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Empfehlungen fur das HCC Screening

Ein Screening mittels Ultraschall alle 6 Monate (optional: inkl. AFP) sollten folgende Patienten erhalten:

Patientengruppen fiir die ein HCC Screening empfohlen wird
Patienten mit Child-Pugh A/B Leberzirrhose

Patienten mit Child-Pugh C Leberzirrhose, die Kandidaten flir eine Lebertransplantation sind

Nicht-zirrhotische HBV Patienten mit intermediarem oder hohem HCC Risiko, z.B. entsprechend
dem PAGE Score (Alter, mannliches Geschlecht, Thrombopenie)*

Nicht-zirrhotische Patienten mit F3 Fibrose, unabhingig von der Atiologie, sollten auf Basis des
individuellen Risikos fiir ein Screening in Betracht gezogen werden

*PAGE-B Score (Papatheodoridis et al. ] Hepatol 2016;64:800):

Alter: 16-29=0; 30-39=2; 40-49=4, 50-59=6; 60-69=8; ab 70=10

Geschlecht: Mannlich=6; Weiblich=0

Thrombopenie: Thrombozyten: 2200,000/ul=0; 100,000-199,999/ul=1; <100,000/ul=2

Niedriges Risiko: €9 Punkte (HCC Inzidenz fast 0% nach 5 Jahren)

Intermediares Risiko: 10-17 Punkte (3% nach 5 Jahren)
Hohes Risiko: 218 Punkte (17% nach 5 Jahren)

EASL Guidelines. J Hepatol 2018;69:182
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Diaghose des HCC

 Histologie durch Biopsie
* IMMER bei Patienten OHNE Leberzirrhose
* Patienten mit Leberzirrhose und nicht eindeutiger Bildgebung

* Optional: bei Patienten mit Leberzirrhose und eindeutiger Bildgebung;

* Vorteil: endgultige Diagnosesicherung (Unsicherheit bei radiol. Diagnose: 5-10%), Gewebe fir
Biomarkeranalysen

* Mogliche Komplikationen: Tumor-Seeding (2,7%), Blutung (leicht 3-4%, schwer 0,5%)

* Bildgebung
* Bei Patienten mit Leberzirrhose und Tumoren ab 1cm Durchmesser kann die Diagnose rein
auf Basis der Bildgebung gestellt werden (sieh Abb. nachste Folie)
 Methoden: Mutiphasische CT oder dynamische Kontrastmittel MRT

* Typische HCC Hallmarks: Hypervaskularisation in der arteriellen Phase und ,Wash-out“ in
der portal-vendsen Phase oder Spatphase

EASL Guidelines. J Hepatol 2018;69:182
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Therapie des HCC | e | -
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Sehr frihes Stadium (0) Frihes Stadium (A) Intermediares Stadium (B) Fortgeschrittenes Terminales

Singuléar <2cm, PS 0, Singular oder Multifokal, PS 0O, Stadium (C) Stadium (D)

erhaltene Leberfunktion 3 Tumore <3cm, PS 0, erhaltene Leberfunktion Gefaldinvasion, Dekompensation,
erhaltene Leberfunktion Metastasen, PS 1-2, PS 3-4
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I Systemische Therapien I I Supportive Therapie I




ROV
o)

Risikobeurteilung vor Leber-Resektion

HVPG >10mmHg;

Portal hypertension Alternativ: Varizen oder Thrombopenie + Splenomegalie
No | Yes
( }' Extension of hepatectomy
Extension of Extension of Mai Mi
hepatectomy hepatectomy ajor inor
| |
Minor Major Minor Major 0
(<3 segment) (23 segment) (<3 segment) (23 segment) c D
o >
| %
C
Q
MELD score T
b
I Q
I A 2
<9 >9 — MELD score >9
©
v v v \ 4 g g
Low risk Intermediate risk High risk Q?
5% risk of liver <30% risk of liver >30% of liver <
decompensation decompensation decompensation MELD score <9
Liver-related mortality: 0.5% Liver-related mortality: 9% Liver-related mortality: 25%

Indocyanin-Griin Retentionsrate nach 15 Minuten (ICG-R15):
Resektion bis ICG-R15 <20-25%

EASL Guidelines. J Hepatol 2018;69:182



Kontraindikationen fur TACE

ABSOLUTE KONTRAINDIKATIONEN

Dekompensierte Leberzirrhose (Child-Pugh B, Score >8), einschlieBlich Ikterus, Enzephalopathie, Aszites

Beeintrachtigter Blutfluss in der Pfortader (z.B.: Pforaderthrombose)

Ausgedehnter Tumor, der sich weitlaufig liber beide Leberlappen ausdehnt

Makrogefalinvasion

Technische Kontraindikationen (z.B.: nicht-behandelbare arterio-vendse Fisteln)

Kreatinin 22mg/dl oder Kreatinin Clearance <30ml/min

RELATIVE KONTRAINDIKATIONEN

Unbehandelte Varizen mit hohem Blutungsrisiko

GroRer Tumor (>10cm)

Schwere Komorbiditaten

Papilleninsuffizienz mit Aerobilie (wegen Stenting odei Gueration)
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Gastroenterologie
IAY) = SANIT L i Hepatologie

Vorgeschlagenen Stopp-Empfehlungen fiur TACE

* Fehlendes radiologisches Ansprechen nach 2
aufeinanderfolgenden TACE “non-response”

* Entwicklung von Kontraindikationen fiir TACE
* Gefallinvasion \
* Extrahepatische Metastasen - “BCLC-stage progression”
* Klinische Progression zu ECOGPS 22 |
* Anhaltender Aszites |
 Anhaltendes Child-Pugh B Stadium - “Impairment of liver

function”
* Thrombozyten <60,000/uL

Bruix J et al. Gastroenterology 2016;150:835
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Gastroenterologie
IAY) = SANIT L i Hepatologie

Selektive interne Radiotherapie (SIRT)

e SIRT vs. TACE beim intermediarem HCC:

* Daten vorwiegend aus retrospektiven Studien

« Weniger Nebenwirkungen, bessere Tumorkontrolle, ABER kein Uberlebensvorteil fiir
SIRT

* SIRT vs. systemische Therapie bei fortgeschrittenem HCC:
* 2 negative Phase Il Studien (SIRT vs. Sorafenib)
* 1 negative Phae Il Studie (SIRT + Sorafenib vs. Sorafenib alleine)

-> Somit keine generelle Empfehlung fiir SIRT bei intermediarem oder fortgeschrittenem
HCC, ggfls. individuelle Entscheidung nach Diskussion im interdisziplinaren Tumor Board

EASL Guidelines. J Hepatol 2018;69:182



Neoadjuvante und systemische Optionent

Sehr frihes/friihes HCC Intermediares HCC Fortgeschrittenes HCC | | Terminales
Singular oder <3 Tumore <3cm, erhaltene Multifokal, nicht-resektabel, erhaltene MakrogefaBinvasion, Metastasen, H CC
Leberfunktion, PS O Leberfunktion, PS O erhaltene Leberfunktion, PS 1-2 )
Keine Transplant,
schlechte
Leberfunktion,
Fehlende Response PS 3-4
W ODER
N TRANSPLANT N Nlcht-befg)agéi:lbare PD N |
RESEKTION/ Singular <5cm od. TACE >{ Verschlechterung der Support!ve
ABLATION <3 Tumore <3cm Leberfunktion Therapie

* Lokoregionare Verfahren zum
Bridging/(Downstaging) vor Transplantation
* Einschluss in Studien

1EASL Guidelines. J Hepatol 2018;69:182 2Pinter, Peck. Aliment Pharmacol Ther 2018;48:598
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Systemische Therapie - Therapiesequenz

Atezolizumab +
Bevacizumab

HR fur OS: 0.58
HR fur PFS: 0.59
vs. Sorafenib

Sorafenib

HR fir OS: 0.69
vs. Placebo

Lenvatinib

Keine mPVI

HR far OS: 0.92
vs. Sorafenib

Regorafenib

Sorafenib-tolerant

Cabozantinib

A 4

Ramucirumab
AFP >400ng/ml

HR fiir OS: 0.63
vs. Placebo

HR fur OS: 0.76
vs. Placebo

HR fur 0S: 0.71
vs. Placebo

Die Boxen enthalten die wichtigsten
Einschlusskriterien der entsprechenden Studien
Hazard Ratio (HR) fiir die primaren Endpunkte.

Blauer Hintergrund = monoklonaler Antikérper
Gelber Hintergrund = Tyrosin-Kinase-Inhibitor

Gepunktete Linien bedeuten, dass die
Therapiesequenz aulderhalb des Zulassungstextes
liegt, aber dennoch im klinischen Alltag angedacht
werden kann.

AFP, Alpha-Fetoprotein;

HR, Hazard Ratio;

mPVI, Invasion des Pfortaderhauptstammes;
0OS, Gesamtuberleben;

PFS, Progressions-freies Uberleben

Pinter M, Scheiner B, Peck-Radosavljevic M. Gut 2021




Bildgebung — Follow-up

* Nach kurativer Therapie (Ablation/Resektion):
* Schnittbildgebung im ersten Jahr: alle 3-4 Monate
e Danach alle 6 Monate

* Nach Lebertransplantation:
 Schnittbildgebung jahrlich und/oder US (+ AFP) alle 6 Monate

* Nach TACE und unter systemischer Therapie:
* Schnittbildgebung alle 3 Monate



