AI技术的发展、跨

尺度建模的推进、数据共享和标准化的提升、临床应用的

拓展、跨学科团队的协作，以及精准医疗的推动，多组学

技术在ACLF预后预测领域中的应用前景仍然十分广阔。

4.3　精准医学与个体化预后评估　精准医学是一种以

个体化医疗为基础的新兴医学模式，其核心在于通过整

合多组学数据、临床数据以及环境因素，实现对疾病的精

准诊断、治疗和预后预测［58］。个体化预后评估是精准医
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学的重要组成部分，旨在通过综合分析患者的个体特征

和生物标志物，预测疾病的发展趋势、严重程度和治疗反

应。与传统的预后评估方法相比，个体化预后评估能够

提供更精准的风险分层和预后信息，从而帮助临床医生

制定更具针对性的治疗策略。如前所述的多组学数据整

合、生物标志物的精准应用、AI与机器学习的辅助均可

以应用于 ACLF，通过精准医学与个体化预后评估的结

合，有望为肝衰竭患者提供更精准的诊断、治疗和预后管

理方案，从而显著改善患者的预后和生活质量。

5　结论

ACLF 预后标志物的研究取得了显著进展，但仍面

临诸多挑战。未来，随着多组学技术的不断发展和精准

医学理念的深入推广，预后标志物的研究将更加系统和

精准。通过多学科合作和大规模临床研究，有望发现更

多特异性高、敏感性强的预后标志物，并将其转化为临

床实践，进一步提升 ACLF 预后模型的准确性，为改善

ACLF患者的预后提供有力支持。
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