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Olika typer av leversvikt

Akut leversvikt

• Tidigare leverfrisk person

• Leverencefalopati och INR >1.5

Kronisk leversvikt

• Dekompenserad (?) cirros 

• Mortalitet 2-5 % vid varje dekompensation

Acute on chronic liver failure

• Cirros, akut dekompensation, organsvikt, hög mortalitet 
(>15 %/4 v)



Acute on chronic liver failure - Bakgrund

Under 90-talet började överlevnaden bli 
bättre vid dekompensationer

• Varixblödning: Antibiotikaprofylax, 
terlipressin, ligaturbehandling. Primär 
och sekundär profylax. TIPS.

• Hepatorenal syndrom: Terlipressin, 
albumin

• Betydelse av bakteriella infektioner
• IVA-vård
• Levertransplantation

• En viktig observation
• Många patienter förbättrades snabbt 

på insatt behandling men några 
försämrades dramatiskt, utvecklade 
multiorgansvikt och dog.

MOF

Tid

Leverfunktion

ACLF

ESLD

ESLD End stage liver disease
MOF Multi organ failure
ACLF Acute on chronic liver failure



Naturalförlopp vid leversjukdom

Akut leversjukdom

6 mån

Akut leversvikt

Kronisk leversjukdom
Progressiv fibros

Kompenserad cirros Dekompenserad cirros
• Varixblödning
• Ascites
• LeverencefalopatiDecennier

10 års överlevnad ca 80% Medelöverlevnad 1-4 år

Acute on chronic liver failure



Systemisk inflammation
Leverskada

Ökad intrahepatisk resistens
Arteriell 
splanknicusdilatation

Tarm
Bakteriell translokation

Portal hypertension

Immunologisk och
metabol dysfunktion

Organskada/-dysfunktion

Portatryck =
Intrahepatisk resistens x Portalt inflöde



Hepatit, 
autoimmun/metabol 

leversjukdom etc

Kronisk 
leversjukdom

Kompenserad 

cirros

Dekompenserad 
cirros

Död/

transplantation

Samspelet mellan fibros, portal hypertension och 
immunologisk dysfunktion

Portal hypertension

Cirrhosis associated immune dysfunction (CAID)

Fibros/ökad intrahepatisk resistens



Cirros-associerad immunologisk dysfunktion

Albillos, Nat Rev Gastroenterol and Hepatol 2022

• Nedsatt immunosurveillance
• Dysfunktionella cirkulerande 

immunologiskt aktiva celler

• Vävnadsskada
• Cirkulatorik dysfunktion
• Förändrad metabolism

Inflammation

Immunbrist

• Progressiv vävnadskada
• Oförmåga att eliminera 

bakterier etc



CANONIC-studie: Europeisk definition av ACLF

• Prospektiv multicenterstudie (29 universitetskliniker i 9 länder)

• Syfte:

• Definiera ACLF för att identifiera patienter med 
dekompenserad cirros med organsvikt (-er) med hög korttids
mortalitet (>15%/4 veckor)

• Kartlägga prevalens, utlösande faktorer och patofysiologiska
mekanismer

• Akut dekompensation

• Resultat

• 1343 patienter inkluderades

• 415 (30.9%) hade ACLF vid inläggning eller utvecklade det 
under vårdtiden

Moreau et al. Gastroenterology 2013; 144: 1426-1437, WJG 2015;21(29): 8964-8973



ACLF definition enligt EASL/CLIF från 2013

• Patient med känd eller okänd cirros

• Akut dekompensation som kräver sjukvård

• Ofta utlösande faktor, intra- eller 

    extrahepatisk (kan ej identifieras hos 35%)

• En eller flera organsvikter
• CNS
• Lungor
• Cirkulation
• Njurar
• Lever 
• Koagulation

• ACLF grad 1-3

• Hög mortalitet > 15 %/4 v

Moreau et al. Gastroenterology 2013; 144: 1426-1437, WJG 2015;21(29): 8964-8973



205 𝜇mol/l

133 𝜇mol/l 

177 𝜇mol/l

Transplantationsbedömning

Moreau R et al, J Hepatol 2023

Organsystem involverade vid ACLF



ACLF –Initial handläggning

Identifiera och behandla utlösande 
faktor, aktuella dekompensationer och 

organsvikter

Leta efter ovanliga 
utlösande faktorer!

▪ Hög alkoholkonsumtion?
▪ Kliniska tecken till bakteriell infektion?
▪ GI-blödning?
▪ Läkemedel som kan orsaka HE/AKI?

Hållpunkter för 
vanligaste utlösande 
faktorer?

Identifiera tillståndet som ACLF

Ta kontakt med 
transplantationscenter

Nationell
högspecialiserad 

vård



ACLF- Vanligaste utlösande faktorer

Moreau R et al, J Hepatol 2023



>0.83

<6.64 

EASL Clinical Practise Guidelines on Acute-on-Chronic Liver Failure, J Hepatol 2023

Pågående alkohol-
konsumtion, minst 
40 g/d (kvinnor) och
60 g/d (män) under
minst 6 månader



ACLF- Behandling av utlösande faktor

• Specifik behandling av utlösande faktor

• Antibiotika (ev inklusive svamptäckning)

• Leta fokus – SBP?

• Kortison kan övervägas vid alkoholhepatit

• Alkoholabstinens oavsett genes

• Nukleos(t)idanaloger vid hep B

• Utsättning av potentiellt toxiska läkemedel

Moreau R et al, J Hepatol 2023



Intensivvård - gör som vanligt

• Till skillnad från ALF hanteras patienten intensivvårdsmässigt som 
vilken intensivvårdspatient som helst.

• Beakta särfall med risk för hjärnödem
• Tydligt exempel: Skenande autoimmun hepatit med hyponatremi



Intensivvård – respiration

• Många är respiratoriskt oanfrätta i
början av intensivvårdsförloppet

• Aspiration dock vanligt

• Transport mellan
intensivvårdsavdelningar bör oftast
ske med intuberad patient

• Specifika data för respiratorvård
saknas

• Hepatisk hydrothorax förekommer



Lever – hjärt/lunginteraktion

• 25% förekomst av
hepatopulmonellt syndrom
• Anatomisk shunt

• Utreds med UCG

• Ca 25% av cirrhotiker, oftast
inte kliniskt relevant, 
indickation för TX hos ca 1%

• Reversiblelt med 
transplantation

• 10-16% portopulmonell
hypertension
• Vanligt med diskret ökning

• Cirrhotisk kardiomyopati -> 
LAOP

• Volymsbelastning

• mPAP >45 mm Hg 
diskvalificerar från
transplantation

Krowka, M.J. et al Portopulmonary hypertension: Results 
from a 10-year screening algorithm†‡. Hepatology 2006

J.M. Pascasio et al
Prevalence and Severity of Hepatopulmonary Syndrome and Its Influence on Survival in 
Cirrhotic Patients Evaluated for Liver Transplantation American Journal of Transplantation 
,2014

https://onlinelibrary.wiley.com/action/showCitFormats?doi=10.1002%2Fhep.21431#fn1
https://onlinelibrary.wiley.com/action/showCitFormats?doi=10.1002%2Fhep.21431#fn2


Intensivvård – sedering

• Kortverkande läkemedel

• Avstå bensodiazepiner
• Beakta extremt lång effektduration och konsekvens av encefalopati



Intensivvård - cirkulation

• Is norepinephrine more effective and safer than vasopressin or its analogue

• terlipressin (continuous infusion) as the first vasopressor in patients with ACLF

• who require vasopressors for hypotension?

• Recommendations

• • Based on data coming from the general intensive care unit (ICU) population,

• norepinephrine is the first-line vasopressor for patients with ACLF and 
hypotension

• unresponsive to fluid therapy (LoE 4, strong recommendation, strong

• consensus).

• • Dopamine is not recommended in patients with ACLF (LoE 4, strong

• recommendation, strong consensus).5

• Statement

• • Continuous infusion of terlipressin or vasopressin are potential second-line 
agents

• in patients with poor response to norepinephrine (LoE 4, consensus).

• Noradrenalin första linjens 
vasopressor

• Viss risk för perifer ischemi vid 
samtidig terlipressinbehandling

• Skilj på indikationer för 
terlipressin

Comparative efficacy of terlipressin and norepinephrine for treatment of 
hepatorenal syndrome-acute kidney injury: A systematic review and meta-analysis. 
PLoS One. 2024 Jan 29

EASL Clinical Practice Guidelines on acute-on-chronic liver failure
Journal of Hepatology, Volume 79, Issue 2, 461 - 491

1.EASL Clinical Practice Guidelines on acute-on-chronic liver failure
Moreau, Richard et al.
Journal of Hepatology, Volume 79, Issue 2, 461 - 491



Intensivvård – MAP-mål och steroider

Does a MAP target of 65 to 70 mmHg 
improve prognosis in patients with ACLF

who require vasopressors for hypotension?

Recommendation

• In patients with ACLF who require 
vasopressors for hypotension, we 
recommend a

strategy to achieve a MAP ≥65 mmHg (LoE
5, strong recommendation,

consensus).

Do steroids (hydrocortisone 200 mg/day) 
improve outcomes in patients with
ACLF and refractory septic shock?
Recommendation
• Stress dose steroids may be used in 
patients with ACLF who require moderate or
high doses of norepinephrine (>0.25 
µg/kg/min) for hypotension (LoE 3/4, weak
recommendation, consensus).

EASL Clinical Practice Guidelines on acute-on-chronic liver failure
Journal of Hepatology, Volume 79, Issue 2, 461 - 491



CRRT och annan extrakorporeal behandling

• Leverspecifika metoder har inte visat 
överlevnadsfördel

• Ammonium inte lika centralt vid HE vid ACLF 
som vid ALF varför höga doser CRRT inte kan 
förväntas ha samma effekt

• Låg eller ingen risk för hjärnödem

• Gör som vanligt
Bañares R, …the RELIEF trial. 
Hepatology. 2013



Intensivvård vid ACLF
Indikationer för intensivvård
▪ Behov av organstöd

▪ Vasopressor, respirator, dialys
▪ Massiv blödning
▪ Encefalopati gr III-IV (skydda luftväg)
▪ Septisk shock
▪ Monitorering vid snabb sjukdomsprogress
Kontraindikationer för intensivvård
▪ Komorbiditeter relaterade till mycket dålig prognos
▪ Fysiologiskt eller biologiskt åldrade personer
▪ Allvarlig hjärt-, lung- eller neurologisk sjukdom
▪ Avancerad malignitet (förväntad livstid < 6 mån)
▪ Svår ”frailty” relaterad till avancerad sarkopeni
Tid till IVA-vård
▪ < 6 timmar från diagnos
Indikationer för intermediärvård
▪ Varixblödning
▪ Grad I-III HE
▪ Sepsis med AKI-HRS eller med lever- eller 
        koagulationssvikt
Bedömning av 30-dagars mortalitet
▪ Efter 3-7 dagars intensivvård, inte vid IVA-inläggning
Att avsluta organstödjande vård
▪ ≥ 4 organsvikter/CLIF-C ACLF score  >70 efter 
        3-7 dagars intensivvård när levertransplantation 
        inte bedöms som  möjligt

Modifierad från EASL Clinical Practise Guidelines on Acute-on-Chronic Liver Failure, J Hepatol 2023 Gustot, Hepatology 2015

Fyra veckors mortalitet beräknad från ACLF grad dag 3-7



Hepatit, 
autoimmun/metabol 

leversjukdom etc

Kronisk 
leversjukdom

Kompenserad 

cirros

Dekompenserad 
cirros

Död/

transplantation

Dekompensationer

Varixblödning
Ascites

Leverencefalopati

Dekompensation enl Baveno 7, 2021
▪ Varixblödning
▪ Klinisk ascites (eller pleurit)
▪ Leverencefalopati grad ≥ 2

de Franchis, J Hepatol 2022



Varicer och blödningsrisk

• 90 % av patienter med cirros utvecklar varicer
• Årlig incidens ca 10 %

• Blödningsrisk 25-35 %/2 år

• Faktorer associerad till högre blödningsrisk

• Stora varicer, cherry spots, Child-Pugh, 
aktiv leversjukdom

• Primärprofylax
• Icke kardioselektiv betablockare (Carvedilol) 

alt ligaturbehandling.

• Initieras vid tecken till portal hypertension 
(endoskopi, elastografi, radiologi)

• Minskar risken för dekompensation och död



Varixblödning

• Mortalitet 10-20 % (6 veckor).
• Blödning
• Progressiv leversvikt

• Bakteriella infektioner

• Mortaliteten är relaterad till leversjukdomens 
svårighetesgrad (Child-Pugh)!

• Behandling av blödande varicer
• Endoskopisk behandling
• Antibiotikaprofylax

• Vasoaktiv behandling

• Sengstakensond/Danis srent

• Transjugulär portosystemisk shunt



Behandling av akut varixblödning

▪ IVA-vård rekommenderas i nationella och 
internationella riktlinjer

▪ ABC-vård (Airway, Breathing, Circulation)
▪ Snabb intubering, spec vid 

encefalopati eller profusa kräkningar

▪ Adekvat vätsketerapi. 
▪ MAP >65mmHg
▪ Minskar risken för HRS/infektioner

▪ Hb 70-90, transfusionsgräns 70

▪ >TPK 50, INR <1.5 om svårbehandlad
blödning

▪ Koagulationsfaktorer etc
▪ Evidens saknas



Leverencefalopati

Uppstår vid olika kliniska situationer

1. Typ A- Akut leversvikt

2. Typ B- Portosystemisk shuntning, ej cirros

3. Typ C- Levercirros

4. (Typ D- Acute on chronic liver failure)



Leverencefalopati

Hepatic Encephalopathy in Cronic Liver Disease: 2014 Practice  Guideline 
by the European Association for the Study of the liver 

J Hepatol, 2014



Leverencefalopati- Patogenes

• Bristfälligt kartlagt

• Kvävehaltiga produkter från 
tarmbakterier
• Ammonium

• Normalt s-ammonium utesluter HE

• Högt s-ammonium förekommer utan HE

• Följer inte det kliniska tillståndet

• Tarmderiverad inflammation.
• Kan ej mätas idag 

• Utlösande faktorer



West Haven criteria

Child-Pugh

Lätt

Svår

Hepatic Encephalopathy in Cronic Liver Disease: 2014 Practice  Guideline 
by the European Association for the Study of the liver 

J Hepatol, 2014



Glagow coma scale

Blei, AJG 2001



Algoritm för diagnos och behandling av hepatisk encefalopati 

Klinisk bild förenlig med HE

Förhöjd s-ammonium

Levercirros eller portosystemisk shuntning

HE

Utlösande faktorer?

HE-behandling: Laktulos och eller Rifaximin

Leta efter annan orsak till 
CNS-påverkan!

Andra tänkbara orsaker till 
CNS-påverkan?

Beakta svar på HE-behandling 
för att konfirmera HE-diagnos

Behandling av HE och 
utlösande faktorer

Eventuell ”blandencefalopati”
Beakta svaret vid HE-behandling

NEJ

NEJ

NEJ

NEJ

JA

JA

JA

JA

JA

Utlösande faktorer:
• Bristande tarmfunktion
• Blödning
• Infektion
• Olämpliga mediciner 
• Akut portatrombos

Analys av s-ammonium inte nödvändigt
i okomplicerade situationer 



Dåligt behandlingssvar vid ”säkerställd” HE

• Kontroll av utlösande faktorer?
• Tarmfunktion?- Adekvat terapisvar på laktulos, 

tillägg rifaximin? Grenade aminoisyror?
• Infektioner?

• Strukturerad infektionsscreening
• Odling från blod, urin och ascites. Rtg pulm. 

Hudinspektion

• Blödning?
• Elektrolytrubbningar (Na, Ca)
• Dehydrering (ofta minst en bidragande orsak)

• Varma sommardagar, överdosering av laktulos etc
• Olämpliga mediciner- inte bara 

bensodiazepiner/opiater
• PPI, spironolakton, ciprofloxacin, (andra läkemedel som 

kan orsaka obstipation?)
• Portatrombos
• Portosystemiska shuntar

Rajesh, Canadian J Gastrol Hepatol 2021



Ascites

▪ Den vanligaste dekompensationen vid cirros

▪ Allvarligt- 50 % av patienter som debuterat 
med ascites dör inom 2-3 år

▪ Okomplicerad ascites

▪ Svarar på standardbehandling med

▪ Diuretika

▪ Måttlig  saltrestriktion

▪ Relativt pra prognos



Prognos vid okomplicerad/komplicerad ascites

Planas Clin Gastrol Hepatol 2006;4:1385-1394

Indikation för snar
levertransplantation



Hypervolem hyponatremi

• Kraftig ökning av ADH-utsöndring – uttryck för avancerad cirkulatorisk störning.

• ”Hepatologisk definition” <130 mmol/l.

• Oftast asymtomatisk
• Utsättning av diuretika.

• Vätskerestriktion 1500-1000-800 ml/d.

• Albumin?. Vaptaner (nej), isoton NaCl ??, expektans !

• Symtomatisk hypervolem hyponatremi/inför levertransplantation
• Hyperton NaCl på IVA/IMA

 



Spontan bakteriell peritonit

• Translokation av bakterier genom tarmväggen

• Ofta lågsymtomatisk. Diffus bukömhet, 
subfebrilitet. Leukocytos. Njursvikt. Encefalopati

• Ascites! Oftast mycket/spänd

• Diagnostisk ascitespunktion ska alltid göras vid 
inläggning hos patienter med dekompenserad 
cirros!

• Diagnos: ascites-neutrofila > 0,25*109l.

• Gramnegativ täckning. Cefotaxim som empirisk 
behandling, Pip/Tazo eller meropenem (ffa om 
nosokomial eller svårt sjuk)

• Albumininfusion dag 1 och 3.

EASL CPG, J Hep 2018;69(2)



Refraktär asites

• Ascites som
• inte svarar på diuretika/saltrestriktion

• Recidiverar snabbt efter en buktappning

• Farmakologisk behandling leder till komplikationer

• Behandling
• Upprepade buktappningar

• TIPS

• Pleur-x, alfapump

• Överväg starkt att sätta ut diuretika

• Förbättrar inte situationen

• Kan leda till komplikationer



Hepatorenalt syndrom/Njurskada vid cirros

• ”Akut” njurskada vanligt (20-47%) hos sjukhusvårdade patienter med cirros.
• Men  upp till 1/3 av patienterna har en underliggande kronisk njursjukdom.

• 2/3 har prerenal njurskada, 1/3 intrarenal, medan postrenala tillstånd är mycket ovanliga.

• 2/3 av patienter med prerenal sjukdom har hypovolemi och 1/3 HRS.

• HRS är funktionell njurskada som inte svarar på volym, varken kristalloider eller  kolloider.

Njurskada
Normal 

njurfunktion

Ökad risk för 
njurskada

GFR Njursvikt Död

ISCHEMI/INFLAMMATION
STRUKTURELLA 

LESIONER

Funktionell  Strukturell  CKD

Bellomo et al. Lancet 2012; 380: 756-66



Diagnostik av njurskada (AKI)

Nationellt vårdprogram för levercirros (opublicerad)

HRS-AKI:
1. Cirros med ascites (eller 
akut leversvikt; ACLF) 
2. Uppfyller kriterier för AKI
3. Ej bättre efter 2 dygn med 
volymexpansion med 
albumin.
4. Avsaknad av chock, inga 
nefrotoxiska läkemedel 
5. Inga tecken till 
parenkymatös njursjukdom
a. proteinuri >500 mg/dygn
b. mikroskopisk hematuri

BASLINJE S-KREATININ
• Stabilt s-kreatinin inom 3 mån 

eller
• Senaste/lägsta s-kreatinin innan eller vid inläggning

EASL CPG 2018;69(2), 406–460, Angeli P et al. J Hepatol 2019; 71, 811–822 



Hepatorenalt syndrom, HRS-AKI

• Patient med avancerad leversjukdom främst cirros med ascites (akut leversvikt/ ACLF med ascites)

• Uppfyller kriterier för AKI

• Avsaknad av förbättring efter seponering av diuretika och behandling med infusion albumin 
    1 gram/kilogram kroppsvikt, max 100 gram/dygn under två dygn.

• Uteslut tecken till chock, nyligen använda nefrotoxiska läkemedel och makroskopiska tecken på 
strukturell orsak till njursvikt inklusive ATN:

 frånvaro av proteinuri (> 500 mg/dygn), 
 frånvaro av mikrohematuri,
 ultraljud njurar normalt.

NYTT:
• FENa, Fraktionerad utsöndring av natrium, (u-Na x s-kreatinin)/(s-Na x u-kreatinin)  

• < 0,2% talar för HRS-AKI (nivåer <0.1% bättre prediktion)
• u-NGAL > 220 μg/g på dag 3 efter AKI-diagnos talar för ATN

Angeli et al, J Hepatol 2015; 62:968-974, EASL CPG for the management of patients with decompensated cirrhosis 2018;69(2), 406–460, Angeli et al. J Hepatol
2019;71: 811–822, Huelin P et al, Hepatol 2019; 70:319-333.



Differentialdiagnostik!

• Finns riskfaktorer för akut tubulär nekros (ATN) t ex cirkulatorisk påverkan 
(hypovolemi, chock, blödning), infektion, nefrotoxisk läkemedel etc? 
• Vid misstanke om ATN ska primärt utlösande orsak behandlas: 

• Vid ATN kan förloppet vara mer utdraget (initialt oligurisk/anurisk fas, följt av polyurisk 
fas under 2-6 veckor). Dialys kan övervägas.

• Överväg diagnosen HRS-AKI



HRS-AKI behandling

Läkemedel
Terlipressin 0,5-2 mg/dos intravenöst var 4:e timme alternativt 
infusion 2-12 mg/dygn (Blandas då i 5% glukoslösning)

Dosökning sker stegvis var 24-48 timme beroende på om s-
kreatinin minskar < 25%. Maximal dos 12 mg/dygn.

Infusion noradrenalin kan övervägas istället för terlipressin, men 
kräver intensivvård

Albumin (20% lösning) 20-40 gram/dygn. Var observant på tecken 
till cirkulatorisk överbelastning

EASL CPG for the management of patients with decompensated cirrhosis 2018;69(2), 406–460



Effekt av behandling för HRS-AKI

Behandling ska fortgå tills:

• s-kreatinin går under ursprunglig nivå för diagnos av AKI 

• eller i alla fall < 133 mol/L 

• eller i maximalt 14 dagar vid:
  partiell respons med reduktion av serum-kreatinin ≥ 50 % men          

 fortsatt >133 mol/L 
 eller vid utebliven respons 

Om dygnsdosen överskrider 4 mg bör terlipressin trappas under ett par 
dagar.

EASL CPG for the management of patients with decompensated cirrhosis 2018;69(2), 406–460



Behandling av ACLF

• Identifiera tillståndet som ACLF

• Intensivvård

• Identifiering och behandling av

• Utlösande faktor

• Dekompensationer

• Organsvikter

• Är patienten kandidat för snabb 
levertransplantation

• Tidig kontakt med transplantationscenter

Gustot Hepatology 2015



ACLF- Överlevnad efter tidig transplantation

Gustot, Hepatology 2015



Modifierad från Artru, Lancet 2024

På väntelistan-en kapplöpning med tiden



När levertransplantation inte längre är rimligt

• Individuell bedömning

• Faktorer som innebär sämre prognos efter ltx

• Aktiv blödning
• Hemodynamisk instabilitet
• Lungsvikt
• Infektion med multiresistenta bakterier
• Arteriell laktat > 4 mmol/l
• Dialys
• LPK < 10
• Trombos i v porta
• Okontrollerad infektion

Weiss, Transplantation 2021EASL Clinical Practise Guidelines on Acute-on-Chronic Liver Failure, J Hepatol 2023
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