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Inzicht in het natuurlijk beloop

* Wat is er al bekend over palliatieve zorg bij eindstadium leverziekte

* Welke criteria kunnen we gebruiken om patiénten te identificeren?

* Welke symptomen komen voor.

Wat is de plek/moet de plek zijn van palliatieve zorg
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Casus; man 58 jaar

RvK/ Gedecompenseerde cirrose.
VG/ Met-ALD cirrose
Poliklinisch: Child Pugh B9; reMELD-Na 13

4 maanden geleden opname ivm gedecompenseerde cirrose
mogelijk geluxeerd door UWI

O/ Icterisch, wat traag, ascites graad 3, flaping tremor
* Lab (SEH)/ bilirubine 75/69 INR 1.23 NH; 78
albumine 26 Kreatinine 98 Natrium 128 ethanol 1.5%o0
e C/ Gedecompenseerde cirrose obv recidief alcohol gebruik.
reMELD-Na 19
* Vraag/ Komt patiént in aanmerking voor palliatieve zorg?
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Wat is het natuurlijk beloop van cirrose?



Het natuurlijk beloop van de leverpatiént
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Het natuurlijk beloop van de leverpatiént

Annual survival ~99% \Q
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Wie hebben palliatieve zorg nodig?

Al-generated images

edlcal Lenters
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Maar hoe zit dat bij hem?

Al-generated image ‘“‘ ﬂmSterdOm UmC



Ziektebeloop leverziekte vs kanker
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Terug naar de casus

* Wat is de kans dat deze man over 1 jaar nog leeft?
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Terug naar de casus

* Wat is de kans dat deze man over 1 jaar nog leeft?

Stages of liver cirrhosis

Jniversity Medical Centers

CcC SDC
» Asymptomatic * Non progressive « Progressive * Typcially ACLF » ACLF with one » ACLF with two * ACLF with three
stage with no decompensation decompensation development within organ failure organ failures or more organ
signs of clinical (e.g, ascites, (e.g, ascites, Gl- 3 months » Subtypes failures
complications encephalopathy) bleeding) * Increased systemic 2 Qﬁ;i ;;:ney i
* No ACLF *No ACLF inflammation + ACLF1b:
development development z::‘gfa {‘(‘J’;’b j‘;:g:'g:ﬁl’;e
» No readmission to « At least 1 plus
the hospital hospital re- creatinine between
» Typically no death admission ;:dfo? i
within 3 months » Typically no death ; :'g_:;':'c.
within 3 months HE NlI-Iv plus creatinine
between 1.5-1.9 mg/dl
28-day-mortality: 28-day-mortality: 28-day-mortality:
1-year-mortality: 1-year-mortality: 1-year-mortality: 1-year-mortality: 22.1% 32 % 76.7%
<5% 9.5% 35.6 % 67.4 % 3-month-mortality: 3-month-mortality: 3-month-mortality:
40.7% 52.3% 79.1%
Dilan Elcin Giilcicegi, Tobias Goeser, Philipp Kasper. Front Med (Lausanne).2023 Sep 14;10:1268102. TV ‘
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Wat weten we over advance care planning bij
eindstadium leverziekte?




Advance care planning (bij eindstadium leverziekte)

Inschatting levensverwachting wordt als zeer moeilijk ervaren.....

..... omdat vaak een curatief levertransplantatietraject parallel loopt.....

..... waardoor vroegtijdige palliatieve zorg vaak niet ingeschakeld wordt.

Voordelen van advance care planning verdwijnen wanneer te laat geintroduceerd.

Hierdoor sterven relatief veel patiénten (70-75%) in het ziekenhuis

Oorzaak: niet realistische verwachtingen van zowel patiént als specialist

Murray, Kendall et. al. BMJ. February 2017 878. Hudson BE, Ameneshoa K,et.al. Frontline Gastroenterol. 2017 Jan;8(1):45-52. ‘“‘ ﬂmSterdOm UmC



Pilot studie integratie PZ in eindstadium leverziekte

* Prospectieve pilot studie in patiéten met bekende cirrose en niet geplande opname

* Inclusie criteria:
e MELD > 20
* Minstens 1 van de volgende complicaties:
* Hepatorenaal syndroom
* Refractaire ascites
» Refractaire hepatische encefalopthie
* Voorgeschiedenis van SBP of andere ernstige infectie

* Palliatieve zorg hield in:
* gecombineerde consulten met PZ specialist
Wekelijks interdisciplinair overleg waarin alle nieuwe patiénten besproken werden.
Duidelijkheid over behandeldoelen.
Case management ook buiten het ziekenhuis (telefonisch)
Symptoombehandeling gericht op pijn, depressie, angsten, dyspnoe en vermoeidheid.

van Zyl, Storms et. al. J Palliat Med. 2023 Jun;26(6):776-783. W | Amsterdam UMC



Pilot studie integratie PZ in eindstadium leverziekte

 N=55 patiénten vs 57 patiénten in retrospectief controle cohort.

PCIH group Comparisan group
n=355), m (%) fn=57), n (%) P
Days hospitalized (total sample), mean (5D) 9.7 (10,99 152 (14.7) 0.04 104 98.2%
1 ith _aov hosnitalization 4] (74 /) A4 (77 2 &3
I Days hospitalized among those who any hospitalization, 13 (10.8) 19.7 (13.8) <0.01) a0 67T 3%
JLILEEi NI ] L
Patients with any ICU stay 22 (40,00 17 {29.8) 0.32 BO
Days in ICU 1f any ICU stay, mean (SD) 49 (3.6) 6.9 (5.6) 0.31
Patients with any ED visit exclusively for paracentesis 19 (34.6) 22 (38.6) 0.7 m
MNumber of ED visits exclusively for paracentesis if any 43(39) 4.3 (54) 0.58
visit, mean (SD) 64 36.4%
Patients with any ED visits for reasons other than 42 (Te.4) 50 (87.7) 0.14 &0
paracentesis
Number of ED visits for reasons other than paracentesis if 27 (2.0 3(25%) 0.54 40
any visit, mean (SD) 35.1%
Intubation 6 (10.9) Ti12.3) 1.00 a0
Dialysis T{123) 12 (20 11 1312 21.2%
I Enrolled in hospice 14 (25.5) 4(7.0) 1}.ﬂl| 2
it VA IT 0.8 mIis
Days from enrollment to death, mean (SD) 1011 (B8.1) 130.1 (81.3) 0.24 10 T7.0%
Place of death* (n=28) (n=21) 0.74
Home 9 (32.1) g (38.1) i}
Nursing facility 0(0) 1 (48 AD or POLST completed GOC or code status discussion Paychosocial assessment
Hospital wards 13 (46.4) 9 (42.9)
Hospital ICU 6 (21.4) 3(14.3) aPCH Grouwp Contral Group
van Zyl, Storms et. al. J Palliat Med. 2023 Jun;26(6):776-783. IU,] QmSteg |Om umc
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Gerandomiseerde studie PZ in eindstadium leverziekte

* 398 patiénten gescreend.
* 63 patiénten geincludeerd
e 32 controle groep (standaard zorg)
* 31 interventie groep
* Mediane MELD bij inclusie was 24
* |Interventie:
e Consult PZ-specialist
* Uitgebreide informatie over PZ
» Telefonische follow-up met oa:
* medicatie check, fysieke en mentale conditie,
herbeoordeling palliatief plan en bijstellen doelen indien
nodig en regelen van uitgebreidere zorg indien nodig

Shinall MC Jr, Karlekar M, et.al.J Pain Symptom Manage. 2019 Oct;58(4):614-622.e3. ‘“‘ ngterdOm UmC



Gerandomiseerde studie PZ in eindstadium leverziekte

* Ondanks vroegtijdig stoppen vanwege
inclusieproblemen:
* Interventiegroep:
* een lager risico op heropname
(hazardratio: 0,36)

* Brachten vaker meer dagen in leven

buiten het ziekenhuis door (odds ratio:

3,97).

Shinall MC Jr, Karlekar M, et.al.J Pain Symptom Manage. 2019 Oct;58(4):614-622.e3.
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Welke criteria kunnen we gebruiken om patiénten te
identificeren?




Child Pugh voorspeld overleving en kwaliteit van leven

Child-Pugh-Turcotte classificatie

ja) b}
Tty “ =~ -
o VAR §35% 1) L] o W s G Fesght
Classification 1 2 3 1 )
Anpeadas(iid = LEaN o AN ArpasdaniICN R OMEM M A
Serum bilirubin (}lITIOVL) <34 34-51 >51 Heremeah —— PR A [ — e - T -ILTT, -EEN TR
< b 200 [ B4, 1 K — &
Serum albumin (g/L) >35 28-35 <28 g al i IS
. ] Gaagonz) - 200 (40T, 081 1150
Presence of ascites Absent Controllable Refractory Faa20} —t——— 100083 300 T i i L s
Encephalopathy Absent Minimal Severe e ) g . o — - T T p——
e . S v [T I - t A ) (-0 34, 1)
INR <1.7 1.7-23 >23 PFarramd1 1} e A [T T 088 @ AT2 T '
v Frras 701 X —_—— A0 (-8 T 18}
Interpremion - Bl i o e 190 -2 63, 14% nw
Wioe 2010 — =10 =141, L H) Al ) - . N
Points Class Life Expectancy Perioperative Mortality [Pra— T —_— TG 205 A S 55 P R :I .
Warseh113) e e =0 L
5.6 A 15-50 yrs 10% Cvarnl [-sqmare = B2 5%, 5 = 0000 {;} BAICAM 40 MDD Cvneml -aqamnds TA T, g = 00N .::} T -
79 B Candidate for transplant 30% NOTE: Viwiis s i smdurs sfuchs st . T L S ———
v o nr T T T
10-15 C 1-3 months 82% Worse better o 153
by Worse beter

* Een CP> 12 is geassocieerd met een mediane overleving < 6 maanden.
* En een significant slechtere kwaliteit van leven.
* Factoren:
* HE, ascites, frailty, spierkrampen, jongere leeftijd en hypo-albuminemie.

Child CG, Turcotte JG. Surgery and portal hypertension 1964:50-64, Pugh RN, et.al. Br J Surg. 1973 Aug;60(8):646-9,
Peng, Hepgul, Higgison, and Gao Palliat Med. 2019 Jan;33(1):24-36 - Cholongitas E, Papatheodoridis GV et.al. Aliment Phamracol Ther 2005; 14:1100- 110q ‘ ﬂmsterdom mc
Verma, Pinter, Macken et. al. JHEP Reports 2025 Jun;137(11-12):342-350. “ Uirtarstsr Mealioal Eerite U


http://www.google.nl/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwi5_9vDteDUAhVLElAKHXzhAKYQjRwIBw&url=http%3A%2F%2Fmedicineonlinepk.blogspot.com%2F2014%2F03%2Fchild-pugh-scoring-and-interpretation.html&psig=AFQjCNF-9zaRHh-a_pR31lOlg85VcTDHCw&ust=1498734931948310

MELD

Refitted Model of Endstage Liver Disease (MELD) score

Formule:
9.025*In(creatinine) + 2.969*In(bilirubin) + 9.518*In(INR) + 0.392*(138.6-Na) — 0.351*(138.6-Na)*In(creatinine) + 7.853

157 patiénten met eindstadium leverziekte
die naar hospice gingen werden geincludeerd

100

 Mediane opnameduur hospice was 38 dagen . e 75th
(1-329 dagen) g3
 Mediane MELD was 20 '§o

20

* Hoe hoger de MELD des te korter de opname Median
in het hospice \
* Onafhankelijk van leeftijd! s

0 15 20 25 30 35
MELD at admission
Kamath et. al. Hepatology. 2001 Feb;33(2):464-70. Goudsmit BFJ, Putter H, et. al. Hepatology. 2021 Jul;74(1):351-363. \.’” Amsterdam UMC
Medici V, Rossaro L, et. al. Liver Transpl. 2008 Aug;14(8):1100-6. S University Medical Centers




De (dubbele) surprise question

e SQ: Zou u verbaasd zijn als uw patiént binnen 12 maanden komt te overlijden?

Table 2. MELD Score Ranges and Associated Surprise Question Table 4. Accuracy of the Surprise Question in Predicting Mortality at 365 C
Answers.
+ OI:!' = oD
MELD SQ + (NO) [# (%)] SQ - (YES) [#. (%)] Estimated Value
9 or less Il (3.4) 10 (3.1) Prevalence 03123
10-19 92 (28.5) 44 (13.6) Sensitivity 0934
20-29 101 (31.3) 17 (5.3) Specificity 0,375
30-39 38 (11.8) | (0.3) Positive predictive value 0416
40 or more 9 (2.8) 0 (0) Megative predictive value 0.923

 De SQis met name negatief voorspellend.
* Indien verbaasd dan ook hoge waarschijnlijkheid dat patiént na 1 jaar nog in leven is.

Homann, PfAff, et. al. Am J Hosp Palliat Care. 2025 Nov;42(11):1136-1143. \.’!' ﬂmsterdom UmC
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De (dubbele) surprise question

e SQ: Zou u verbaasd zijn als uw patiént binnen 12 maanden komt te overlijden?

Table 2. MELD Score Ranges and Associated Surprise Question Table 4. Accuracy of the Surprise Question in Predicting Mortality at 365 C
Answers.
+ OI:!' = oD
MELD SQ + (NO) [# (%)] SQ - (YES) [#. (%)] Estimated Value
9 or less Il (3.4) 10 (3.1) Prevalence 03123
10-19 92 (28.5) 44 (13.6) Sensitivity 0934
20-29 101 (31.3) 17 (5.3) Specificity 0,375
30-39 38 (11.8) | (0.3) Positive predictive value 0416
40 or more 9 (2.8) 0 (0) Megative predictive value 0.923

 De SQis met name negatief voorspellend.
* Indien verbaasd dan ook hoge waarschijnlijkheid dat patiént na 1 jaar nog in leven is.

e dSQ: Zou u verbaasd zijn als uw patiént binnen 12 maanden komt te overlijden?
* Indien nee, zou u verbaasd zijn als uw patiént over 12 maanden nog leeft?

Homann, PfAff, et. al. Am J Hosp Palliat Care. 2025 Nov;42(11):1136-1143. \.’!' ﬂmsterdom UmC
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Bristol Prognostic Score (BPS)

e 73 patiénten met een bekende cirrose
 Ongeplande opnames Poor prognosis screening: cirhotic patients only

 Validatie in retrospectief cohort. Criteria Tick

e 49% 1-jaars sterft. Child Pugh Grade C

= 2 liver-related admissions last 6 months

Ongoing alcohol use (ARLD patients)

* Bij 3 of meer kenmerken: Unsuitable for transplant work-up
* sensitiviteit 72%,
* specificiteit 84%
* Positief voorspellende waarde 81%

WHO performance status 3-4

Hudson BE, Ameneshoa K,et.al. Frontline Gastroenterol. 2017 Jan;8(1):45-52. ‘“‘ QmSterdOm UmC



Symptomen eindstadium leverziekte anders dan symptomen kanker?
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Symptomen eindstadium leverziekte anders dan symptomen kanker?

Prevalentie van symptomen ELD = andere vergevorderde aandoeningen

Symptom

Pain
Breathlessness
Insomnia

Fatigue

Anorexia

Mausea or vomiting
Depression

Anxiety

ESLD

0-79
2088
2677
52—-86
49
58
4-5—64
14-45

Cancers

30-97
1677
1-67

23-100

7695
2—78
4—80
3-74

COPDe

21-77
5608
1577
32-96
BA—67
4

1777
23-53

CHF

14-78

36—44
42-82

248

659
2—49

ESRDA

11-83
11-82
1-83
13-100
3864
8-52
2—61
71-52

Peng, Hepgul, Higgison, and Gao Palliat Med. 2019 Jan;33(1):24-36.

W Amsterdam UMC
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Management van symptomen

Complicatie Palliatieve interventie

Refractaire ascites - TIPS (mits CP<13, MELD <20)!
- Albumine infusies (mits MELD <13)?
- Permanente drain (veilig, maar nog niet bewezen
betere kwaliteit van leven)3

Hepatische encefalopathie Proactief gebruik van lactulose + rifaximin#

- Educatie van mantelzorgers
Pijnmanagement - Paracetamol
- Augurkensap bij spierkrampen?
Angst en depressie - Psychologische begeleiding (vermijd polyfarmacie)

1Bureau C, Thabut D, et. al. Gastroenterology. 2017 Jan;152(1):157-163.2 P. Caraceni, O. Riggio, et. al. Lancet, 391 (10138) (2018), pp. 2417-2429.

3Macken L, Bremner S, et. al. Aliment Pharmacol Ther. 2020 Jul;52(1):107-122. “Bass NM, Mullen KD, et.al. N Engl J Med. 2010 Mar 25;362(12):1071-81. ‘.’” Qmsterdom umc
STapper EB, Salim M et.al. Am. J. Gastroenterol 2022;117:895-901 ¥ University Medical Centers



De plaats van palliatieve zorg bij patiénten met eindstadium

leverziekte

b/

At first hepatic
decompensation

With indicators of disease

progression & poor prognosis®

H

In the last few days or
weeks of life

To help with:

+ Timely assessment of
symptoms

+ Dptimising quality of kfe

+ Besthworst case scenano
discussions

+ Educating patient and
caregivers regardimg ACLD

—{ Consider palliative care }—

—[ Offer palliative care }

To help with:

= Discussions around goals

of treatment and advance
care planming

= Active managemsant of

sympioms with a focus on
quality of life

* Discussions around

prefemed place of care

= Support for caregivers

_[ Cifer end of life care

h

To help with:
+ Comfort care and dignified

death in preferred place of
death

+ Paychological support for

patients and caregivers

+ Beresvement support for

CAEregivers

Verma, Pinter, Macken et. al. JHEP Reports 2025 Jun;137(11-12):342-350.
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Conclusies

Nog weinig studies over palliatieve zorg bij patiénten met eindstadium leverziekte.

|dentificatie van patiénten is ingewikkeld, maar hiervoor zijn tools beschikbaar (SQ, BPS).

Advance care planning kan parallel lopen met nog curatieve zorg.

Behandeling is breder dan alleen MDL
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A-."'—True,
but on all
the other da°25,

we will not,:

Some d.aj‘

we will all die,
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