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Abstract 
Background: Patients with advanced chronic liver disease (ACLD) are at high risk of developing 
hepatocellular carcinoma (HCC). Therefore, biannual surveillance is recommended. This large-scale 
multicenter study aimed to stratify the risk of HCC development in ACLD. 
Methods: From 3016 patients with ACLD screened in 17 European and Chinese centers, 2340 patients 
with liver stiffness measurement (LSM) determined using different techniques (two-dimensional shear-
wave elastography [2D-SWE], transient elastography, and point shear-wave elastography) and with 
different disease severities were included. Cox regression was used to explore risk factors for HCC. We 
used these data to create an algorithm, named PLEASE, but referred to in this manuscript as "the 
algorithm"; the algorithm was validated in internal and two external cohorts across elastography 
techniques. 
Results: HCC developed in 127 (5.4%) patients during follow-up. LSM by 2D-SWE (hazard ratio: 2.28) 
was found to be associated with developing HCC, alongside age, sex, etiology, and platelet count (C-
index: 0.8428). We thus established the algorithm with applicable cutoffs, assigning a maximum of six 
points: platelet count less than 150×109/l, LSM greater than or equal to 15 kPa, age greater than or equal 
to 50 years, male sex, controlled/uncontrolled viral hepatitis, or presence of steatotic liver diseases. 
Within 2 years, with a median follow-up of 13.7 months, patients in the high-risk group (≥4 points) had 
an HCC incidence of 15.6% (95% confidence interval [CI], 12.1% to 18.7%) compared with the low-risk 
group, at 1.7% (95% CI, 0.9% to 2.5%). 
Conclusions: Our algorithm stratified patients into two groups: those at higher risk of developing HCC 
and those at lower risk. Our data provide equipoise to test the prospective utility of the algorithm with 
respect to clinical decisions about screening patients with ACLD for incident HCC. (Funded by the 
German Research Foundation and others; ClinicalTrials.gov number, NCT03389152.). 
 
Σχόλιο 
 
• Στη μελέτη αυτή χρησιμοποιήθηκε ένα μοντέλο πρόβλεψης του κινδύνου εμφάνισης 

ηπατοκυτταρικού καρκίνου (ΗΚΚ) σε ασθενείς με προχωρημένη χρόνια ηπατικής νόσο (ACLD), όπως 
αυτή ορίσθηκε με την ταξινόμηση του BAVENO VII. Ο στόχος ήταν η κατάταξη των ασθενών σε 
αυτούς, που ήταν υψηλού κινδύνου και σε όσους αντίθετα ήταν χαμηλού κινδύνου για την εμφάνιση 
ΗΚΚ. 

• Το μοντέλο ονομάσθηκε PLEASE score (PLatelets, Elastography, Age, Sex, Etiologies) από τα αρχικά 
των παραμέτρων, που χρησιμοποιήθηκαν για τον σχεδιασμό του. Ασθενείς, που έλαβαν 4 πόντους 
και άνω ήταν υψηλού κινδύνου για την εμφάνιση ΗΚΚ, ενώ ασθενείς, που έλαβαν κάτω από 4 ήταν 
χαμηλού κινδύνου για την εμφάνιση ΗΚΚ. 

• Η μελέτη συμπεριέλαβε συνολικά περίπου 3.000 ασθενείς και είχε έναν πληθυσμό μελέτης και δύο 
πληθυσμών επιβεβαίωσης των αποτελεσμάτων από συνολικά 17 κέντρα της Ευρώπης και της Κίνας. 

• Το διάμεσο διάστημα παρακολούθησης ήταν 13.7 μήνες. 
• Το 42% των ασθενών είχαν στεατωτική νόσο του ήπατος (SLD). Οι ασθενείς με υψηλό κίνδυνο, βάσει 

του PLEASE score, εμφάνισαν ετήσιο κίνδυνο ΗΚΚ περίπου 15%, ενώ οι ασθενείς με χαμηλό κίνδυνο 
είχαν ετήσιο κίνδυνο περί το 1.7%. Τα ποσοστά αυτά παρέμεναν παρόμοια και για τις δύο ομάδες 
κινδύνου ακόμη και όταν οι ασθενείς μελετήθηκαν ξεχωριστά ανάλογα με την αιτιολογία της 
ηπατοπάθειας (στεατωτική νόσος ή ιογενής ηπατίτιδα). 

• Η μελέτη αυτή είναι η πρώτη, που σε ευρεία κλίμακα προτείνει έναν αλγόριθμο πρόβλεψης του 
κινδύνου για ΗΚΚ σε ασθενείς με ACLD, ενώ αφορά εξίσου σε ασθενείς με ιογενή και μη ιογενή 
ηπατική νόσο. 

http://clinicaltrials.gov/show/NCT03389152


• Επιπλέον, προτείνει την αξιολόγηση των ασθενών ως και 4 φορές ετησίως με το PLEASE score για 
ασθενείς υψηλού κινδύνου, ενώ αντίθετα προτείνει ετήσια αξιολόγηση με το PLEASE score για 
ασθενείς με χαμηλό κίνδυνο ΗΚΚ. 

• Σύμφωνα με τους ερευνητές, η εφαρμογή του νέου αλγόριθμου, είχε καλύτερη σχέση κόστους-
οφέλους συγκριτικά με τη συνήθη μέθοδο επιτήρησης με υπερηχογράφημα κοιλίας και α-
φετοπρωτεϊνη ανά 6μηνο στην ομάδα των ασθενών με χαμηλό κίνδυνο για ΗΚΚ. 

• Το PLEASE score θα μπορούσε να αποτελέσει ένα νέο αλγόριθμο επιτήρησης για ΗΚΚ, ωστόσο 
χρήζει περαιτέρω επαλήθευσης σε προοπτικό επίπεδο (η παρούσα μελέτη ήταν αναδρομική). 

 
Ακολουθούν σημαντικές εικόνες από τη μελέτη. 
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