
Tumoren der Leber:  

Update der Therapieoptionen 

Arndt Vogel 



Therapie des HCC 

Vogel und Manns, Dtsch Arztebl 2014 

HCC 

Frühes 

 Stadium 

Intermediäres 

 Stadium  

Fortgeschrittenes 

Stadium 

 

Child A - C 

1 Knoten ≤ 5 cm oder 

≤ 3 Knoten ≤ 3 cm, 

PS 0-2 

 

Resektion Transplantation RFA Sorafenib 

 

Child A 

> 3 Knoten > 3 cm, 

PS 0-2 

 

 

Child A 

Pfortaderhauptstamm- 

Infiltration, N1, M1 

PS 0-2 

 

TACE SIRT 



Wie wird welt-weit behandelt? 

Park et al., Liver International2015 

BRIDGE Study: 18301 Patienten in 14 Ländern 

Viel TACE, wenig Systemische Therapie! 



Systemische Therapie des HCC 

10 Jahre 

 

 

1 Substanz 

2007 - 2017 

2 Jahre 

 

 

5 Substanzen! 

2016 - 2018 



TACEnd Phase-II Study 
TACE followed by systemic therapy compared to continious TACE in 

intermediate stage hepatocellular carcinoma (HCC)  

Progression 

Toxicity 

Primary Endpoint: OS 

2nd EP: PFS, TTP, ORR, QoL 

Inter-

mediate 

HCC 

Continue TACE 

every 12 weeks 

TACE 

2 cycles 

Switch to  

systemic therapy 

 

  R   

 

Stratification: 

ORR (SD/ PR) 

Tumorsize 

ALBI Score 

LKP: Arndt Vogel, (DFG proposal, 2nd review round) 

Re- 

TACE 



Fall – Herr S., 73 Jahre 

09/2015 ED pulm.+ lymph. metastasiertes HCC 

Keine Zirrhose, exzellenter AZ 



09/ 15 

Start Sorafenib 



09/ 15 - 08/ 16 

Progress unter Sorafenib 



Regorafenib beim HCC, 2. Linie 

Bruix J, et al. WCGI 2016 



Regorafenib beim HCC, mOS 

Bruix J, et al. WCGI 2016 



08/ 16 

Start Regorafenib 



11/ 16 

Response unter Regorafenib 



08/ 16 – 01/ 17 

Progress unter Regorafenib 



Immuntherapie beim HCC 

Presented By Crocenzi at 2017 ASCO Annual Meeting 

CHECKMATE-040 



Presented By Crocenzi @2017 ASCO 

Immuntherapie & down-staging/ neoadjuvante Therapie? 



Pembrolizumab q3w  200 mg 

RFA, d1 of cycle  3 

Frühes HCC 

IITs, LKP: Arndt Vogel, Hannover 

Nivolumab q2w  3 mg/kg 

TACE, d1 of cycle 1 and 3 

Intermediäres HCC 

IMMULAB 

IMMUTACE 

Immuntherapie des HCC 

IMMUNIB 

Fortgeschrittenes 

HCC 
Nivolumab q2w  3 mg/kg 
Lenvatinib  12/ 16 mg 



01/ 17 

Start Nivolumab 



03/ 17 

Response unter Nivolumab 



01/ 17 – 09/ 17 

Progress unter Nivolumab 



Study Schema 

Lenvatinib beim HCC, 1. Linie 



REFLECT Studie: Gesamtüberleben und Ansprechen 

Cheng et al @ASCO 2017  

Cheng AL et al. J Clin Oncol 35, 2017 (suppl; abstr 4001); oral presentation 

Non-inferiority margin 

assumption: 1.08 
Upper HR limit, 95% CI 

Actual result: 

1.06 
Upper HR limit, 95% CI 



09/ 17 

Start Lenvatinib 



01/ 18 

SD unter Lenvatinib 



Carbozantinib beim HCC, 2. und 3. Linie 



Carbozantinib beim HCC, 2. Linie 



Fall – Herr S., 73 Jahre 

11/15           08/16          11/16  01/17    09/17       02/18 

Sora Nivo Rego Lenva 

PR PR ?.... Carbozantinib 

09/2015 ED pulm.+ lymph. metastasiertes HCC 

Keine Zirrhose, exzellenter AZ 
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Child A - C 

1 Knoten ≤ 5 cm oder 

≤ 3 Knoten ≤ 3 cm, 

PS 0-2 

 

Resektion Transplantation RFA Sorafenib 

 

Child A 

> 3 Knoten > 3 cm, 

PS 0-2 

 

 

Child A 

Pfortaderhauptstamm- 

Infiltration, N1, M1 

PS 0-2 

 

TACE SIRT 

Take Home HCC...... 
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HCC 

Frühes 

 Stadium 

Intermediäres 

 Stadium  

Fortgeschrittenes 

Stadium 

 

Child A - C 

1 Knoten ≤ 5 cm oder 

≤ 3 Knoten ≤ 3 cm, 

PS 0-2 

 

Resektion Transplantation RFA 
Sorafenib/ 
Lenvatinib* 

 

Child A 

> 3 Knoten > 3 cm, 

PS 0-2 

 

 

Child A 

Pfortaderhauptstamm- 

Infiltration, N1, M1 

PS 0-2 

 

TACE SIRT 

Regorafenib/ 
Carbozantinib*/ 
Nivo/ Pembro* 

*noch nicht zugelassen 

Take Home HCC...... 



SPACE 20,4 

BRISK 26,4  vs. 26,4 

ORIENTAL 31,1  vs.  32.2 

 

SHARP 7,9 vs 10,7 

SUN 7,9  vs. 10,3 

BRISK-FL 9,5  vs. 9,9 

SEARCH 8,5 vs.  9,5 

LIGHT 9,1 vs.  9,8 

Nintendanib 11,9 vs.  11,5 

Dovitinib 8,6 vs. 9,2 

Axitinib 12,7  vs. 9,7  

Sarah 9,9 vs.  9,9 

Sirvenib 11,3 vs. 10,4 

REFLECT 13,6 vs 12,3 

 

EVOLVE-1 7,6  vs.  7,3 

BRISK-SL 8,2  vs.  9,4 

REACH 7,5 vs.  9,2  

METIV 8,4 vs.  9,1 

RESORCE 10,6 vs 7,8  

CELESTIAL 10,2 vs 8,2 

HCC Phase-III Studien: 2011 - 2017 

TACE 

≈ 26 Monate 

1st line 

Sorafenib/ 

Lenvatinib 

≈ 12 Monate 

2nd line 

Regorafenib/ 

Carbozantinib 

≈ 8 Monate 


