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Entzündliche und neoplastische Lebererkrankungen
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Entzündung
• Reaktion des Abwehrssystems und des Gefäß-Bindegewebes auf innere oder 

äußere Schädigungen
• in der Leber meist Viren (Hepatitis A-E, CMV, EBV, Adeno), Bakterien, autoimmune 

Vorgänge, medikamentös-toxisch

gekennzeichnet durch 
• Gewebemehrdurchblutung
• Entzündungsexsudat
• Entzündungszellen

GranulozytLymphozyt
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Entzündliche Erkrankung des Leberparenchyms

Zielrichtung Hepatozyt
• akut
• chronisch 

• Leitenzyme: Transaminasen (ALAT, ASAT)

Hepatitis
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akute Hepatitis

! kürzer als 6 Monate
! betont lobuläres Entzündungszellinfiltrat
! eventuell Nekrosen
! keine Fibrose
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! länger als 6 Monate
! betont portale Entzündung, Interfacehepatitis
! portale Fibrose

chronische Hepatitis
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Grading der chronischen Hepatitis

Ausmaß der zum Biopsiezeitpunkt bestehenden 
entzündlichen Aktivität

Quantifizierung in Punktwertsystemen (Scoring)

Scoring-Systeme
– Desmet
– Ishak
– Metavir
– Batts/Ludwig



Gra
d

Verbale 
Entsprech-

ung der 
Entzün-

dung

Analoger m 
HAI- Score 
nach Ishak 

et al.

Histologie

1 Minimal 1-3 Geringe portale Entzündung einzelner 
Portalfelder; keine oder minimale 
lobuläre Entzündung; keine oder 
minimale Interphasenhepatitis

2 Mild 4-8 Geringe oder mäßige portale Entzündung 
der meisten oder aller Portalfelder; 
einzelne Parenchymnekrosen; geringe 
Interphasenhepatitis

3 Mäßig 9-12 Erhebliche portale Entzündung aller 
Portalfelder; erhebliche 
Interphasenhepatitis; zahlreiche 
Einzelzellnekrosen und Gruppennekrosen

4 Schwer 13-18 Schwere portale Entzündung aller 
Portalfelder mit Interphasenhepatitis; 
reichlich Einzelzellnekrosen und 
Gruppennekrosen; konfluierende 
Nekrosen und eventuelle panlobuläre 
Nekrosen
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Staging der chronischen Hepatitis

Ausmaß der Fibrose und Architekturstörung der Leber 

wichtigstes histopathologische Kriterium für die 
Prognoseabschätzung

Quantifizierung in Punktwertsystemen (Scoring)

Scoring-Systeme
– Desmet
– Ishak
– Metavir
– Batts/Ludwig



Sta-
dium

Verbale 
Entsprech-

ung der 
Fibrose

Histologie

0 Keine Keine Faservermehrung

1 Minimal Portale Fibrose ohne Septen

2 Mild Portale Fibrose mit Septen bei erhaltener 
Architektur

3 Mäßig Portale Fibrose mit Septen und 
Architekturstörung

4 Schwer = 
Zirrhose

Portale Fibrose mit Septen, Architekturstörung
und Regeneratknoten; zirrhotischer Umbau
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Verlauf und Komplikationen der Hepatitis
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Verlauf und Komplikationen der akuten Hepatitis

- asymptomatische Infektion

- symptomatische Hepatitis
• Müdigkeit, Abgeschlagenheit, Kopfschmerzen, Brechreiz
• Ikterus

- fulminanter Verlauf
• akutes Leberversagen
• eventuell Transplantation nötig
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Verlauf und Komplikationen der chronischen Hepatitis

o schleichender Langzeitverlauf
o Ausheilung
o fulminanter Schub einer chronischen Hepatitis
o Progress zur Leberzirrhose
o Karzinomrisiko
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Leberzirrhose

Def.: 
Endstadium schwerer entzündlicher oder nekrotisierender
Leberschäden mit Störung der Architektur durch Ausbildung 
von Bindegewebsepten und Regeneratknoten

Klassifikation nach Makroskopie
• Mikronodulär: Knoten bis 3mm
• Makronodulär. Knoten bis mehrere cm
• gemischtnodulär

Klassifikation nach Histologie
• Aktiv: fortschreitender Parenchymumbau mit Entzündung 

und Nekrose
• Inaktiv/stationär
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Klassifikation nach Ätiologie

• Alkohol: 60-70%
• Hepatitis: 10-15%
• Biliär: 5-10%
• Hämochromatose: 5%
• Stoffwechselerkrankungen: 1%
• Toxisch: 1%
• Stauung: <1%
• Kryptogen: 7-20%









Virushepatitis – hepatotrop / nicht hepatotrop





Hepatitis A

oÜbertragung durch verunreinigte Lebensmittel
okann auch sexuell übertragen werden 
oHeilt aus, kann jedoch (selten) zum akuten 

Leberversagen führen

• Impfung
• auf Hygiene achten („wash it, peel it, cook it or forget it“)

Quelle: CDC



Hepatitis B (HBV)
o Infektion: > 95% klinische „Ausheilung“ mit der 

Bildung von Antikörpern; < 5% führen zur chronischen 
Leberentzündung – im Erwachsenenalter

oBei Infektionen im Kindesalter: häufiger chronische 
Verläufe

oÜbertragung durch Blut und Geschlechtsverkehr

• aktive Impfung von Kindern und Risikopersonen 
(medizinisches Personal, Angehörige, Leberkranke)

Die Hepatitis B ist fast immer kontrollierbar, es lohnt sich, danach zu suchen.



Verbreitung der Hepatitis B

Quelle: CDC Report 2006, www.cdc.gov

Prävalenz in Deutschland wird auf 0,6 % geschätzt



Hepatitis C (HCV)

o Heilt in 50 bis 90% nicht von selbst aus
o führt dann zu einer chronischen Leberentzündung
o Übertragung durch Blut und Drogenkonsum; 

niedriges Risiko bei Geschlechtsverkehr

De Vos R, Verslype C, Depla E, Fevery J, Van Damme B, Desmet V, Roskams T. J Hepatol 2002;37:370-379.



Neue Medikamente zur Behandlung der chronischen 
HCV-Infektion

Neue und Interferon-freie Behandlungsmöglichkeiten für alle 
Genotypen durch direkt antiviral wirkende (DAA) Medikamente "
hohe Heilungsrate, wenig NW

Dtsch Arztebl Int 2017; 114(1-2): 11-21



Heute unterscheidet sich eine direkt antivirale Therapie in 
der Nebenwirkungsrate nicht mehr von einer Placebo-
Therapie. Und die Dauer der Therapie hat sich 
von anderthalb Jahren jetzt auf acht bis zwölf Wochen 
reduziert und die Heilungsraten von 50 auf 98 Prozent 
verbessert.

New York, am 4. September 2014. Demonstranten sprengen eine Investorenkonferenz. „Gilead tötet Menschen“ 
rufen sie und halten Totenkopfplakate vor die Fernsehkameras.
Wenige Monate zuvor hat der US-Pharmakonzern Gilead ein Medikament auf den Markt gebracht, das erstmals 
ohne schlimme Nebenwirkungen eine oft tödliche Krankheit heilt; eine Krankheit, an der, nach Schätzungen der 
Gesundheitsbehörde CDC, 3,5 Millionen Amerikaner leiden: Hepatitis C. 
Das Problem: Gilead verlangt 2014 tausend Dollar pro Tablette, bis zu 170.000 Dollar pro Behandlung.

Vom Kampf gegen Hepatitis C
Was darf ein Leben kosten?
Beitrag vom 22.08.2017

https://www.deutschlandfunkkultur.de/vom-kampf-gegen-hepatitis-c-was-darf-ein-leben-
kosten.976.de.html?dram:article_id=394065

https://www.deutschlandfunkkultur.de/vom-kampf-gegen-hepatitis-c-was-darf-ein-leben-kosten.976.de.html?dram:article_id=394065


Arbeitsgruppe Arzneimittelvereinbarung 



Hepatitis E

• Übertragung des Hepatitis-E-Virus erfolgt fäkal-oral
• in Deutschland und anderen Industrieländern hauptsächlich zoonotisch

über den Verzehr von unzureichend gegartem Schweine- oder Wildfleisch 
und daraus hergestellten Produkten

• direkte Übertragung von Mensch zu Mensch ist ebenfalls möglich
• Hepatitis E verläuft – ähnlich wie Hepatitis A (HAV) – häufig ohne Symptome
• sie ist klinisch nicht von einer HAV-Infektion zu unterscheiden
• eventuell auftretende Beschwerden meist unspezifisch und nur gering 

ausgeprägt, in der Regel selbstlimitierend
• Bei immunsupprimierten (beispielsweise organtransplantierte) Patienten 

sind chronische Verläufe möglich
• Eine Impfung gibt es in Deutschland bislang noch nicht

" beim Vorliegen von unklaren Transaminasen auch an eine Hepatitis-
E-Virusinfektion denken

https://www.deutsche-leberstiftung.de/presse/pressemappe/lebererkrankungen/virushepatitis/hepatitis-a/


Hepatitis E (HEV): eine häufige Ursache 
erhöhter Leberwerte

Mostly Asia, Africa

China and
Southeast Asia

http://easl.eu - EASL-Clinical-Practice-Guidelines-on-hepatitis-E-virus-infection 
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- Leber in 90% der EBV-Infektionen beteiligt
- selten Ikterus
- selten fulminante Hepatitis

- Histologie:
- Diffuses lymphozytäres sinusoidales Infiltrat
- Apoptosen
- Ggf. Cholestase
- Selten Granulome

EBV Hepatitis
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• Hepatitisches und/oder cholestatisches Bild
• Bei immunkopetenten Patienten meist selbst limitierend, 

eher selten
• oft i.R. einer Multiorganinfektion
• meist keine typischen histologischen Veränderungen

• Häufiger bei nicht-immunkopetenten Patienten (insb. 
nach Organtransplantation)

• Primärinfektion oder Reaktivierung

• Histologie:
• Einschlüsse (nukleär, zytoplasmatisch) „Eulenaugen“
• Häufig Mikroabszesse
• Apoptosen
• Fokale Nekrosen

CMV Hepatitis
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Weitere entzündliche Lebererkrankungen

Cholangitis
• Entzündung der intrahepatischen und extrahepatischen 

Gallenwege

• akut/chronisch

• Ursache/Formen
– akute eitrige Cholangitis
– PSC
– PBC
– chronische Obstruktion
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Primär Sklerosierende Cholangitis (PSC)

• chronisch-cholestatische Lebererkrankung mit segmentaler 
Entzündung und Fibrose der intra- und/oder extrahepatischen 
Gallengänge

• führt zu Stenosierung und Obliteration des Gallengangs 
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• häufig assoziiert mit CED (Colitis 
ulcerosa)

• 70% Männer; eher jünger

• Ätiologie unklar 
• pANCA-Autoantikörper in der 

Mehrzahl der Fälle
• Labor: AP + Gamma-GT 

(+Bilirubin) erhöht

• Diagnose: ERCP + Histologie

Primär Sklerosierende Cholangitis (PSC)
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Primär Biliäre Cholangitis (PBC)

• chronische, nichteitrige destruierende Cholangitis der 
intrahepatischen Gallengänge

• 90%(!) Frauen, meist mittleres Lebensalter
• Ätiologie unklar (Autoimmun+Umweltfaktor)
• Kann zur Zirrhose führen

(Stadium IV)
• AMA-Autoantikörper (M2)
• AP + Gamma-GT + IgM

Diagnose: 
Serologie + Histologie







• Nicht-eitrig destruierende Cholangitis
sog. floride Gangläsionen

• Granulombildung
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Neubildungen der Leber

Benigne Maligne
Hepatozellulär Adenom

FNH
Hepatozelluläres 
Karzinom = HCC

Cholangiozellulär Adenom
Zystadenom

Cholangiokarzinom
=CCC
Zystadenokarzinom

Gemischt hepato-
/cholangiozellulär

HCC/CCC

mesenchymal Hämangiom Agiosarkom, 
Hemagioendotheliom

Gemischt 
epithelial/mesenchymal

Hepatoblastom



Hämangiom



Hämangiom
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Fokale noduläre Hyperplasie (FNH)

Benigne, nicht-neoplastische Läsion
Meist jüngere Frauen
Ähnelt einem zirkumskripten „zirrhotischen“ Herd
Makro: Hellgelblich, inhomogen, zentrale Narbe
Mikro: 

• normal erscheinende Hepatozyten
• knotiger Aufbau mit fibrösen Septen
• Gallengangsproliferate
• Mittlere – große Gefäßstrukturen mit Wandverdickung 
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Hepatozelluläres Adenom

Gutartiger hepatozellulärer Tumor
Meiste junge Frauen (assoziiert mit oralen Kontrazeptiva)
Männer selten (anabole Steroide)
Meist uninodulär, selten multifokal
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Hepatozelluläres Karzinom (HCC)

• maligner Tumor der Hepatozyten
• M:F = 2-4 : 1
• in Europa v.a. jenseits des 60. LJ., meist in zirrhotischen

Lebern
• kann auch in nicht zirrhotischer Leber entstehen



Übergewicht/Diabetes (NASH)

Risikofaktoren für die Entstehung eines HCC



Weltweite Inzidenz des HCC 
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HCC-Morphologie

• unizentrisch oder primär-multizentrisch
• klein-/mittel-/großzellig
• verschiedene Subtypen und Varianten
• spät Symptome
• schlechte Prognose
• hämatogene Metastasierung durch Neigung zum 

Einbruch in Venen
– Lunge, Knochen
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WHO Classification of tumours, 5. Ed.
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Cholangioläres Karzinom

im Vgl. zum HCC seltener (10-15% primärer Lebertumoren)
M:F = 1:1
meist >50 Jahre
CA19-9 serologisch oft erhöht
Keine wesentliche Assoziation mit Zirrhose
meist lymphogene Metastasen
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• Mikro: Meist tubulär oder alveolär
• Oft starke Desmoplasie " derbe Konsistenz
• Südostasien: oft bei Parasitenbefall 
• Ggf. frühzeitig Cholestase und Ikterus bei zentralem 

Tumorsitz
• Symptome meist jedoch erst bei fortgeschrittenem 

Tumorleiden peripherer Tumoren

" small duct type und large duct type

Cholangioläres Karzinom
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Cholangiocarcinoma 2020: the next horizon in mechanisms and management, Nature Reviews Gastroenterology & 

Hepatology volume 17, (2020) 

https://www.nature.com/nrgastro









