MEDICINENS ABC

ABC OM

Avvikalrjde
levervarden

Forhojda levervarden ar vanligt forekommande i befolk-
ningen och uppticks ofta inom priméirvarden i sam-
band med utredning av oklara symtom eller vid prov-
tagning efter insatt lakemedelsbehandling. Infektio-
ner och liakemedelspaverkan &r vanliga orsaker till
overgiende forhojda levervarden. Kvarstaende forhoj-
da levervirden kan emellertid vara tecken pa bakom-
liggande leversjukdom, som kan fortlopa utan sym-
tom i flera ar.Tolkning av levervérden ar dock inte all-
tid enkel.

Denna ABC-artikel kan anvindas som st6d vid tolk-
ning av avvikande leverprov och for fortsatt utred-
ning i enlighet med nationella riktlinjer fran Svensk
gastroenterologisk férening (SGF).

Hepatocellulir eller kolestatisk leverskada

For att karaktdrisera en leverskada som hepatocellu-
lar eller kolestatisk behéver man analysera alanin-
aminotransferas (ALAT), aspartataminotransferas
(ASAT), alkaliskt fosfatas (ALP), glutamyltransferas
(GT) och bilirubin.

Transaminaserna ALAT och ASAT finns i hepato-
cyterna och frigors i 6kad méngd vid cellskada. ALAT
finns framfor allt i hepatocyter och i muskelvavnad,
medan ASAT finns i flera vivnader i kroppen utover
levern, saisom muskelvdvnad, njurar, blodceller och
hjarnceller. Stegrade transaminaser talar for en hepa-
tocellulir leverskada.

ALP ar ett enzym som finns i gallgdngarna och i he-
patocyter, men &ven i skelett, tunntarmsslemhinna
och njurar. ALP kan stiga vid flera tillstand, sasom gra-
viditet och skelettpaverkan. Vid avflodeshinder i gall-
vagarna induceras ALP, vilket leder till 6kad intracel-
lular produktion och en 6kad koncentration i serum.
Forhojt ALP kan siledes vara ett tecken pa en kolesta-
tisk leverskada.
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GT ar ocksa ett enzym som finns i flera vivnader
och stiger,liksom ALP,vid gallstas pa grund av enzym-
induktion. GT stiger dven till f6ljd av enzyminduktion
av likemedel och alkohol. Provet dr mindre specifikt
for gallvagspaverkan an ALP. Isolerad GT-stegring ar
inte ett tecken pa leversjukdom och behéver inte utre-
das.Kombinationen f6rhdjt ALP och GT ar det som bor
foranleda misstanke om kolestatisk leverpaverkan.

Bilirubin ar en nedbrytningsprodukt av hemoglo-
bin som konjugeras i hepatocyterna och utsondras i
gallan. Bilirubin stiger vid 6kad produktion (till exem-
pel hemolys) och vid nedsatt utséndring (sdsom gall-
stas) varvid det konjugerade bilirubinet lacker ut fran
hepatocyterna till blodbanan. Férhojt bilirubin talar
ocksa ofta for en kolestatisk bild.

Ett vanligt sitt att karaktérisera leverskadan &r
alltsa som en hepatocellulir bild, dar forhojda trans-
aminaser ar dominerande, eller kolestatisk, bild med
framfor allt stegrat ALP, GT och bilirubin. Stegring av
samtliga prov, dir varken transaminaser eller kolesta-
tiska leverprov dominerar, betraktas som en blandbild
[1,2].

Leverfunktion

Det viktigaste provet for att utvardera leverfunktio-
nen ar PK(INR). Detta prov ar ett matt pa aktiviteten i
det externa koagulationssystemet och avgors framfor
allt av nivaerna av faktor II, VII och X, vilka alla bildas
ilevern [2].Vid férsdmrad leverfunktion paverkas syn-
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PROV SOM KAN TAS VID LEVERUTREDNING OCH HUR DE TOLKAS

Prov Tolkning

ALAT Transaminas som finns i hepatocyter men ocksé i muskelvavnad. Frigors i 6kad mangd vid cellskada. Mer specifikt for le-
verpéverkan dn ASAT.

ASAT Transaminas som finns i hepatocyter, njur-, muskel-, blod- och hjarnvavnad. Frigors i 6kad méngd vid cellskada. Vid 6verkon-

sumtion av alkohol stiger ASAT ofta mer an ALAT. Halveringstiden ar ca 12 timmar, och dess dynamik kan vara en tidigare
markor for regress/progress av leverpaverkan an ALAT, vars halveringstid ar ca 36 timmar.

ALP Fosfatas som finns i epitelceller i gallgangar men ocksa i skelettets osteoblaster, i tunntarmsslemhinna och i njurar. Kolestas
inducerar 6kad ALP-produktion i hepatocyterna.

GT Transferas som finns i flera vavnader, bland annat lever, njurar, prostata, tarmar, testiklar och pankreas. Mangden i plasma
stiger framfor allt vid gallstas men ocksé vid enzyminduktion av lakemedel och alkohol.

Bilirubin Bildas vid nedbrytningen av hemoglobin. Transporteras bundet till albumin i plasma och konjugeras i hepatocyter, vilket
mojliggor att det kan utsondras i gallan. Vid skada pa hepatocyter eller vid gallstas lécker konjugerat bilirubin ut i blodbanan i
6kad méngd.

PK(INR) Det viktigaste provet for att utvardera leverfunktion. PK(INR) ar ett matt pa aktiviteten i det externa koagulationssystemet och

péaverkas framfor allt av nivaerna av faktor II, VII och X, vilka alla bildas i levern. Vid forsdmrad leverfunktion paverkas synte-
sen av dessa faktorer och PK(INR) stiger.

Albumin Syntetiseras i levern och kan anvéndas for att utvérdera leverfunktion, men sjunker ocksa vid malnutrition och inflammation.

Trombocyter Trombocytopeni ar ett mycket vanligt fynd vid etablerad levercirros och beror da till storsta del pd 6kad sekvestrering av
trombocyter i mjalten vid portal hypertension. Kraftigt forsdmrad leverfunktion ger ocks& minskad produktion av trombopoe-
tin. Trombocytopeni kan ocksa ses vid hepatit C-infektion utan etablerad cirros.

PEth Bildas i cellmembran endast i narvaro av alkohol. Halten mats i erytrocyter. Testet ar helt specifikt och har mycket hog sensiti-
vitet. Halveringstiden ar 4 dagar.

Ferritin och transferrinméttnad Ferritin ar ett méatt pa kroppens jarndepaer. Transferrin &r det jarntransporterade proteinet i blodbanan. Transferrinméttnad

anger hur stor del av proteinet som &r mattat med jarn.

Leverautoantikroppar Autoantikropparna associerade med leversjukdom ar antinukleara antikroppar (ANA), antimitokondriella antikroppar (AMA)
och antikroppar mot glattmuskelceller (SMA). ANA ses hos 10 procent av befolkningen, men forekommer hos 50-70 procent
av patienter med autoimmun hepatit (AIH). SMA ar mer specifikt och forekommer hos uppemot 85 procent av patienter med
AIH. AMA forekommer typiskt vid primar biliar kolangit (PBC). Ytterligare autoantikroppar ar M2, M2-3E, LC1, LKM-1, SLA/LP,

gp210, sp100 och PML.

Plasmaelfores I plasmaelfores ingar albumin, alfa-1-antitrypsin, orosomukoid, haptoglobin, CRP, IgG, IgA och IgM. Forhéjt IgG foreligger vid
AIH. Forhojt IgM ses ofta vid PBC. Vid alkoholmissbruk och MASLD (leversteatos associerad med metabol dysfunktion) ses
typiskt ett stegrat IgA. Ett gt alfa-1-antitrypsin kan indikera medfédd alfa-1-antitrypsinbrist, som kan orsaka levercirros.

Virala serologier Rutinmassigt vid en basal leverutredning ingar serologier for hepatit B och C, och vid misstanke om mer akut sjukdom
ocksé for hepatit A. I utvalda fall kan det bli aktuellt med serologisk diagnostik av hepatit E. Vid oklar leverpaverkan med bild
som skulle kunna éverensstdmma med infektion, framfor allt hos immunsupprimerade patienter, bér man ta serologier for
opportunistiska virusinfektioner som kan ge hepatit: primart cytomegalovirus (CMV), Epstein-Barr-virus (EBV) och herpes
simplex-virus (HSV).

Ceruloplasmin Protein som transporterar koppar i blodbanan. Vid Wilsons sjukdom binds inte koppar till ceruloplasmin i hepatocyterna.
Proteinet utséndras d4 i blodbanan i en instabil form som snabbt bryts ned. Darfor ses typiskt Idga nivaer av ceruloplasmin
vid Wilsons sjukdom.

Fasteglukos och lipidstatus Analyseras for att vardera patientens metabola tillstand. En av de vanligaste orsakerna till latt stegrade transaminaser &r

MASLD.
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tesen av dessa och PK(INR) stiger. Ett forh6jt PK(INR)
kan i ovanliga fall bero pa K-vitaminbrist, till exem-
pel vid malnutrition eller langvarig gallstas. I dessa
fall kan man substituera med K-vitamin. Vart att no-
tera ar att det vid kronisk leversjukdom med stigande
PK(INR) inte foreligger en markant 6kad blodnings-
risk.I sjalva verket har dessa patienter en mattligt for-
hojd risk for bade blodning och trombos jamfort med
normalbefolkningen da dven de antikoagulativa fak-
torerna syntetiseras i levern [3].

Det finns ocksd andra tecken pa nedsatt leverfunk-
tion. Albumin bildas i levern och hypoalbuminemi
uppstar vid forsamrad leverfunktion, men dven vid
andra tillstdnd som malnutrition och inflammation.
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Vid gravt sviktade leverfunktion stiger aven bilirubin.
Tkterus raknas ibland som dekompensation vid lever-
cirros utover ascites, blodande varicer, leverencefalo-
pati och infektion. Nivan av transaminaserna avspeg-
lar emellertid inte leverfunktionen utan ar ett métt
pa cellsonderfall.

Trombocyter vid leversjukdom

Trombocyter ska analyseras i en leverutredning.
Trombocytopeni ses hos 76-85 procent av patienter
med levercirros [4]. Den huvudsakliga mekanismen ar
portal hypertension som ger splenomegali med sek-
vestrering av trombocyter [5]. Nir leverfunktionen ar
kraftigt sankt sjunker trombopoetin, vilket ocksa bi-
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drar till trombocytopeni. En 6kad blédningsrisk be-

doms foreligga framfor allt vid trombocyter <50 x 10°/1.

Alkoholmarkérer

Overkonsumtion av alkohol ar fortfarande den i sér-
klass vanligaste orsaken till levercirros i Sverige. Den
star ensam eller i kombination med andra faktorer
for 6ver hilften av fallen [6]. Alkoholkonsumtion bor
alltid utvirderas vid utredning av patologiska lever-
prov. Tidigare har GT och kolhydratfattigt transferrin
anvants som markorer, men dessa har i Sverige helt
ersatts av fosfatidyletanol (PEth). PEth bildas endast
i nérvaro av etanol och avspeglar alkoholkonsumtio-
nen under de senaste 2-4 veckorna. Denna analys har
dessutom en mycket hog sensitivitet som ar 6verlag-
sen bade kolhydratfattigt transferrin och GT, &ven nar
dessa anvands i kombination [7, 8].

FIB-4

Leversteatos associerad med metabol dysfunktion
(MASLD), tidigare icke-alkoholrelaterad leversteatos
(NAFLD), ir en av de vanligaste orsakerna till avvikan-
de leverprov och en allt vanligare orsak till levercirros
ivastviarlden [9]. Den 6kande prevalensen av metabolt
associerad fettlever har skapat ett behov av att kun-
na identifiera vilka som har, eller 16per vasentlig risk
for att utveckla, cirros. Flera poangsystem har darfor
tagits fram for att vardera risken for avancerad fibros
vid MASLD [10].

I Sverige rekommenderas verktyget Fibros-4-in-
dex (FIB-4), som ar forhallandevis enkelt och billigt
[11]. FIB-4 berdknas med hjalp av dlder, ALAT,ASAT och
trombocyter. En av forfattarna till SGF:s riktlinjer for
MASLD har skapat en svensk webbplats (www.fib4.
se) som berdknar poidng och ger en tolkning av virdet
[12]. Over en viss podng foreligger medelhog/hog risk
for avancerad fibros, och patienten ska remitteras till
specialistvarden for vidare utredning med leverelas-
tografi. Vid lagre poédng ar risken for avancerad fibros
lag, och patienten ska da bedomas igen med ny berik-
ning av FIB-4 efter 3-5 ar.

Observera att FIB-4 ska anvandas for att estimera fi-
brosgrad ilevern, framfor allt vid MASLD, men det kan
ocksa anvandas vid hepatit C. Det ar viktigt att veta
att berdkning av FIB-4 for en patient som dven har en
overkonsumtion av alkohol kan ge ett falskt forhojt
varde. FIB-4 ersatter inte utredning av bakomliggan-
de orsak till leverpaverkan.

Utredning av avvikande leverprov
SGF har skapat flodesscheman for utredning av pato-
logiska leverprov [13]. Dessa ger vigledning baserat pa
tre nivaer av hepatocellulart skademonster samt for
ett kolestatiskt monster och vid isolerad hyperbiliru-
binemi. Indelningen i nivaer av hepatocelluldr skada
baseras pa hur férhojt ALAT ar i férhallande till det
ovre referensvirdet. Det finns dock en stor individu-
ell variation i normalvirde av ALAT, och om det finns
tidigare provsvar att tillga kan det vara av virde att
jamfora det forhojda provsvaret med detta »habituel-
la« virde, liksom man i kliniken gér med hemoglobin
och kreatinin.

Utover de prov som redan har ndmnts kan flera
andra analyser bli nddvindiga. En sammanfattning
finns i tabellen. vid avvikande leverprov bér man

Utredningsalgoritm vid forhéjt ALAT (<5 x 6vre referensvardet)

Sjukhusbaserade kliniker
Primérvarden

Forhojt ALAT (<5 x dvre
referensvirdet)
l Riktad utredning vid
Anamnes som talar for DILI, alkohol, Ja fynd/anamnes
naturlakemedel, blodsmitta? Gravid? tydande pa
specifik genes
l Nej
Upprepa provtagning inklusive ASAT,
bilirubin, ALP och GT efter 2 veckor ) .
Riktad utredning/
* behandling vid fynd
av patologi
ALP| —— Fortsatt patologiskt — ALP? — Ultraljud
+ | [ Vid kolestatiskt
monster och
Overvag Wilsons ALPinom Normalt ultraljud och €] normalt ultraljud se
sjukdom. Mat referensomradet kolestatiskt monster algoritm for ALP ¢

ceruloplasmin

! !

TPK, albumin, PK(INR), anti-HCV, HBsAg, ANA, SMA,
ferritin, transferrinmattnad, elfores, PEth, fP-glukos, lipidstatus

{

__normala___ raljud

Transferrinmattnad Eneller flera av:
>0,45 och ferritin < BMI>25
>2009/3003' pg/l - Okat bukomfang
+ Nedsatt glukostolerans 5 )
PK(INR)1, TPK, PosHBsAg ~ Antitrypsin | ° /P Z-diabetes teatos:
Bilirubin anti-HCV * Dyslipidemi L1
Ja  Nej
PEth? ANIAg’ GS 1M A
pos neg
1
Cirros? HFE-mutation? Alkohol-  Genotypning LKM-1, Overvig
lever- SLA/LP biopsi
| l sjukdom | |
Ultraljud Hemokromatos MASLD/MetALD
V l '
\ Antitrypsin- Berédkna FIB-4 for
Ev elastografi Kronisk brist med AIH stallningstagande till
Ev biopsi viral hepatit? leverpaverkan elastografi

» Adapterad fran SGF:s riktlinjer for avvikande leverprov 2024 [13]. DILI = lakemedelsinducerad
leverskada; ANA = antinukleara antikroppar; SMA = antikroppar mot glattmuskelceller; AIH =
autoimmun hepatit; MASLD = leversteatos associerad med metabol dysfunktion; MetALD = MASLD
med samtidig paverkan av alkohol.

»Indelningen i nivaer av hepatocellulir skada baseras
pa hur forhojt ALAT ar i forhallande till det vre refe-
rensvirdet. Det finns dock en stor individuell variation
inormalvarde av ALAT ...«
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dven fundera 6ver extrahepatiska orsaker. Vanligast
ar hjartsvikt, hypo- eller hypertyreos, celiaki samt in-
fektioner [14-16].

Hepatocellulir leverskada

Stegringen av ALAT och ASAT korrelerar med graden
av inflammation och celldéd. Vid en etablerad cir-
ros kan dock leverparenkymet vara sa utraderat att
transaminaserna ar helt normala eller till och med
laga. SGF:s riktlinjer for patologiska leverprov delar in
transaminasstegringar i tre nivaer:

ALAT <5 x 6vre referensvérdet. Det finns en stor mangd
mojliga orsaker till litt stegrade transaminaser. De
vanligaste orsakerna dr lakemedelspaverkan, oGver-
konsumtion av alkohol och MASLD. Det kan ocksa
orsakas av kronisk viral hepatit, autoimmun hepa-
tit (AIH), hemokromatos, alfa-1-antitrypsinbrist och
Wilsons sjukdom. Latta transaminasstegringar fore-
kommer ocksa ofta vid infektion, skdldkortelsjukdom
eller hjartsvikt utan att det finns en bakomliggande
leversjukdom. Aven kraftig fysisk aktivitet kan ge ste-
grade transaminaser [17]. Inte sdllan ar litta trans-
aminasstegringar 6vergdende och man hittar aldrig
orsaken. Det forsta steget dr darfor att ta om proven
efter tva veckor och forst vid kvarstiende avvikelser
ga vidare med utredning.

Ett forhojt ferritin och foérhojd transferrinmattnad
(>0,45 for kvinnor och >0,50 f6r mén) bor féranleda
vidare utredning av hemokromatos genom analys av
HFE-genen.Forhojt ferritin upp till 1 000 pg/l med nor-
mal transferrinméttnad tyder inte pA hemokromatos.
Ferritin &r, forutom en markor for jarninlagring ock-
sa en akutfasreaktant som stiger vid inflammation.
Man kan dven se forhojt ferritin efter blodtransfusion,
langvarig jarnsubstitution, dverkonsumtion av alko-
hol, metabola syndrom och akut leverpaverkan.vid en
akut leversvikt kan ferritin stiga till flera tusen pg/l.
Hos en patient som inte har nagon uppenbar annan
forklaring bor dock ett ferritin 6ver 1000 pg/l utredas
avseende hemokromatos, oavsett transferrinméttnad
[18].

vid utvidgad leverutredning som ger misstanke
om cirros, ATH, hemokromatos, kronisk viral hepatit,
alfa-1-antitrypsinbrist eller Wilsons sjukdom ska re-
miss skickas till specialistvarden. MASLD och alko-
holleversjukdom utan hoggradig fibros handldggs i
priméarvarden.

ALAT 5-10 x 6vre referensvéardet. Vid medelhog stegring
av ALAT misstdnker man primart likemedelspaver-
kan, alkoholhepatit, ATH eller akut virushepatit. Re-
kommendationen &r att man direkt gar vidare med
ultraljud for att utesluta strukturell paverkan pa lever
eller gallvdagar, sasom tumorsjukdom, primar sklero-
serande kolangit, steatos, fibros eller gallstenssjuk-
dom.

Vid normal undersokning och tydligt hepatocel-
lulart skademonster rekommenderas sedan utvid-
gad provtagning. Beroende pa inom vilken tid ultra-
ljudsundersokningen utférs och hur héga transami-
naserna ar, kan man overvaga att bestilla utvidgad
provtagning redan nar remissen for ultraljud skickas.

Om &ven de kolestatiska proven ar stegrade rekom-
menderas kompletterande utredning med magnetre-
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Utredningsalgoritm vid forhojt ALAT 5-10 (x dvre referensvardet)

Sjukhusbaserade kliniker

Forhojt ALAT (5-10 x ovre referensvirdet) el
Anamnes som talar for DILI, alkohol, Ja Rll:::;a;zdtnggn\g: f);d/
naturlakemedel, blodsmitta? Gravid? et P

specifik genes

Blandbild eller
kolestatiskt monster

-

Bilirubin, ASAT, ALP, GT, PK(INR), TPK, albumin

Ultraljud med doppler

\ '

Normalt Patologiskt —~  Riktad

| utredning/
* . . behandling
MRCP Hepatocellulért monster
Patologisk Normal —» Elfores, ANA, SMA, PEth, anti-HAV, HBsAg, —>Normal Biopsi
anti-HBc, HBV-DNA, anti-HCV, HCV-RNA,
. . anti-HEV, anti-EBV, anti-HSV, anti-CMV,
Riktad utredning/ ceruloplasmin
behandling

ANA, SMA, IgG?

KM, [pos

pos*

AIH eller dverlappning

!

Ceruloplasmin |

PEth? Pos virusserologi

S-Cu|U-Cu?
Alkohollever- Fortsatt handlaggning Misstanke om
sjukdom pa infektionsklinik Wilsons sjukdom

» Adapterad fran SGF:s riktlinjer for avvikande leverprov 2024 [13]. MRCP = magnetresonans-

kolangiopankreatikografi.

sonans-kolangiopankreatikografi (MRCP) for att med
storre sikerhet utesluta strukturell sjukdom sasom
malignitet eller primér skleroserande kolangit. Pa-
tienter med alkoholhepatit har ofta samtidig PK(INR)-
och bilirubinstegring. Dessa patienter behéver i de
flesta fall vardas inneliggande pa sjukhus.

ALAT >10 x dvre referensvardet. Vid en hég transami-
nasstegring ska patienten utredas inneliggande pa
sjukhus.De vanligaste orsakerna till kraftig transami-
nasstegring ar ischemisk eller toxisk leverskada, och
ibland vardas dessa patienter redan pé sjukhus. Ett
exempel dr patienten pa en intensivvardsavdelning
som far en ischemisk skada pa levern i samband med
cirkulatorisk svikt. En annan orsak kan vara lakeme-
delsinducerad leverskada (drug-induced liver injury,
DILI), vilket &r den vanligaste orsaken till akut lever-
svikt i Sverige. HOg transaminasstegring kan ocksa
ses vid ATH och akut viral hepatit.

Utredning gors med en utvidgad provtagning och
bilddiagnostik omgéende. Om specifik behandling
finns satts den in.

Kolestatisk leverskada eller blandbild
vid fall med dominerande ALP-stegring har ultra-
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ljudsundersokning av lever och gallgangar hog priori-
tet.vid blandbild med medelhég transaminasstegring
rekommenderas ocksa MRCP, som tidigare ndmnts.
Vid klinisk misstanke om akut gallvigssjukdom, som
kolecystit eller kolangit, ska patienten remitteras till
sjukhus for akut omhindertagande. Moéjliga andra
orsaker till kolestatiska skademonster ar primar bi-
lidr kolangit, primér skleroserande kolangit eller tu-
morsjukdom, men ocksa liakemedelspaverkan, som i
30 procent av fallen uppvisar ett 6verviagande kolesta-
tiskt monster i proven [19, 20]. Alkoholleversjukdom
bor alltid 6vervigas,di den biokemiska bilden kan va-
riera. Aven kronisk viral hepatit kan ge ett kolestatiskt
skademonster.

Hos de allra flesta patienter med primar biliar kol-
angit pavisas antimitokondriella antikroppar, vil-
ka ocksa ar mycket specifika for diagnosen. Stegrade
antimitokondriella antikroppar kan dock forega sjuk-
domen med manga ar, och for att stdlla diagnosen
kravs samtidig ALP-stegring [21]. Primar biliar kolang-
it ska initialt handlaggas inom specialistvarden.

Isolerad hyperbilirubinemi

Vid hyperbilirubinemi och i 6vrigt normala leverprov
faststiller man huruvida det rér sig om en konjugerad
eller okonjugerad hyperbilirubinemi. vid det senare
star okonjugerat bilirubin for >65 procent av totalt bi-
lirubin.

Isolerad okonjugerad hyperbilirubemi &r oftast or-
sakad av Gilberts syndrom, ett tillstand som &ar helt
benignt och som beror pa nedsatt aktivitet i det en-
zym som konjugerar bilirubin, med en prevalens pa
2-5 procent i den svenska befolkningen. Syndromet
kraver ingen behandling eller uppféljning, och for-
utom intermittent ikterus ar patienterna symtom-
fria. Man méaste dock med hjalp av utvidgad provtag-
ning utesluta att det r6r sig om hemolys, vilken skulle
kunna vara orsakad av hematologisk eller onkologisk
sjukdom. Vid Gilberts syndrom kan bilirubin inter-
mittent stiga till 100 pmol/1.vVid hogre bilirubinnivaer
b6r man misstdnka andra medfédda sjukdomar, som
ska handldggas inom specialistvarden [22]. Isolerad
konjugerad hyperbilirubinemi kan férekomma vid
vissa medfodda sjukdomar och ska &ven den utredas
inom specialistvard.

Sammanfattning

Forhojda levervarden kan tyda pa minga olika till-
stind. Det kan vara allt frin 6vergidende forhojda
levervirden i samband med infektion eller likeme-
delsbehandling till bakomliggande allvarlig lever-
sjukdom. Utredningsgang och vidare handldggning
skiljer sig beroende pa hepatocellulirt eller kolesta-
tiskt skademonster och pa nivan av transaminasste-
gring.

For att underlitta utredning av patologiska lever-
prov har algoritmer skapats av SGF, som har har pre-
senteras i en nagot forenklad version. Man bor dock
alltid anvinda tankeséttet »kloka kliniska val« och
fundera kring indikationen f6r provtagning i det ak-
tuella fallet. I manga fall kan en forsta provtagning
med enbart ALAT och ALP vara tillricklig, medan det i
andra fall, nar man har stark misstanke om bakomlig-
gande leversjukdom, kan vara motiverat med utvid-
gad provtagning redan i férsta skedet.

Utredningsalgoritm vid férhéjt ALAT (>10 x 6vre referensvardet)

Forhdjt ALAT (>10 x dvre referensvirdet) Sjukhusbaserade kliniker

Anamnes och status: Kand leversjukdom, graviditet, hjartsvikt, ldkemedel, alkohol,
hélsokost, svamp, droger, toxiner, epidemiologi, kirurgi, blodtrycksfall?

Labb: ALP, bilirubin, albumin, PK(INR), blodstatus, Na, K, kreatinin, CRP, glukos, elfores,
anti-HAV, HBsAg, anti-HBc, anti-HCV, anti-CMV, anti-EBV, ANA, SMA, S-paracetamol, drogscreening

Utvidgad labb efter indikation: anti-HEV, ceruloplasmin, anti-VZV, anti-HSV, HBV-DNA, HCV-RNA,
LKM-1, SLA, U-hCG, ev U-amatoxin

Radiologi: Ultraljud med doppler och/eller datortomografi

* Riktad .
»Normal« wtredning/ ~— Patologisk
bilddiagnostik - bilddiagnostik
* behandling
Ischemisk/ .
hypoxisk  Oproportionerligt ~ Toxisk Pos ANA,SMA,  Graviditets-
leverskada?  forhéjtbilirubini  hepatit?  virus- LKM-1,SLA,  associerad Cirros
Sepsis?  forhéllande till ALP serologi IgG? leverpaverkan
Hjartsvikt?

Akut-pé-kronisk leversvikt?
Orsakad av infektion, GI-
blddning, lakemedel, annan
genes?

y

Wilson? Viral hepatit AIH?

y

(Ev) specifik behandling
|

[ )

Sjunkande transaminaser enligt Oféréndrat status eller progress med
forvantad halveringstid och normalt stigande PK(INR)
eller sjunkande PK(INR)

Overvig intensivvard

'

Overvég biopsi och akut
levertransplantation

Exspektans

» Adapterad fran SGF:s riktlinjer for avvikande leverprov 2024 [13].

»Man bor dock alltid anvanda tankesattet 'kloka klinis-
kaval' och fundera kring indikationen for provtagning
i det aktuella fallet.«

Forekomsten av leversjukdom okar globalt. Le-
verpaverkan ar dven vanlig vid sjukdomar i andra or-
gansystem eller vid ldkemedelsbehandling. Att kunna
tolka levervirden ar darfor viktigt for lakare inom alla
specialiteter. O

@ Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
Citera som: Lakartidningen. 2025,122:24136
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Utredningsalgoritm vid kolestatiskt skademonster KONSENSUS
Sjukhusbaserade kliniker De flesta ar ense om att
Primérvérden e PK(INR) ar det basta provet for att utvardera lever-
Forhojt ALP funktion

| . . .
- . e transaminaser inte avspeglar leverfunktion utan ar
Anamnes och status: buksmérta, lakemedel, gravid? peg

Radiologi: Ultraliud ett matt pa hepatocellular skada
| e isolerad GT-stegring inte tyder pa leversjukdom och

Patologiskt ultraljud och/eller Normalt ultraljud och ingen inte ska utredas
specifik klinisk misstanke specifik klinisk misstanke e FIB-4 ar ett bra verktyg for att virdera risken for
l | avancerad fibros vid MASLD, men inte ersatter utred-
GT1 och/eller transaminasert . . Missténk ning av bakomliggande orsak till leverpaverkan
Riktad utredning/behandling och/eller konjugerad ﬂ» annan orsak &n o littforhoidaltransaminseniforsta handiskalkontrol
hyperbilirubinemi leversjukdom . J .
: leras innan leverutredning initieras
( ba w e nivan av transaminasstegring ar avgérande for hur
) N ) N leverutredningen ska goras
Kolestatiskt ménster Blandat ménster Hepatocellulért ménster . L .
| ' e man vid kolestatisk bild i forsta hand bor utreda gall-
ANA, AVA, HBsAg, /\ Se algoritmer for vagsrelaterad sjukdom
anti-HCV, PEth transaminasstegringar e levercirros kan foreligga vid normala leverprov.
Asikterna gar isar vad géller
e hur aktivt man ska leta efter MASLD och vem som ska
folja patienterna
AM:';"\A"% 002{‘3'”?%%‘;'“ HBsAg, anti-HCV A DILI? e hur man ska hantera risken for ett falskt forhojt varde
gp £19, 5p pa FIB-4 vid samtidig 6verkonsumtion av alkohol
i e hurlange patienten bor avsté alkohol infor leverelas-
PBC Kronisk viral hepatit? Alkoholleversjukdom tografi
e huruvida ceruloplasmin alltid ingar i en leverutred-
¥ neg ning
.. normal . .
Leverbiopsi<«————— MRCP e huruvida man kan kontrollera PEth utan att informera
patienten.

patologisk
Riktad utredning/behandling

» Adapterad fran SGF:s riktlinjer for avvikande leverprov 2024 [13]. PBC = primar biliar kolangit.

Utredningsalgoritm for isolerad hyperbilirubinemi

Sjukhusbaserade kliniker

Isolerad hyperbilirubinemi T 20

Omkontroll och fortsatt isolerad
hyperbilirubinemi

Okonjugerad Konjugerad
hyperbilirubinemi (65 procent hyperbilirubinemi
av bilirubin &r okunjugerat)

Uteslut hemolys: Provtagning
med Hb, MCV, LD,
retikulocyter, haptoglobin

P-bilirubin <100 pmol/I P-bilirubin >100 pmol/I

|
Gilberts syndrom Remiss till specialistvarden

» Adapterad fran SGF:s riktlinjer fér avvikande leverprov 2024 [1].
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