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摘要： 随着中医药和代谢组学在肝衰竭诊疗中的同步发展，依靠磁共振、质谱、色谱技术、代谢流分析、生物信息学等技术，

可以定性或定量分析肝衰竭动物模型和患者体内的内源性小分子代谢产物，并找到特定的生物标志物，以便于早期诊断和

临床干预。本文对近年来代谢组学在肝衰竭早期诊断、生物标志物的发现、中医证候的鉴别以及中医药治疗方面的应用研

究进展进行综述，以期为肝衰竭的中医药诊疗提供依据。
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Abstract： With the concurrent development of traditional Chinese medicine （TCM） and metabolomics in the diagnosis and 
treatment of liver failure， techniques such as nuclear magnetic resonance， mass spectrometry， chromatography， metabolic flux 
analysis， and bioinformatics enable the qualitative or quantitative analysis of endogenous small molecule metabolites in animal 
models of liver failure and patients with liver failure. These methods help identify specific biomarkers for early diagnosis and 
clinical intervention. This article reviews recent advancements in metabolomics for the early diagnosis of liver failure， biomarker 
discovery， identification of TCM syndromes， and the application of TCM in treating liver failure， aiming to provide a basis for TCM-

based diagnosis and treatment of liver failure.
Key words： Liver Failure； Metabolomics； Biomarkers； Traditional Chinese Medicine Therapy
Research funding： National Natural Science Foundation of China （82360912， 81960841， 82274434）； Guangxi Natural Science 
Foundation （2023GXNSFBA026190）； Guangxi University of Traditional Chinese Medicine Doctoral Research Foundation （2021BS028）； 
Guangxi University of Traditional Chinese Medicine Young Teachers’ Scientific Research Foundation Ability Improvement Project 
（2022KY0299）； The First Affiliated Hospital of Guangxi University of Traditional Chinese Medicine Scientific Research Project 
（2021QN004）

·综述· DOI： 10.12449/JCH250631

1207



临床肝胆病杂志第41卷第6期2025年6月 J Clin Hepatol， Vol. 41 No. 6， Jun. 2025

肝衰竭病死率高，严重威胁人类健康。根据病程的

不同，肝衰竭可分为急性肝衰竭（acute liver failure， ALF）、
慢加急性肝衰竭（acute-on-chronic liver failure， ACLF）和

慢性肝衰竭［1］。在我国，肝衰竭的主要病因是肝炎病

毒，尤其是HBV，其次是药物和肝毒性物质，如酒精和某

些化学制剂。目前，肝衰竭的临床治疗缺乏特异有效的

方法，且其发病机制尚不完全清楚。“肝衰竭”概念出现以

前，我国以“重型肝炎”来定义类似疾病。中国传统医学

无“肝衰竭”病名描述，但根据临床特征，可将其归属于中

医之“急黄”“黄疸病”“瘟黄”等范畴［2-3］。《诸病源候论·黄

疸诸侯·急黄候》中记载：“脾胃有热，谷气郁蒸，因为热毒

所加，故卒然发黄，心满气喘，命在顷刻，故云急黄也”［4］。
急黄（或瘟黄）在发病过程中可出现“血证”“鼓胀”及“肝

厥”等，其病机多为“正虚邪实”，黄疸贯穿病程，通常伴有

神识昏迷。其基本病机集中在“毒、热、湿、虚、瘀”等方

面［5］。过建春教授指出，肝衰竭起病急骤，西医目前尚无

特效药物和治疗方法，预后差、病死率高，这些仍是当前

治疗中的主要难点［6］。中医治疗肝衰竭在改善临床症状

的同时可以保护相关靶器官，改善预后，相较单纯西医治

疗具有一定的优势，但中医药发展因其作用机制难以解

释而受到限制。

1　代谢组学简介

代谢组学是一种新兴技术，主要用于测量低分子量

代谢物。目前，代谢组学已广泛应用于研究与疾病进展相

关的病理生理过程，并且在发现新的疾病诊断和预后生物

标志物方面具有重要意义［7］。通过代谢组学可以了解生

物系统内<1 500 Da的小分子代谢物或代谢组的相互作

用，以不同的方式描述生物系统的状态［8］。在过去 10年

里，代谢组学研究已识别出几种与肝病相关的生物标志

物，这些标志物能够揭示复杂疾病背后的多系统（如肝

脏、肠道）异常，从而更全面地诊断疾病。一项长期、多

中心前瞻性研究显示，代谢生物标志物显著提高了对

HBV相关ACLF发生及其临床结局的预测能力［9］。

2　代谢组学和中医理念的潜在联系

代谢组学作为一种全面检测人体代谢物的方法，有

助于实现更精确的诊疗——根据每个人的基因特点、生

活环境、生活习惯差异，制定个性化的治疗方案［10］。这

与中医学的整体观念相契合，中医强调人体内外环境的

和谐、协调与统一，认为人体是一个有机整体，既关注内

部环境的统一性，也注重人与外界环境的和谐。正如

《黄帝内经·素问》第五篇中所言：“阴阳者，天地之道也，

万物之纲纪，变化之父母，生杀之本始，神明之府也”，这

一理念体现了阴阳在自然界和人体健康中的核心作用。

治病必求于本，代谢组学全面检测这一特性与中医的整

体思维相吻合，表明代谢组学可能有助于对循证中医背

后理论的理解。

3　代谢组学与肝衰竭相关生物标志物

研究表明，肝衰竭可影响多种器官组织的代谢物含

量及比例［11］。目前，已有的肝脏疾病早期诊断的标志物

敏感度和特异度往往较差，因此寻找到可应用于临床肝

脏疾病早期诊断的、灵敏度和特异度高的生物标志物至

关重要［12］。一项纳入 97 例 ACLF 患者、35 例肝硬化患

者、45例慢性乙型肝炎患者的研究，采用非靶向超高液

相色谱联合四极杆飞行时间质谱方法对血清样本进行

代谢组学检测，结果显示，ACLF组患者的外周血清中磷

脂酰丝氨酸、磷脂酰甘油、棕榈烯酸、甘氨胆酸、牛黄胆

酸水平均较高，而磷脂酰胆碱水平较低，证明高水平血清

磷脂酰丝氨酸可作为一个预后评价标志物［13］。另外一

项研究利用氢磁共振的代谢组学技术对比肝衰竭患者人

工肝治疗前后的生物标志物，发现乳酸/肌酐对患者 1个

月内生存情况具有更高的诊断效能，提示乳酸/肌酐可以

作为人工肝疗效评价的生物标志物［14］。近年来，代谢组

学在肝脏疾病生物标志物发现中的作用备受关注，推动

了其在肝病临床诊断、治疗及预后评估中的广泛应用。

4　肝衰竭中医证型的代谢组学研究

传统的肝衰竭中医临床分类系统，例如肝郁脾虚、

湿热蕴结、肝肾阴虚、瘀血阻络等，通常基于患者临床表

征进行判断。然而，不同证型之间的物质基础尚不清

楚，相较于现代医学的多种病理血清检测，传统医学仅

靠症状判断疾病阶段的方式存在一定局限性，通过结合

临床信息、影像学数据和病理学检测等多维度信息，可

以初步有效提高诊断的准确性，为临床实践提供指导。

现有研究发现，氨基酸、胆汁酸、脂肪酸、有机酸等代谢

物与肝衰竭发病风险之间存在关联。部分研究对不同

证型之间具有生物学意义的代谢物改变也进行了分析。

一项最新的靶向氨基酸代谢组学研究分别对HBV-ACLF
湿热瘀黄证组和气虚瘀黄证组患者的血清氨基酸代谢

谱进行分析，发现两组患者在氨基酸代谢及炎症反应方

面表现出明显的异质性，并且二者之间存在相互关联［15］。
此外，有学者使用超高液相色谱联合四极杆飞行时间质

1208



胡梦玲，等 . 代谢组学在中医药防治肝衰竭中的应用进展

谱方法对ACLF患者血清代谢谱进行分析，共发现10种血

清代谢物可作为诊断ACLF的潜在生物标志物［16］。该研

究不仅为ACLF患者的早期准确诊断提供了血清分子标

志物，还为湿热和寒湿类型的分类提供了潜在的临床生物

标志物。这些分子标志物有望使中医诊断体质分类不再

仅凭经验，而是基于客观的科学依据。

5　中医药治疗肝衰竭

目前，肝衰竭的中医治疗研究涉及多个方面，已发

现并证明有治疗效果的药物包括一些中医方剂、中药单

体及中药提取物等。

5.1　中医方剂　

5.1.1　麻黄汤　麻黄汤出自《伤寒论·辨太阳病脉证并

治中》，常用于治疗外感风寒表实证的肺部疾病［17］。有

研究显示，麻黄可以通过抑制TNF-α的产生和半胱天冬

酶活性，显著抑制肝细胞凋亡［18］。另有研究表明，从麻

黄中提取的有效成分麻黄碱和伪麻黄碱可能通过抑制

TNF-α 的产生，对 D-氨基半乳糖（D-GalN）/脂多糖（LPS）
诱导的ALF大鼠产生有效的抗炎作用［19］。Liao等［20］基
于超高效液相色谱仪联合 Q Exactive Orbitrap 质谱开展

代谢组学研究。在D-GalN/LPS诱导的ALF模型中，血清

标本共鉴定出 36 种代谢产物，其中 27 种代谢物的异常

被麻黄汤（MHD）改善。代谢途径分析表明，麻黄汤的治

疗作用可能与调节氨基酸等代谢物代谢、循环与合成有

关。该研究首次证明麻黄汤主要通过调控三羧酸循环

和氨基酸代谢对ALF发挥保护作用，凸显了代谢组学在

研究药物靶向代谢途径中的重要性。

5.1.2　截断逆挽法　截断逆挽法由钱英教授提出，将

“截断法”和“逆流挽舟法”两法融合于一体，针对慢性重

型肝炎本虚标实病机特点，以《内经》“上工就其萌芽”为

指导思想［21］。此方由叶下珠、瓜蒌、生黄芪、金钱草、槲寄

生、莪术、三七、丹参、生地黄、炮附子组成［22］。近年来，该

方临床常用于治疗ACLF，且疗效显著，但其作用机制尚

不够明确，正在逐步探索中［23-26］。现有学者引入代谢组

学对截断逆挽法的作用机制进行解释。例如，Liang
等［27］应用超高效液相色谱结合三重四极杆质谱技术对

截断逆挽法的化学特性进行表征，通过液相色谱和串联

质谱以及多因素分析法对肝脏代谢物进行分析，结果表

明，，截断逆挽法对肝功能、凝血功能、炎症、氧化应激和

线粒体酶活性均有显著改善作用。

5.1.3　解毒化瘀颗粒　解毒化瘀颗粒是毛德文教授根

据其对肝衰竭“毒”“瘀”“虚”病机的认识所创方剂，临床

疗效显著。该方具有清热利湿，解毒化瘀的功效，主治毒

瘀互结证，可调节ACLF肠道菌群失衡并改善肝功能。龙

富立等［28］应用液相色谱和质谱对 ALF大鼠尿液样本进

行检测，结合质谱信息和公共数据库检索对检测到的代

谢物进行鉴定，结果显示，经解毒化瘀颗粒干预后，6个生

物标志物上调，2个生物标志物下调，表明该方可部分恢

复和改变ALF大鼠体内血清代谢产物和尿液中代谢物水

平，初步揭示了ALF发病的可能机制，同时为解毒化瘀颗

粒治疗ALF提供了新的科学依据。

5.2　食物提取物

自古以来，中医即强调药食同源的理念。唐代

《黄帝内经太素》指出：“空腹食之为食物，患者食之为药

物”，体现了食物和药物之间的密切关系。因此，已有研究

者对药食同源中的提取物的药理活性物质、营养成分的生

物活性和药理作用及药食两用价值等方面进行探讨，以期

为ALF药食同源资源的开发利用提供有益的信息。

5.2.1　黑蒜　黑蒜是生大蒜在高温（60～90 ℃）和高湿

度（70%～90%）条件下经过一段时间的 Millard 反应制

得的一种陈年大蒜。研究报道显示，与热处理后的新鲜

大蒜相比，黑蒜中的水溶性抗氧化剂化合物（S-烯丙基

半胱氨酸、S-烯丙基-巯基半胱氨酸）、5-羟甲基糠醛、有

机硫化合物、多酚、挥发性化合物和其他 Millard 反应产

物的含量更高［29］。有研究称，黑蒜具有抗炎和抗癌的治

疗作用，其药用机制主要在于减少促炎细胞因子的产生、

清除自由基以及诱导细胞凋亡。此外，其所含的植物化

学物质具有抗增殖和抗血管生成特性，可抑制癌细胞的

生长［30］。Wu 等［31］使用黑蒜提取物（Se-BGE）（1.0 g/mL）
对ALF大鼠进行治疗，氢磁共振分析结果显示，大鼠血清

乳酸、丙酮酸、甜菜碱、胆碱、牛磺酸和甘氨酸水平恢复，

大鼠肠道菌群的组成和数量趋于健康水平。

5.2.2　漆黄素　漆黄素广泛存在于各种水果（如苹果、

草莓、芒果、柿子、葡萄和猕猴桃）、蔬菜（如洋葱、西红柿

和黄瓜）、坚果以及葡萄酒中，具有抗氧化、抗炎、抗癌、

抗糖尿病和神经系统保护等作用［32-34］。对乙酰氨基酚

（APAP）过量是临床上导致药物性ALF的主要原因。Zhao
等［35］从内源性代谢和体外代谢的角度研究漆黄素对

APAP诱导的肝毒性的保护作用和机制。基于液相色谱

和质谱研究体内和体外的代谢指纹图谱，使用主成分分

析和正交偏最小二乘判别分析搜索潜在的生物标志物。

结果表明，26 种体外代谢物和 60 种体内代谢物中大多

数在漆黄素治疗后降至正常水平，表明漆黄素可有效阻

止APAP诱导的肝毒性，从而发挥治疗ALF的作用。
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6　肝衰竭前期的中医药治疗

在病情进展至亚急性肝衰竭和ACLF之前，存在“肝

衰竭前期”这一临床干预的黄金窗口期。在此期间的早

期识别和干预，可有效降低肝衰竭的发病率和病死率［36］。
《肝衰竭诊治指南（2018年版）》［37］对肝衰竭“前期”作出明

确定义。从病理生理机制而言，肝衰竭前期对应于急性肝

损伤/急性失代偿、炎症因子风暴/免疫紊乱阶段。

6.1　中药单体及其提取物　Li等［38］通过代谢组学分析

鉴定出 42种潜在的生物标志物，这些生物标志物导致初

级胆汁酸生物合成和脂肪酸生物合成的代谢途径出现异

常，而龙胆苦苷可使这些代谢途径恢复平衡，揭示了龙胆

苦苷对小鼠非酒精性脂肪性肝炎的作用机制。Su等［39］

研究探讨五味子保护酒精性肝损伤（ALI）的潜在机制，采

用超高效液相色谱联合四极杆飞行时间质谱探索潜在的

生物标志物，在ALI大鼠血浆样本中鉴定出 21种潜在生

物标志物，在胆汁样本中鉴定出 20种潜在生物标志物。

这些生物标志物主要与炎症以及氨基酸和能量代谢功能

障碍有关，这些功能障碍的恢复在一定程度上促成了五

味子对ALI的治疗作用。

6.2　中药复方　Liu等［40］采用生化指标检测、肝脏指数

测定和组织病理学分析评估茵陈四逆汤对 α-萘异硫氰

酸酯诱导的胆汁淤积性肝损伤大鼠的保护作用，并采用

超高效液相色谱-四极杆-静电场轨道阱串联质谱对茵陈

四逆汤在血清和肝脏中的移行成分（包括原型成分和代

谢成分）进行分析。代谢组学研究表明，茵陈四逆汤通

过调节初级胆汁酸和生物合成，苯丙氨酸、酪氨酸和色

氨酸生物合成，牛磺酸和次牛磺酸代谢以及花生四烯酸

代谢 4条代谢途径，发挥抗胆汁淤积性肝损伤的作用，揭

示了茵陈四逆汤的多种作用机制。Zheng 等［41］采用超

高效液相色谱-Q-Exactive 聚焦质谱和高效液相色谱鉴

定小补肝汤中的主要化合物，证实小补肝汤通过减少炎

症反应和抑制细胞凋亡发挥保肝作用。Wang等［42］使用

超高效液相色谱结合四极杆飞行时间质谱对 ALF 大鼠

血清和肝组织进行非靶向代谢组学分析，分别在血清和

肝组织中鉴定出 10种和 38种参与急性肝损伤的差异代

谢物，其中大多数经蓍草治疗后得到调节或恢复。

7　总结与展望

肝衰竭是一种临床治疗困难、预后极差的重症疾

病。在诊断阶段，代谢组学研究可初步对血清、尿液、粪

便等进行检测，发现其潜在的生物标志物；不仅有助于

更好地进行中医诊断，还能为诊断结论提供事实依据。

在中药治疗阶段，代谢物含量的变化可揭示中药在患者

体内的作用机制和有效成分。将代谢组学与基因组学、

转录组学和蛋白质组学研究相结合，将深化对疾病机制

和目标临床表型病理生理学的理解。此外，借助新手段

新技术寻找可靠的切入点，仍是目前肝衰竭诊治研究的

有效策略。

现有研究仍存在以下不足：（1）目前的代谢组学技术

和工具只能检测部分代谢物，许多与临床相关的代谢物

仍然无法通过现有方法检出。（2）除内治法外，针灸、艾

灸、灌肠等外治法亟待引入代谢组学解释其作用机制。

未来，相关代谢组学研究不仅可阐明中药治疗原理，还能

够为肝衰竭证型的科学判别提供依据，为肝衰竭治疗开

辟新途径。
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