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Kronik Zemininde Akut Karaciğer Yetmezliği 
(ACLF)

• Kronik karaciğer hastalığı veya sirozu olan bir hastada

• Sistemik inflamatuar yanıtın aktivasyonu sonucunda

• Yüksek mortalite riskine sahip

• Çoklu organ yetmezliğinin eşlik ettiği

• Akut karaciğer yetmezliği 
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Sarin  et al. Hepatol Intern, 2009



ACLF Neden Önemli?

Kim T , Clinical and Molecular Hepatology -2013 

Decompensated liver cirrhosis



Patogenez

• Büyük ölçüde bilinmiyor

• Tetikleyici faktör veya spontan?

• Akut dekompanzasyondan farklı olarak fazla miktarda sistemik 
inflamasyon ve oksidatif stres vardır 

• İmmün regülasyonda bozulma

• Multi Organ Yetmezliği

• SIRS ve Sepsis

Clària J, Hepatology-2016 

Arroyo V, N Engl J Med 2020

Sarin SK, Nature Reviews Gastroenterology & Hepatology-2016



Mitokondri hasarı!

Arroyo V, N Engl J Med 2020



Patogenez

• Bakteriyel enfeksiyonlar (1) 

• Akut alkolik hepatit (2)

• ACLF hastalarının %40’ında herhangi bir tetikleyici sebep 
bulunamamıştır (3)

• Asya’da HBV reaktivasyonu (4)

1-Fernández J, Gut-2018
2- Lucey MR, N Engl J Med 2009.
3-Moreau R, Gastroenterology-2013
4-Moreau R, Clin Mol Hepatol-2016



Patogenez

Bajaj JS, Hepatology-2018

Bakteriyel enfeksiyonlar Alkolik hepatit



Tanımlamada Zorluklar

• Kanıta dayalı tanımlama yok

• Her çalışma kendi kriterlerini kullanmış

• Tetikleyen akut olay, prevalans, doğal seyir bilinmiyor  

• Altta yatan kronik karaciğer hastalık… gibi konularda birlik yok
Sarin  et al. Hepatol Intern, 2009



Tanımlamalar

• Luke and Mallory ;  1946 - Acute, Subacute
• Trey and Davidson; 1970 - Fulminant
• Bernuau et al         ; 1986 - Fulminant, Subfulminant
• Gimson ;  1986 - Late unset Liver Failure
• O’Grady et al          ; 1993 - Hyperacute, Acute, Subacute
• Ohnishi et al           ; 1995 - ACLF (ilk tanımlama)
• Sarin et al               ;  2009 - ACLF  (APASL)
• Olson et al              ; 2011    ACLF (EASL&AASLD)
• Moreau et al          ;  2013 - ACLF  (CLIF’s)
• Bajaj et al                ;  2014 - ACLF  (NACSELD) 



Tanımlar

• Literatürde en çok alıntı yapılan tanımlar üç konsorsiyum tarafından 
geliştirilmiştir: 

• EASL -CLIF (European Association for the Study of the Liver –Chronic 
Liver Failure) (1) 

• NACSELD (North American Consortium for the Study of End-stage
Liver Disease) (2) ve 

• APASL (Asian Pacific Association for the Study of the Liver) (3)

• Bu tanımlar tetikleyici olaya, karaciğer hastalığının etiyolojisine ve 
organ yetmezliği tanımına göre farklılık göstermektedir

• Yüksek mortalite oranları tanımlamada ortak özelliktir
1- Moreou R et al. Gastroenterology 2013

2-Bajaj 2014

3- Sarin SK et al. Hepatol Intern, 2009 





Tanım-Tanı:APASL

• ACLF, kompanze karaciğer hastalığı olan bireyde ani ve hızlı gelişen 
karaciğer yetmezliği

• Sarılık (serum bilirubin ≥5 mg/dl)ve Kuagülopati (INR ≥1.5) zorunlu

• Asit ve/veya ensefalopati

• Tetikleyici sebep: HBV reaktivasyonu, HCV, karaciğeri etkileyen diğer 

enfeksiyon ajanları, alkol, ilaçlar, otoimmün hepatit, Wilson hastalığı, 

varis kanaması, cerrahi 



Tanım:APASL

• Kronik kc hastalığı veya kompanze siroz (dekompanzasyon hikay. yok)

• Akut Karaciğer yetmezliği bulguları gelişecek-4 hafta

• Düzelebilir olması

• Klinik ve Lab bulgular

• Skorlama sistemi yok

• Karaciğer dışı organ tutulumu tanımı yok

• Bakteriyel enfeksiyonları dışlar

Sarin SK, Nature Reviews Gastroenterology & Hepatology-2016





Tanım-Tanı:EASL

• Sirotik bir hastada hepatik dekompanzasyon

ve 2 veya daha fazla organ tutulumu

• ACLF riski 3 aya kadar uzayabilir

• CLIF-SOFA skoru

• Farklı bir klinik durum:

• Yüksek mortalite, genç hasta, organ tutulumu, ciddi sistemik inflam

• Lab değerlendirmesi ön planda

• Bazı tetikleyici faktörlerin sıklığı (enfeksiyon ve alkol)

Moreau R et al. Gastroenterology 2013
Moreau R, Clinical Gastroenterology and Hepatology-2014



Konsorsiyuma göre ACLF kriterleri
KRİTER NACSELD APASL EASL-CLIF

Dahil etme Akut dekompanse siroz Kompanse siroz (tanılı veya tanısız) 
veya kronik karaciğer hastalığı

Akut dekompanse siroz

Dışlama İnfeksiyon, HIV ile ayaktan tedavi 
gören hastalar, önceki transplant 
veya dissemine malignite

Önceki dekompansasyon veya 
bakteriyel enfeksiyon

Milan kriterleri dışı HCC, 
immünsüpresif tedavi alma, HIV, ciddi 
ekstrahepatik hastalık

Presipite eden 
sebep

Ekstra hepatik İntra hepatik İntra veya ekstra hepatik veya ikisi 
birlikte

Organ / Sistem Böbrek, beyin, dolaşım, solunum Karaciğer Karaciğer, pıhtılaşma, böbrek, beyin, 
dolaşım, solunum

Tanımın temeli 2 veya daha fazla organ yetmezliği Asit sonrası 4 hafta içinde karaciğer 
disfonksiyonu (billirubin > 5 mg/dl, 
INR > 1.5 veya PT < %40), HE veya ikisi 
birlikte

1 veya daha fazla organ yetmezliği

Duong N, Clinical Liver Disease-2022



Konsorsiyuma göre organ yetmezliği tanımı
YETMEZLİK TİPİ NACSELD APASL EASL-CLIF

KARACİĞER N/A Total bilirubin ≥ 5 mg/dL 
ve INR ≥ 1.5

Bilirubin > 12 mg/dL

BÖBREK Diyaliz ihtiyacı AKI Network Kriterleri Kreatinin  ≥ 2.0 mg/dL 
veya RRT

BEYİN HE grade III-IV HE grade III-IV HE grade III-IV

KOAGULASYON N/A INR ≥ 1.5 INR ≥ 2.5

DOLAŞIM MAP < 60 mm Hg veyayeterli sıvı 
resusitasyonuna rağmen SBP’de
bazale göre 40 mm Hg azalma

N/A Pressör desteği

SOLUNUM Mekanik ventilatör ihtiyacı N/A PaO2/FiO2 ≤ 200, or
SpO2/FiO2 ≤ 214 veya
mekanik ventilasyon ( ALI 
için ≤300 for veya ARDS 
için ≤200 )

Duong N, Clinical Liver Disease-2022



ACLF Mortality

ACLF 90 Days Mortality 1 Year Mortality

Hepatic ACLF
-HBV
-Alcohol

59 64

Extrahepatic ACLF
- Bacterial Sepsis 68 75

Moreau R. Clin Mol Hepatol 2016



Prognoz

• Model for end-stage liver disease (MELD) score, 

• Chronic liver failure-sequential organ failure assessment (CLIF-SOFA) score

• acute physiology and chronic health evaluation (APACHE) score 

• North American Consortium for the study of end- stage liver disease 
(NACSELD) score.



www.aclf.in
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Prognoz 

ACLF’de prognoz belirteçleri

Laboratuvar parametreleri;
Yüksek billirubin/INR,

Düşük TSH/serbest T3,
nötrofil/lenfosit oranı

Fenotipleme;
Gut mikrobiom

(MERTK + hücre
ekpresyonu);

Metabolik, immün
(üriner nötrofil

jelatinaz-ilişkili lipokalin)

Hasta faktörleri;
Yaş, sepsis varlığı,

renal yetmezlik (sistatin C),
eğişiklikler

(I.e HVPG, hiponatreHemodinamik dmi,
asimetrik dimetilarjinin)

Inflamasyon markerları;
Oksidatif stres

(S100A12, sRAGE);
Apoptozis markerları

(M30:M65 oranı)

Duong N, Clinical Liver Disease-2022



Sonuç: ACLF

1-Spesifik etyolojik etkenlere sahiptir

2-Kısa sürede yüksek mortalite riski ile seyreder

3-Çoklu organ yetmezliği yapar

• Erken tanı ve tedavi için tipik dekompanzasyondan ayırt

edilmelidir

• Bunun için homojen ve basit tanı kriterleri geliştirilmelidir.


