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ACLF ACLF –– Das KonzeptDas Konzept
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ACLF ACLF –– ArbeitsdefinitionArbeitsdefinition

Akute Verschlechterung der Leberfunktion Akute Verschlechterung der Leberfunktion 
innerhalb von 2innerhalb von 2--4 Wochen4 Wochen
Auslöser (GIAuslöser (GI--Blutung, Infektion, alkoholische Blutung, Infektion, alkoholische 
Hepatitis, Hepatitis, hepatotoxischehepatotoxische Substanzen)Substanzen)
Klinische VerschlechterungKlinische Verschlechterung
–– Ikterus (Bilirubin > 5mg/dL)Ikterus (Bilirubin > 5mg/dL)
–– EndorganEndorgan--Versagen (Versagen (hepatorenaleshepatorenales Syndrom, Syndrom, 

hepatischehepatische EnzephalopathieEnzephalopathie))
–– Hoher SOFA und APACHE ScoreHoher SOFA und APACHE Score

Jalan&Williams, 2000; Jalan, 2004



DefinitionenDefinitionen

ChildChild--PughPugh Score: Score: Albumin, PZ, Bilirubin, Aszites, Albumin, PZ, Bilirubin, Aszites, 
hepatischehepatische EnzephalopathieEnzephalopathie

MELD MELD (Model of End (Model of End StageStage LiverLiver DiseaseDisease): ): 
Bilirubin, Bilirubin, KreatininKreatinin, INR, INR

SOFASOFA ((SequentialSequential Organ Organ FailureFailure AssessmentAssessment): ): 
OxygenierungOxygenierung, , ThrombosThrombos, , KreatininKreatinin/Harnmenge, /Harnmenge, 
Zirkulation, GCS, BilirubinZirkulation, GCS, Bilirubin

APACHEAPACHE ((AcuteAcute PhysiologyPhysiology, Age and , Age and ChronicChronic
HealthHealth Evaluation): Evaluation): Temperatur, MAP, Puls, Temperatur, MAP, Puls, 
AtmenfrequenzAtmenfrequenz, , pHpH/Bikarbonat, Na, K, /Bikarbonat, Na, K, 
OxygenierungOxygenierung, , KreatininKreatinin, , HämatokritHämatokrit, WBC, GCS, , WBC, GCS, 
Alter, chronische ErkrankungenAlter, chronische Erkrankungen



Ist ACLF eine eigene Ist ACLF eine eigene 
Entität?Entität?

Mortalität der Mortalität der dekompensiertendekompensierten
ZirrhoseZirrhose
–– 6 Jahre 79% 6 Jahre 79% ((D‘AmicoD‘Amico, 1986),, 1986),

–– 3 Monate 13% 3 Monate 13% ((HuoHuo, 2006), 2006)

Mortalität: Zirrhose auf ICU 46Mortalität: Zirrhose auf ICU 46--89% 89% 
((Goldfarb, 1983; Goldfarb, 1983; ShellmanShellman, 1988; , 1988; ZaunerZauner, 1996; Zimmerman, 1996; , 1996; Zimmerman, 1996; 
Lee, 1997;Singh, 1998; Kress, 2000; Lee, 1997;Singh, 1998; Kress, 2000; AggarwalAggarwal, 2001; , 2001; WehlerWehler, 2001; , 2001; 
Tsai, 2003; Tsai, 2004; Chen, 2004; Chen, 2003; Ho, 2004; Tsai, 2003; Tsai, 2004; Chen, 2004; Chen, 2003; Ho, 2004; GildeaGildea, , 
2004; 2004; CholongitasCholongitas, 2006) , 2006) 

Endorganversagen wichtiger für Endorganversagen wichtiger für OutcomeOutcome als als 
die Leberfunktion selbst?die Leberfunktion selbst?



Ist ACLF eine eigene Ist ACLF eine eigene 
Entität?Entität?

Wehler, 2001 Cholongitis, 2006



Ist ACLF eine eigene Ist ACLF eine eigene 
Entität? Entität? 

Prospektive Studie am UCLH Prospektive Studie am UCLH 
(November 2000(November 2000--November 2005)November 2005)

EinschlußkriterienEinschlußkriterien
–– akute Verschlechterung der Leberfunktion bei bekannter akute Verschlechterung der Leberfunktion bei bekannter 

ZirrhoseZirrhose
–– Definierter AuslöserDefinierter Auslöser

AusschlußkriterienAusschlußkriterien
–– Maligne Tumore, Aufnahme aus anderen GründenMaligne Tumore, Aufnahme aus anderen Gründen

DatenerfassungDatenerfassung
–– Prospektiv: demographische Daten, Auslöser, Prospektiv: demographische Daten, Auslöser, 

Organversagen, Organversagen, OutcomeOutcome, Laborparameter, Scores, Laborparameter, Scores

Management der PatientenManagement der Patienten
–– Standardisiertes ProtokollStandardisiertes Protokoll



DefinitionenDefinitionen

OrganversagenOrganversagen
–– NotwenigkeitNotwenigkeit eineseines derder folgendenfolgenden OrganeOrgane zuzu

unterstützenunterstützen
ZirkulationZirkulation KatecholamineKatecholamine
NiereNiere HämofiltrationHämofiltration
LungeLunge BeatmungBeatmung
HepatischeHepatische EnzephalopathieEnzephalopathie 33--44 BeatmungBeatmung
MetabolischeMetabolische EntgleisungEntgleisung HaemofiltrationHaemofiltration
Progressive Progressive HyperbilirubinämiaHyperbilirubinämia >20 mg/>20 mg/dLdL oderoder

AnstiegAnstieg um <20%um <20%
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OutcomeOutcome –– kein kein 
OrganversagenOrganversagen
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OutcomeOutcome-- OrganversagenOrganversagen
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Ist ACLF eine homogene Ist ACLF eine homogene 
Entität?Entität?

MultivariateMultivariate
logistische logistische 
RegressionsanalyseRegressionsanalyse
–– DekompensationDekompensation

innerhalb der letzten innerhalb der letzten 
6 Monate,6 Monate, Auftreten Auftreten 
von weiterem von weiterem 
Organversagen und Organversagen und 
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Prognostische Prognostische 
Aussagekraft der ScoresAussagekraft der Scores

P a ra m e te r  A U R O C  p -v a lu e  c u t -o f f  S e n s .%  S p e c .%  
A P A C H E  I I  0 .8 8  p < 0 .0 0 1  < /=  1 0  1 0 0 % 5 0 %
S O F A  0 .7 3  p < 0 .0 0 5  < /=  8  8 1 % 5 8 %
C h i ld  0 .8 4  p < 0 .0 0 1  < /=  1 1  8 9 % 7 1 %
M E L D  0 .7 5  p < 0 .0 0 5  < /=  1 6  8 7 % 4 1 %

P a r a m e t e r  A U R O C  p - v a l u e  c u t - o f f  S e n s . % S p e c . %  
A P A C H E  I I  0 . 6 7  p < 0 . 0 1  < /=  1 3  9 2 % 5 4 %
S O F A  0 . 7 1  p < 0 . 0 0 5  < /=  9  8 8 % 4 7 %
C h i l d  0 . 7 7  p < 0 . 0 0 1  < /=  1 1  7 5 % 6 7 %
M E L D  0 . 7 0  p < 0 . 0 0 1  < /=  2 0  8 7 % 3 2 %
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Sind die prognostischen Sind die prognostischen 
Faktoren unterschiedlich?Faktoren unterschiedlich?

Outcome Outcome kannkann durchdurch SOFA, APACHE, Child und SOFA, APACHE, Child und 
MELD MELD vorhergesagtvorhergesagt werdenwerden

APACHE APACHE 1010 v v 1313
SOFA SOFA 88 v v 99
Child Child 1111 v v 1111
MELD MELD 1616 VV 2020

Bei Patienten mit einer vorangegangenen Dekompensation
(Gruppe 1) sind niedrigere Scores bereits prädiktiv für 

Mortalität 
Stadlbauer, unpublished data



Zusammenfassung Zusammenfassung 

ALCF ist eine eigene EntitätALCF ist eine eigene Entität
Potentiell reversibelPotentiell reversibel
OutcomeOutcome ist von Prädisposition ist von Prädisposition 
abhängigabhängig
OrganfunktionsOrganfunktions--Scores besser als Scores besser als 
LeberfunktionsLeberfunktions--ScoresScores



Neue PrognoseparameterNeue Prognoseparameter

Scores sind nicht optimalScores sind nicht optimal
Beurteilen Beurteilen 
SurrogatparameterSurrogatparameter
Biomarker: Änderung mit Biomarker: Änderung mit 
Veränderung wichtiger Veränderung wichtiger 
Organfunktionen (Niere, Organfunktionen (Niere, 
Leber), InflammationLeber), Inflammation
ADMA + SDMAADMA + SDMA

Mookerjee, 2007



PathophysiologiePathophysiologie

EntzündungsreaktionEntzündungsreaktion
InfektionInfektion
AlbuminAlbumin



PathophysiologiePathophysiologie

EntzündungsreaktionEntzündungsreaktion
InfektionInfektion
AlbuminAlbumin



DefinitionenDefinitionen

SIRS (SIRS (SystemicSystemic InflammatoryInflammatory
Response Syndrome)Response Syndrome)
–– ≥≥2/4 Kriterien:2/4 Kriterien:

Körpertemperatur Körpertemperatur ≥≥3838°°C oder C oder ≤≤3636°°CC
Herzfrequenz Herzfrequenz ≥≥90/min90/min
Atemfrequenz Atemfrequenz ≥≥20/min oder PaCO20/min oder PaCO22 ≤≤33 mm 33 mm 
HgHg
Leukozytenzahl Leukozytenzahl ≥≥12.0 G/L oder 12.0 G/L oder ≤≤4.0 G/L oder   4.0 G/L oder   
≥≥10% unreife 10% unreife NeutrophileNeutrophile



Rolle von SIRSRolle von SIRS

Bakterielle Infektionen sind häufig Bakterielle Infektionen sind häufig 
((NavasaNavasa, 1999; Fernandez 2002), 1999; Fernandez 2002)

SIRS spielt bei der Entstehung von SIRS spielt bei der Entstehung von 
Komplikationen der Zirrhose eine RolleKomplikationen der Zirrhose eine Rolle
–– HRS: SBP HRS: SBP SIRS SIRS zirkulatorischeszirkulatorisches

Versagen Versagen ((FolloFollo, 1993), 1993)

–– SIRS verstSIRS verstäärkt HE rkt HE ((ShawcrossShawcross, 2004), 2004)

–– GIGI--Blutung verursacht SIRS Blutung verursacht SIRS ((AfessaAfessa, 2000), 2000)



SIRS und PrognoseSIRS und Prognose

Akutes Leberversagen
(Rolando, 2000)
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PathophysiologiePathophysiologie

InflammationInflammation
InfektionInfektion
AlbuminAlbumin



Sepsis und LeberzirrhoseSepsis und Leberzirrhose

3030--50% der stationären Aufnahmen von 50% der stationären Aufnahmen von 
ZirrhotikernZirrhotikern ((NavasaNavasa 1999)1999)

1515--35% 35% nosokomialenosokomiale Infektionen Infektionen (Fernandez 2002)(Fernandez 2002)

Zusätzlicher Risikofaktor zur Entwicklung einer Zusätzlicher Risikofaktor zur Entwicklung einer 
Sepsis?Sepsis?



Sepsis und LeberzirrhoseSepsis und Leberzirrhose

(Linderoth 2006)

OR 6.3



Sepsis und LeberzirrhoseSepsis und Leberzirrhose

((ArabiArabi 2004)2004)

Mortalität 
84%

UK: Sepsisrate 39%, Mortalität 88% (Mackle 2006)



Paradoxon Paradoxon 
Alkoholische HepatitisAlkoholische Hepatitis

Alkoholische Hepatitis: 
Proinflammatorischer
Zustand
– Hohe Neutrophilenzahl, 

CRP, Zytokines
– Therapie: Steroide, anti-

TNFα-Strategien

Mathurin 2002



Sepsis und LeberzirrhoseSepsis und Leberzirrhose

(Verma 2006)



Paradoxon Paradoxon 
Alkoholische HepatitisAlkoholische Hepatitis

ImmundefektImmundefekt??

31%

(Fernandez, 2002; Mathurin 1996)



FunktionFunktion des des 
ImmunsystemsImmunsystems

NeutrophileNeutrophile GranulozytenGranulozyten sindsind ““geprimedgeprimed”” ((TaiebTaieb
2000; Stanley, 1996) 2000; Stanley, 1996) 

(Condliffe, 1998) (Swain, 2002)



RolleRolle derder
NeutrophilenNeutrophilen

NeutrophilenfunktionNeutrophilenfunktion istist beeinträchtigtbeeinträchtigt ((CampellCampell, 1981; , 1981; 
RajkovicRajkovic, 1985; , 1985; FiuzaFiuza, 2000), 2000)

–– PhagocytosePhagocytose
–– AntiAnti--bakteriellebakterielle AktivitätAktivität
–– ChemoattraktionChemoattraktion
–– BeweglichkeitBeweglichkeit

HumoraleHumorale und und zellulärezelluläre DefekteDefekte ((RajkovicRajkovic 1986)1986)

KorrelationKorrelation mitmit demdem SchweregradSchweregrad derder
LebererkrankungLebererkrankung ((FiuzaFiuza 2000, Kirsch 2000)2000, Kirsch 2000)

Eingeschränkte Neutrophilenfunktion trotz “priming”?



StudieStudie

63 Patienten mit alkoholischer 63 Patienten mit alkoholischer 
Lebererkrankung Lebererkrankung 
Histologische Unterteilung in Zirrhose Histologische Unterteilung in Zirrhose 
und und Zirrhose+alkoholischeZirrhose+alkoholische Hepatitis Hepatitis 
(AH)(AH)
Funktion der Funktion der neutrophilenneutrophilen
GranulozytenGranulozyten (FACS Analyse)(FACS Analyse)
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Assoziation mit MortalitätAssoziation mit Mortalität
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Assoziation mit MortalitätAssoziation mit Mortalität

2) 2) PhagocytosePhagocytose
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InfektionenInfektionen

RoutineRoutine--KulturenKulturen ausaus BlutBlut, , UrinUrin, , AszitesAszites
26 (42%) positive 26 (42%) positive BlutkulturenBlutkulturen
–– 13 13 mehrmehr alsals eineneinen OrganismusOrganismus

Die Die häufgstenhäufgsten ErregerErreger::
–– EnterococcusEnterococcus (n=11)(n=11)
–– CoagulaseCoagulase--negativernegativer Staphylococcus Staphylococcus (n=7)(n=7)
–– MRSA (n=6)MRSA (n=6)

Mookerjee&Stadlbauer, in press



OxidativerOxidativer BurstBurst und und 
InfektionenInfektionen

PatientenPatienten mitmit hohemhohem Burst (≥55%) Burst (≥55%) 
–– MehrMehr positive positive BlutkulturenBlutkulturen (48% versus (48% versus 

15%, p<0.05), 15%, p<0.05), früherfrüher imim VerlaufVerlauf (7 (7 
versus 16 versus 16 TageTage, p<0.005), p<0.005)

–– HäufigerHäufiger InfektionenInfektionen mitmit mehrmehr alsals einemeinem
ErregerErreger (n=7 versus n=1)(n=7 versus n=1)

Mookerjee&Stadlbauer, in press



PhagozytosePhagozytose und und 
InfektionInfektion

PhagozytosefunktionPhagozytosefunktion <42%: 53 % <42%: 53 % 
positive Blutkulturenpositive Blutkulturen
PhagozytosefunktionPhagozytosefunktion ≥≥42%: 13% 42%: 13% 
positive Blutkulturen (p<0.001)positive Blutkulturen (p<0.001)

PatientenPatienten mitmit hohemhohem Burst (≥55%) Burst (≥55%) 
–– MehrMehr positive positive BlutkulturenBlutkulturen (48% versus 15%, p<0.05), (48% versus 15%, p<0.05), früherfrüher imim

VerlaufVerlauf (7 versus 16 (7 versus 16 TageTage, p<0.005), p<0.005)
–– HäufigerHäufiger InfektionenInfektionen mitmit mehrmehr alsals einemeinem ErregerErreger (n=7 versus n=1)(n=7 versus n=1)

Mookerjee&Stadlbauer, in press



Positive Positive BlutkulturenBlutkulturen assoziertassoziert mitmit::
OrganversagenOrganversagen (p<0.01) (p<0.01) 

MortalitätMortalität (p<0.05)(p<0.05)

Infektion and Infektion and OutcomeOutcome

Patients with high resting burst (>55%) Patients with high resting burst (>55%) 
–– greater culture positive infections within the first two weeks (greater culture positive infections within the first two weeks (57% 57% 

versus 27%, p<0.05)versus 27%, p<0.05)
–– infections from more than one organism (n=8) compared to patientinfections from more than one organism (n=8) compared to patients s 

with low resting burst (n=4)with low resting burst (n=4)
PhagozytosefunktionPhagozytosefunktion <42%: 53 % positive Blutkulturen<42%: 53 % positive Blutkulturen
PhagozytosefunktionPhagozytosefunktion ≥≥42%: 13% positive Blutkulturen 42%: 13% positive Blutkulturen 
(p<0.001)(p<0.001)

Mookerjee&Stadlbauer, in press
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Ist der Defekt Ist der Defekt 
übertragbar?übertragbar?

norm
al

 W
B L

NN + 
PP L
 W

B H
 N

N + 
PP H

0
10
20
30
40
50
60
70
80
90 * **

%
 r

es
tin

g 
bu

rs
t

* p<0.01 
** p=0.001

Mookerjee&Stadlbauer, in press



Ist der Defekt reversibel?Ist der Defekt reversibel?
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Was ist der auslösende Was ist der auslösende 
Faktor?Faktor?

EndotoxinspiegelEndotoxinspiegel bei alkoholischer bei alkoholischer 
Zirrhose/Hepatitis erhöht Zirrhose/Hepatitis erhöht (Talheimer 2005)(Talheimer 2005)

Endotoxin kann „primen“Endotoxin kann „primen“
Kann Endotoxin Kann Endotoxin neutrophileneutrophile
GranulozytenGranulozyten aktivieren??aktivieren??
–– Ja Ja (Böhmer, 1992 ; (Böhmer, 1992 ; EtheredgeEtheredge, 1993), 1993)

–– Nein Nein ((PascualPascual 1998)1998)
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EndotoxinEndotoxin--EntfernungEntfernung
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Zusammenfassung Zusammenfassung 

Der Defekt der Neutrophilen-Funktion ist
humoral übertragbar und reversibel

Endotoxin verursacht ex vivo einen
vergleichbaren Defekt

Durch Endotoxin-Entfernung wird die 
Funktion der Neutrophilen wiederhergestellt



SchlußfolgerungenSchlußfolgerungen

Mögliche Erklärung für das scheinbare
Paradoxon eines proinflammatorischen
Bildes und gleichzeitig einer erhöhten
infektionsneigung
– Vollständige Aktivierung schränkt die 

Funktion der Neutrophilen bei erneuter
Belastung ein

– Endotoxin spielt eine wichtige Rolle
– Mechanismus noch unklar



SchlußfolgerungenSchlußfolgerungen

Rationale für eine bessere Selektion der 
Patienten für bestehende Therapien und für 
die Entwicklung neuer Therapieansätze
– Unterscheidung von “primed” und “aktiviert”

Patienten mit aktivierten Neutrophilen
– Nonresponder auf Steroide
– hohes Infektionsrisiko 
– Endotoxin-Entfernung?



PathophysiologiePathophysiologie

EntzündungsreaktionEntzündungsreaktion
InfektionInfektion
AlbuminAlbumin



Rolle von AlbuminRolle von Albumin

VolumenexpanderVolumenexpander
Verbessert Prognose von SBP und HRS Verbessert Prognose von SBP und HRS 
((SortSort, 1999; Ortega, 2003), 1999; Ortega, 2003)

Vermindert HEVermindert HE--Rate Rate ((JalanJalan, 2004), 2004)

Zusätzliche Funktion?Zusätzliche Funktion?
AlbuminAlbumin--Dialyse: bindet Dialyse: bindet 
proteingebundeneproteingebundene Moleküle, Moleküle, 
DetoxifikationDetoxifikation



Funktion von Albumin bei Funktion von Albumin bei 
ACLFACLF
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Albumin ist in Struktur und 
Funktion geschädigt 

Massive oxidative
Veränderungen

Karbonylierte Proteine sind 
erhöht 

Davies, under review

Öttl, 2006



Albumin und Albumin und 
NeutrophilenNeutrophilen--FunktionFunktion
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Stadlbauer, unpublished data



SchlußfolgerungSchlußfolgerung 33

Albumin ist quantitativ vermindert und Albumin ist quantitativ vermindert und 
geschädigtgeschädigt
Albumingabe hat positive Effekte auf Albumingabe hat positive Effekte auf 
den klinischen Verlaufden klinischen Verlauf
Albumin beeinflusst die Funktion der Albumin beeinflusst die Funktion der 
neutrophilenneutrophilen GranulozytenGranulozyten positivpositiv
Ist Albumin mehr als nur Volumen?Ist Albumin mehr als nur Volumen?



ZusammenfassungZusammenfassung

Inflammation

bleeding

PGN

CpG
LPS alcohol

drugs

TLR?Energy? ROS

„kaputtes“ 
Albumin

Infektion

?



Klinisches Klinisches ManagmentManagment ––
UCLH UCLH policypolicy

EntzündungsreaktionEntzündungsreaktion
–– Frühzeitige Frühzeitige AntibioseAntibiose
–– Ernährung/Ernährung/VitaminsupplementationVitaminsupplementation
–– Vermeiden von Vermeiden von hepatotoxischenhepatotoxischen Substanzen Substanzen 

((ParacetamolParacetamol!)!)
–– EndotoxinentfernungEndotoxinentfernung

InfektionInfektion
–– Kulturen/Kulturen/bakterielle DNAbakterielle DNA
–– ProphylaxeProphylaxe

AlbuminAlbumin
–– Albuminsubstitution (mehr als nur Volumen)Albuminsubstitution (mehr als nur Volumen)
–– AlbumindialyseAlbumindialyse
–– „Aufreinigen“ des Albumins„Aufreinigen“ des Albumins



Klinisches Klinisches ManagmentManagment ––
UCLH UCLH policypolicy

Nierenversagen: Nierenversagen: FlüssigkeitsFlüssigkeits--ChallengeChallenge, HRS: , HRS: 
TerlipressinTerlipressin 0.50.5--2mg bis zu 6 x tägl. 2mg bis zu 6 x tägl. i.vi.v., Albumin ., Albumin 
(60g/Tag), (60g/Tag), HämofiltrationHämofiltration, Albumindialyse, Albumindialyse
HepatischeHepatische EnzephalopathieEnzephalopathie: G 3: G 3--4: 4: IntubationIntubation, , GrGr
11--2: 2: supportivsupportiv, Auslöser bekämpfen, Auslöser bekämpfen
Leber: AlbumindialyseLeber: Albumindialyse
Lunge: Lunge: nichtinvasivenichtinvasive//invasiveinvasive BeatmungBeatmung
ZirkulatorischesZirkulatorisches Versagen: Versagen: KatecholamineKatecholamine, CAVE , CAVE 
Nebennierenrinde!Nebennierenrinde!
Nebennierenrinde: 50 mg Hydrokortison 4xtäglich, Nebennierenrinde: 50 mg Hydrokortison 4xtäglich, 
SynacthenSynacthen--TestTest



Klinisches Klinisches ManagmentManagment ––
UCLH UCLH policypolicy

ProaktivesProaktives ManagmentManagment von von 
KomplikationenKomplikationen
Niedrige Schwelle für Niedrige Schwelle für 
intensivmedizinische Therapieintensivmedizinische Therapie
Rechtzeitige Zuweisung zur Rechtzeitige Zuweisung zur LTXLTX--
EvaluierungEvaluierung
GoalGoal--directeddirected therapytherapy, „, „carecare bundlebundle““



LiverLiver FailureFailure GroupGroup
TheThe Institute of HepatologyInstitute of Hepatology
University College LondonUniversity College London





NebennierenrindenNebennierenrinden--
insuffizienzinsuffizienz und Zirrhoseund Zirrhose

Zirrhose und septischer Zirrhose und septischer 
Schock: 51%Schock: 51%--68%68%

(Fernandez, 2006)

(Tsai, 2006)



Ernährung und ZirrhoseErnährung und Zirrhose

(Cordoba, 2004)

(Gunsar, 2006)

Zirrhose = Mangel/Fehlernährung

KEINE Proteinrestriktion

Mangelernährung ist mit erhöhter 
Mortalität verbunden



Intracranial Hypertension

Astrocyte
H²O

CEREBRAL BLOOD FLOW REGULATION

Microbial pathogen
Cytokines
Reactive oxidative & nitrogen species

Antimicrobials
Steroids
Hepatectomy

HYPERAMMONEMIA
Lactulose
Enemas
LOLA

Mannitol
Hypertonic saline
Hemofiltration

Cerebral edema

Hyperventilation
Propofol, 
Thiopental
N-acetylcysteine
Indomethacin

Orthotopic Liver Transplantation
Liver Support Devices 

Hypothermia

Glutamate
Lactate

GS

Glutamine

INFLAMMATION

↔

with permission from G. Wright


