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Hintergrund

Entsprechend den rezent publizierten EASL-EORTC-Praxis-
richtlinien zur Behandlung des hepatozellulären Karzinoms
(HCC) [1] sollten Patienten mit intermediären HCCs (1 Tumor
> 5 cm, 3 Tumoren > 3 cm, keine Gefäßinvasion, keine Metas-
tasierung, ECOG 0, Child-Pugh-A- oder -B-Zirrhose) eine
Therapie mittels transarterieller Chemoembolisation (TACE)
erhalten. Allerdings gab es bis dato keine klaren Empfehlun-
gen, wie oft man bei diesen Patienten die TACE-Behandlung
wiederholen soll, insbesondere wenn sie nach dem ersten
Zyklus nicht vollständig angesprochen haben. Das Vorgehen
in dieser Frage war bislang der subjektiven klinischen Einschät-
zung des behandelnden Arztes überlassen.

In einem Kooperationsprojekt der Abteilungen für Gastroen-
terologie und Hepatologie der Medizinischen Universitäten in
Wien und Innsbruck wurde nun ein einfach anzuwendender
Punktescore („ART-Score“; Assessment for Retreatment with
TACE) entwickelt, um diese oft schwierige Therapieentschei-
dung zu unterstützen [2].

Studiendesign

Mittels multivariater Regressionsanalyse wurden Tumor bzw.
Leberfunktionsparameter vor der ersten TACE sowie die Ef-
fekte dieser ersten TACE auf Tumoransprechen und Leberfunk-
tion unmittelbar vor der zweiten TACE (median 40 Tage nach
der ersten TACE) an 107 Wiener Patienten mit intermediären
HCCs (Trainingskohorte) analysiert. Im Zuge dieser Analyse
blieben 3 Variablen signifikant, welche entsprechend ihrer
Regressionskoeffizienten durch Punkte gewichtet wurden
(Tab. 1). Durch Summierung der Punkte wurde schließlich der
ART-Score für jeden einzelnen Patienten gebildet und sein
Einfluss auf das Gesamtüberleben der Trainings- und der Vali-
dierungskohorte analysiert.

Ergebnisse

Patienten mit einem ART-Score von 0–1,5 zeigten ein signifikant
besseres Überleben (medianes Gesamtüberleben [„overall sur-

vival“ {OS}]: 23,7 Monate [95-%-Konfidenzintervall {CI}:
26–32]) nach der zweiten TACE als Patienten mit einem ART-
Score von ≥ 2,5 (medianes OS: 6,6 Monate [95-%-CI: 5–9];
p = 0,001). Die prognostische Signifikanz des ART-Scores
konnte in der externen Validierungskohorte (n = 115) aus Inns-
bruck im gleichen Ausmaß bestätigt werden. Darüber hinaus
identifizierte der ART-Score innerhalb verschiedener klinischer
Subgruppen (Child-Pugh-Score A, B7, B ≥ 8, mit oder ohne
Aszites) Patienten mit schlechter Prognose, welche vermutlich
kaum von der zweiten TACE profitiert haben.

Diskussion

Die meisten Patienten mit HCC leiden gleichzeitig auch an einer
Leberzirrhose. Daher besteht die Gefahr, dass der potenzielle
Überlebensvorteil einer TACE-Behandlung durch eine TACE-
induzierte Schädigung der zirrhotischen Leber konterkariert
wird. Die besondere Stärke des ART-Scores liegt in der inte-
grativen Analyse von radiologischem Tumoransprechen und
TACE-induzierter Einschränkung der Leberfunktion unmittel-
bar vor der zweiten TACE, welche im Schnitt 40 Tage nach der
ersten TACE stattfand. Er ist einfach zu berechnen, von hoher
prognostischer Relevanz und wurde in einer externen unab-
hängigen Kontrollgruppe validiert. Insbesondere Patienten mit
einem ART-Score ≥ 2,5 Punkte überlebten in etwa so schlecht
wie die Placebogruppe in der Sorafenib-Zulassungsstudie [3],
sodass die Studienautoren vorschlugen, diese Patienten zukünf-
tig nicht mehr zu embolisieren, sondern mit weniger lebertoxi-
schen Therapien, wie zum Beispiel Sorafenib, zu behandeln
(Abb. 1).

Fazit

Diese Studie leistet einen klinisch relevanten Beitrag für das
Management von Patienten mit intermediären HCCs. Allerdings
sollte die Effektivität von Sorafenib in Patienten mit einem ART-
Score ≥ 2,5 Punkte in einer prospektiven Studie demonstriert
werden.

Tabelle 1: Der ART-Score. Aus [1].

ART Punkte

Fehlen eines radiologischen 1 (0 wenn vorhanden)
Tumoransprechens
ART-Steigerung > 25 % 4 (wenn fehlend)
Child-Pugh-Score-Steigerung

1 Punkt 1,5 (0 wenn fehlend)
≥ 2 Punkte 3 (0 wenn fehlend) Abbildung 1: Vorschlag für eine ART-Score gesteuerte Wiederholung der TACE bei

intermediären HCC-Patienten. Mod. nach [2].
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