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Rationale Schnittbildgebung 
des hepatozellulären 
Karzinoms
Die Herausforderung  
multimodaler Diagnosekriterien

Die radiologische Diagnostik des HCC 
ist heute aus dem diagnostischen 
„work-up“ der zirrhotischen Leber 
nicht mehr wegzudenken. Die Mul-
tidetektorcomputertomographie 
(MDCT) und die Magnetresonanzto-
mographie (MRT) spielen mit akku-
rater Detektion und differenzierter 
Charakterisierung des HCC eine ent-
scheidende Rolle. Die rasante Weiter-
entwicklung der MRT macht dieses 
Verfahren inzwischen für die Evalua-
tion der zirrhotischen Leber bei sehr 
hohen HCC-Detektionsraten und ver-
besserter Differenzierbarkeit der ver-
schiedenen Stadien der Hepatokarzi-
nogenese zur Methode der Wahl.

Computertomographie (CT)

Seit der Einführung der Multidetektor-
technologie hat sich die CT erheblich 
weiterentwickelt. Insbesondere die Abdo-
minaldiagnostik profitiert von den tech-
nischen Weiterentwicklungen, die sich 
neben reduzierter Strahlendosis v. a. in 
schnellerer Akquisition niederschlagen, 
wodurch störende Bewegungsartefak-
te infolge Atmung und Darmperistaltik 
deutlich reduziert wurden.

Untersuchungstechnik

Entscheidend für eine möglichst sensitive 
HCC-Detektion ist die adäquate Untersu-

chungstechnik: Als Standard hat sich ein 
triphasisches Untersuchungsprotokoll der 
Leber etabliert mit einer nativen, einer 
spätarteriellen (arteriell-dominanten) so-
wie einer portal-venösen Kontrastierungs-
phase. Der Wert einer zusätzlichen spät-
venösen Phase (z. B. 5 min nach Injektion 
des Kontrastmittels) zur Detektion eines 
pathologischen Tumor-“wash-out“ wurde 
in der Literatur nachgewiesen [14].

Durch die zunehmende Verkürzung 
der Akquistionszeiten für die CT-Unter-
suchung wird das Kontrastmittel(KM)-
timing zu einer Herausforderung, da 
die optimale Kontrastierungsphase an 
ein nur sehr schmales Akquistionszeit-
fenster angepasst werden muss. Hierfür 
sind der Einsatz moderner KM-Injekto-
ren und ein Bolustiming zwingend not-
wendig. Empfohlen wird die Verwen-
dung eines KM mit hoher Jodkonzen-
tration (370 mg Jod/ml), einer Flussrate 
von 5 ml/s sowie einem Gesamtkontrast-
mittelvolumen von mindestens 80 ml mit 
einer resultierenden Gesamtdosis von et-
wa 30 g Jod. Hierdurch kann die Jodap-
plikation („iodine delivery rate“) während 
der arteriellen Kontrastierungsphase an-
gehoben werden bei gleichzeitiger Re-
duktion der Gesamtjoddosis [3, 40]. Die 
Verzögerung zwischen dem Erreichen 
der Triggerschwelle von 100 HU (Houns-
field Units) in der Aorta und dem Star-
ten des Scans beträgt gewöhnlich 15 s für 
die spätarterielle (oder arteriell-dominan-

te) Phase. Die optimale Schichtdicke der 
rekonstruierten CT-Bilder liegt zwischen 
3 und 5 mm. Bei Absenkung der Schicht-
dicke <3 mm überwiegt das zunehmende 
Bildrauschen in vielen Fällen den positi-
ven Effekt der höheren räumlichen Aus-
lösung. Dieses Phänomen ließe sich nur 
durch inadäquate Erhöhung der Strahlen-
dosis kompensieren.

Diagnosekriterien

Für die Bildgebung des HCC sowie zur 
Läsionsdifferenzierung in einer zirrho-
tisch umgebauten Leber ist das wichtigs-
te Diagnosekriterium die Darstellung von 
Veränderungen der Gefäßversorgung von 
Leberläsionen auf dem Boden der Neo-
angiogenese [28]. Ergänzend zum int-
rahepatischen Staging in Bezug auf An-
zahl und Größe der HCC-Läsionen sind 
weitere Faktoren wie Leberzirrhose und 
Durchgängigkeit der V. portae von klini-
scher Relevanz, um die Patienten einer ge-
eigneten Therapie zuordnen zu können. 
In der kontrastverstärkten CT präsentiert 
sich ein HCC typischerweise als eine hy-
pervaskularisierte (hyperdense) Läsion in 
der arteriell-dominanten Phase mit nach-
folgendem „wash-out“ (hypodens zum 
Lebergewebe) in der portalvenösen Phase 
bei relativ zum Lebergewebe reduzierter 
portalvenöser Blutversorgung (. Abb. 1). 
Bei zusätzlicher Akquirierung einer spät-
venösen Phase kann das pathologische 
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„wash-out“ noch deutlicher dargestellt 
werden [14]. Diese Tatsache ist deswegen 
von Bedeutung, da nur die koinzidentel-
le Hypervaskularisation zusammen mit 
einem „wash-out“ bei einer Läsionsgrö-
ße von >1 cm die definitive, nichtinvasi-
ve Diagnose eines HCC in der CT oder 
MRT, entsprechend der 2011 überarbeite-
ten EASL/AASLD Guidelines (European 
Association for the Study of the Liver/The 
American Association for the Study of Li-
ver Diseases) und der aktuell publizierten 
S3-Leitlinie [6, 10], erlaubt.

In der CT ist die Darstellung dieser 
vaskulären Veränderungen auch deswe-
gen entscheidend, da keine anderen zu-
verlässigen Kriterien für die Detektion 
oder Charakterisierung eines HCC vor-
liegen. Das Fehlen zusätzlicher bildmor-
phologischer Kriterien ist die Hauptursa-
che falsch-positiver Befunde (z. B. arterio-
venöse Shunts, dysplastische Knoten mit 
pathologischer Vaskularisation) sowie 
falsch-negativer Befunde (z. B. gutdiffe-
renziertes HCC ohne arterielle KM-Auf-
nahme, hypovaskuläres HCC).

Vom radiologisch/pathologischen As-
pekt wäre die Differenzierung zwischen 
Regeneratknoten, low-grade- und high-
grade- dysplastischen Knoten sowie gut-
differenziertem HCC sehr erstrebenswert. 
Diese sogenannte „graue Zone der Hepa-
tokarzinogenese“ bleibt jedoch weiter-
hin für die radiologische Bildgebung (CT 
und MRT) weitestgehend unklar und ist 
teilweise sogar vom pathologischen As-
pekt nicht exakt differenzierbar [2]. Mit 
der kontrastverstärkten CT, welche auf 
dem Boden von Dichteunterschieden bei 

unterschiedlicher vaskulärer Versorgung 
von Gewebe arbeitet, ist derzeitig, eben-
so wie mit der alleinigen extrazellulären 
Kontrastmittel-MRT, ein Beitrag zur Dif-
ferenzierung dieser unterschiedlichen En-
titäten weiterhin nicht möglich [7].
Detektionsrate von HCC-Herden

Die in der Literatur beschriebene Detek-
tionsrate des HCC ist sehr variabel. Eine 
Studie mit histologischem Vergleich nach 
Lebertransplantation zeigte eine Sensiti-
vität von 61% bei einer Spezifität von 66% 
und einem negativen prädiktivem Wert 
von 30% für die Detektion des HCC im 
Rahmen eines 3-Phasen-CTs [7]. Eine 
Subgruppenanalyse in diesem Trial zeig-
te einen starken Einfluss der Läsionsgrö-
ße. Während Läsionen >2 cm eine Detek-
tionsrate von 100% aufwiesen, wurden Lä-
sionen <1 cm nur in 10% der Fälle detek-
tiert [7]. Eine jüngere Studie mit ähnli-
chem Studiendesign bei Vergleich der CT 
an einem 16- sowie 64-Zeilen-Gerät mit 
histologischem Vergleich nach Leber-
tranplantation zeigte dagegen eine Detek-
tionsrate von 78% für Läsionen <1 cm bei 
einer Gesamtdetektionsrate von 89% [26]. 
Kim et al. [21] untersuchten die Gd-EOB-
DTPA-MRT bei 1,5 T vs. der 3-Phasen-CT 
und fanden eine deutlich höhere Sensiti-
vität für die HCC-Detektion von 91,4% in 
der MRT gegenüber 71,6% der CT.

Magnetresonanz- 
tomographie (MRT)

Die Evaluation der Leberzirrhose stellt 
für jede Bildgebungsmodalität eine an-

spruchsvolle Aufgabe dar, dies gilt auch 
für die MRT. Jedoch sind mit der MRT die 
Diagnosekriterien für die Evaluation foka-
ler Leberläsionen in der zirrhotischen Le-
ber erweitert, von der Vaskularität über die 
Zelldichte und Gewebezusammensetzung 
unter Berücksichtigung der Präkontrastse-
quenzen sowie der Diffusionsbildgebung 
(„diffusion-weighted imaging“, DWI), als 
auch der Integrität der hepatozellulären 
Funktion und biliären Exkretion mittels 
hepatobililärer Kontrastmittel.

Untersuchungstechnik

Die MRT hat sich in der Abdominalbild-
gebung in Bezug auf Robustheit gegen-
über Artefakten, räumlicher Auflösung 
sowie Untersuchungsgeschwindigkeit 
dramatisch weiterentwickelt. Dennoch 
spielt die Kooperabilität des Patienten 
bei der MRT immer noch eine wesent-
lich größere Rolle als in der vergleichba-
ren CT. Der Einsatz von Phased-array-
Mehrkanalspulen und schnellen Sequen-
zen wie Gradient-echo(GRE-) oder Fast-
spin-echo(FSE)-Techniken sind jetzt seit 
vielen Jahren als Standard in der abdomi-
nellen Bildgegung etabliert. Die moder-
nen Techniken der parallelen Bildgebung, 
der Diffusionsbildgebung, der 3-D-GRE 
mit Interpolation und ultrakurzen Repe-
titionszeiten sowie der atemgetriggerten 
Navigatorbildgebung wurden erfolgreich 
eingeführt und finden heute breite An-
wendung [37, 47, 49]. Eine Leberuntersu-
chung enthält gewöhnlich eine
F  T1w-2-D-GRE-Sequenz „in-phase“ 

und „opposed-phase“,
F  T2w-single-shot-FSE und/oder T2w-

multi-shot-FSE mit Fettsättigung,
F  DWI-echoplanar-imaging(EPI)-Se-

quenz und
F  dynamische T1w-3-D-GRE-Sequenz 

mit Fettsättigung nach KM-Injektion, 
im Falle der Verwendung eines hepa-
tobiliären KM inklusive der Akquisi-
tion einer leberspezifischen Spätphase 
mittels T1w-3-D-Sequenz.

Die bei der Leber-MRT zum Einsatz kom-
menden KM sind zum einen extrazellu-
läre, unspezifische Gadoliniumchelate, 
zum anderen leberspezifische hepatobi-
liäre KM mit extrazellulären Eigenschaf-
ten. Zur Zeit sind 2 zugelassene hepato-

Abb. 1 8 CT eines 64-jährigen Patienten mit äthyltoxischer Leberzirrhose 
Stadium Child-Pugh A. Solitäre Läsion (5 cm) in Lebersegment VI mit kräfti-
ger spätarterieller Hypervaskularisation (a) und „wash-out“ in der portalve-
nösen Phase (b). HCC-typische Kontrastmittelaufnahme der Pseudokapsel 
in der portalvenösen Phase (b). Bioptische Abklärung mit Nachweis eines 
mäßig bis wenig differenzierten hepatozellulären Karzinoms (HCC)
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biliäre KM auf dem Markt: Gadobensäu-
re-Dimeglumin/Gd-BOPTA (MultiHan-
ce®, Bracco Imaging, Mailand, Italien) 
und Gadoxetalsäure/Gd-EOB-DTPA 
(Primovist®, Bayer Healthcare AG, Berlin, 
Deutschland).

Diagnosekriterien

Native Untersuchungssequenzen
Die native MRT spielt eine wichtige Rol-
le bei der Charakterisierung verschiede-
ner Gewebekomponenten. Die Signalin-
tensität nodulärer Läsionen in der zirrho-

tischen Leber kann in nativen T1w- und 
T2w-Sequenzen variieren (. Tab. 1). 
Kupferablagerungen, Glykogen, intratu-
morale Einblutungen sowie Fett in einem 
Knoten führen zu einem hyperintensen 
Signal in der nativen T1w-Sequenz. Da 
das hyperintense Signal sowohl in dys-

Zusammenfassung · Abstract
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Zusammenfassung

Klinisches/methodisches Problem.  CT und 
MRT bilden den Goldstandard in der bildge-
benden Diagnostik des hepatozellulären Kar-
zinoms (HCC). Beide Verfahren erlauben als 
alleinige Untersuchung bei entsprechendem 
Kontrastmittelverhalten die Diagnose eines 
HCC. Eine radiologische Herausforderung 
stellen immer noch die Detektion von HCC-
Läsionen <2 cm, die Abgrenzung prämalig-
ner und maligner Läsionen von anderen be-
nignen Vorstufen der Hepatokarzinogene-
se sowie die Dignitätseinschätzung hypovas-
kulärer Leberläsionen in der zirrhotischen Le-
ber dar.
Leistungsfähigkeit.  Beide Untersuchungs-
modalitäten erreichen inzwischen für Läsio-
nen >2 cm sehr hohe Detektionsraten zwi-
schen 90 und 100%. Für Läsionen zwischen 1 
und 2 cm bestehen Vorteile der MRT mit Sen-
sitivitäten zwischen 80 und 90% gegenüber 
60–75% der CT. Die MRT-Diagnostik profitiert 
neben den multimodalen Diagnosekriterien 

zusätzlich vom Einsatz leberspezifischer Kon-
trastmittel, insbesondere in Kombination mit 
der Diffusionsbildgebung, wobei sowohl eine 
Erhöhung der Sensitivät als auch der diag-
nostischen Genauigkeit für Läsionen <2 cm 
nachgewiesen werden konnte. Bezüglich der 
Abgrenzung des HCC von anderen nodulä-
ren Herdläsionen der zirrhotischen Leber hat 
sich gezeigt, dass die gleichzeitig vorliegen-
de arterielle Hypervaskularisation und Hypo-
intensität in der hepatobiliären Phase als spe-
zifisch für das Vorliegen eines HCC einzustu-
fen ist. Zudem ist ein hypointenses Signal in 
der hepatobiliären Phase mit einem hohen 
Vorhersagewert von bis zu 100% für das Vor-
liegen eines High-grade-dysplastischen Kno-
tens oder HCC assoziiert.
Bewertung.  Die MRT unter Berücksichti-
gung von hepatobiliärer und diffusionsge-
wichteter Bildgebung („diffusion-weight-
ed imaging“, DWI) stellt heutzutage die bes-
te nichtinvasive Bilddiagnostik für die Detek-

tion des HCC sowie zur Charakterisierung von 
Knoten in der zirrhotischen Leber dar, mit 
deutlichen Vorteilen gegenüber der CT bei 
der Detektion kleiner Läsionen <2 cm sowie 
der Dignitäts- und Prognoseeinschätzung 
hypovaskulärer Vorstufen im Rahmen der He-
patokarzinogenese.
Empfehlung für die Praxis.  Sowohl die MRT 
als auch die CT ermöglichen einen hohen 
Standard zur Diagnostik des HCC in der zir-
rhotischen Leber, mit Vorteilen der MRT bzgl. 
Detektionsrate und Spezifität. Die CT bietet 
für den klinischen Alltag eine schnelle, robus-
te sowie gut verfügbare Modalität mit Vortei-
len bei Patienten in reduziertem Allgemein-
zustand sowie eingeschränkter Compliance.

Schlüsselwörter
Leberzirrhose · Regeneratknoten ·  
Dignitätseinschätzung ·  
Magnetresonanztomographie (MRT) ·  
Multidetektorcomputertomographie (MDCT)

Rational imaging of hepatocellular carcinoma. The challenge of multimodal diagnostic criteria

Abstract
Clinical/methodical issue.  Both comput-
ed tomography (CT) and magnetic resonance 
imaging (MRI) constitute the gold standard 
in radiological imaging of hepatocellular car-
cinoma (HCC). In cases of typical contrast be-
havior each modality as a single dynamic 
technique allows the diagnosis of HCC. There 
is still a challenge in detection of small HCCs 
<2 cm, in differentiating HCC and high-grade 
dysplasia from other benign liver lesions as 
well as the evaluation of hypovascular liver 
lesions in the cirrhotic liver. 
Performance.  Nowadays, both modalities 
achieve high detection rates of 90–100% for 
lesions >2 cm. Regarding lesions between 1 
and 2 cm there is a higher sensitivity for MRI 
ranging between 80 and 90% compared to 
60–75% with CT. Besides the multimodal di-
agnostic criteria, MRI provides significant 
benefits with the use of hepatobiliary con-

trast. Especially in combination with diffu-
sion- weighted imaging (DWI) increased sen-
sitivity and diagnostic accuracy compared 
to CT has been described for lesions sized 
<2 cm. Regarding the differentiation from 
other hepatic nodules in the cirrhotic liver 
there is strong evidence that the coexistence 
of arterial enhancement and hypointensi-
ty on hepatobiliary imaging is specific for 
HCC. Moreover, hypointensity on hepatobili-
ary imaging is associated with a high positive 
predictive value (PPV) of up to 100% for the 
presence of high-grade dysplasia and HCC.
Achievements.  The use of MRI including 
hepatobiliary imaging and DWI has to be re-
garded as the best non-invasive imaging mo-
dality for the detection of HCC and for the 
characterization of nodules in patients with 
liver cirrhosis. In comparison to CT there are 
benefits regarding detection of small lesions 

<2 cm and evaluation of hypovascular liver 
lesions in the context of the hepatocarcino-
genesis including prognostic values of pre-
malignant lesions.
Practical recommendations.  Both MRI and 
CT provide a high diagnostic performance in 
evaluation of HCC in liver cirrhosis. With MRI 
there are considerable advantages regard-
ing the detection rate and specificity. For dai-
ly clinical routine, CT offers a fast, reliable and 
easy available modality with benefits for pa-
tients in reduced general state of health and 
restricted compliance.

Keywords
Liver cirrhosis · Regenerative nodule ·  
Dignity estimation · Magnetic resonance  
imaging (MRI) · Multidetector computed  
tomography (MDCT)

666 |  Der Radiologe 7 · 2014



  
  

  



plastischen Knoten als auch in ca. 30% 
der moderat differenzierten HCC auftritt, 
scheint es unmöglich, die Entität eines 
Knotens allein auf dem Boden des Signal-
verhaltens in der T1-Wichtung zu bestim-
men [16]. In der T2w-Sequenz ist ein hy-
perintenses Signal mit Mosaikmuster das 
HCC-typische Verhalten, welches in 77% 
der Fälle in einer Läsionsgröße >3 cm vor-
lag [16]. Somit stellt die Kombination der 
Signalintensitäten in T1- sowie T2-ge-
wichteten Bildern einen Mosaikstein in 
der Differenzialdiagnostik hepatozellu-
lärer Knoten der zirrhotischen Leber dar.

Ein in der T1-Wichtung hyperintenser 
sowie in der T2-Wichtung iso- oder hy-
pointenser Knoten weist darauf hin, dass 
die Läsion ein hohes Risiko für eine ma-
ligne Transformation aufweist (High-gra-
de-dysplastischer Knoten oder frühes gut-
differenziertes HCC). Im Gegensatz dazu 
repräsentieren Knoten mit hyperintensem 
Signal in der T1w und iso- oder hyperin-
tensem Signal in der T2w gewöhnlich ein 
eindeutiges HCC [39]. Zudem konnte in 
einer jüngeren Untersuchung gezeigt wer-
den, das ein hyperintenses Signal in der 
T2w bei hypovaskulären, in der hepato-
biliären Phase hypointensen Läsionen ein 
deutlicher unabhängiger Risikofaktor für 
die Entwicklung einer im Verlauf dann 
hypervaskularisierten Läsion im Sinne 
eines typischen HCC darstellt [15]. Ein 
isointenser Knoten in der T1w mit hypo- 
bis isointensem Signal in der T2w reprä-
sentiert das typische Signalverhalten eines 
Regeneratknotens [11]. Andere morpho-
logische Eigenschaften des HCC, welche 
in den Präkontrastsequenzen (aber auch 

nach KM-Gabe) dargestellt werden kön-
nen, beinhalten die Pseudokapsel [9] so-
wie das Mosaikmuster [32].

Diffusionsbildgebung

Die Diffusionsbildgebung spielte für lange 
Zeit nur eine untergeordnete Rolle in der 
abdominellen Bildgebung. Mit der Ein-
führung neuer Scannergenerationen mit 
homogenerem Magnetfeld und der Ein-
führung der parallelen Bildgebung hat 
sich die DWI mit echoplanarer Bildge-
bung jedoch zu einer praktibablen, robus-
ten Technik mit hoher Bildqualität ent-
wickelt [42, 46]. Mit der DWI kann die 
Detektionsrate fokaler Leberläsionen er-
höht werden, insbesondere aufgrund des 
Black-blood-Effekts bei niedrigen b-Wer-
ten, wodurch auch sehr kleine sowie ge-
fäßständige Läsionen einfach und schnell 
dargestellt werden [46]. Zudem konnte 
gezeigt werden, dass die Kombination aus 
DWI-Bildgebung plus Gadolinium(Gd)-
verstärkten Sequenzen mit hepatobiliä-
rem KM sowohl die Sensitivität als auch 
die Genauigkeit der Detektion kleiner 
HCC-Läsionen <2 cm steigern kann [19, 
34]. Bezüglich der Spezifität leistet die 
DWI eine Hilfestellung zur Differenzie-
rung des HCC von benignen Leberläsio-
nen wie Regeneratknoten oder dysplasti-
schen Knoten als auch arteriellen Pseudo-
läsionen [25, 29, 30]. Erste Daten zeigen 
darüber hinaus, dass ein hyperintenses Si-
gnal in der DWI von hypovaskulären, in 
der hepatobililären Phase hypointensen 
Leberläsionen einen positiven Prädiktor 
für die Entwicklung eines hypervasku-

lären HCC darstellt [22]. Die Quantifi-
zierung der Diffusionsrestriktion mittels 
„apparent diffusion coefficient“ (ADC) 
liefert zusätzliche Informationen zur Dif-
ferenzierung zwischen benignen und ma-
lignen Läsionen [5, 42], und erste Daten 
zeigen eine mögliche Differenzierbarkeit 
zwischen dysplastischen Knoten (DN) 
und HCC mithilfe des ADC [5, 31, 44].

Kontrastmittel-MRT

Die dynamische MRT der Leber mit Gd-
haltigen Kontrastmitteln liefert Informa-
tionen über Veränderungen der Gefäß-
versorgung hepatischer Knoten in der zir-
rhotischen Leber und ist wesentlicher Be-
standteil bei der Evaluation von Patienten 
mit suspiziertem HCC.

Bezüglich der Diagnosekriterien des 
HCC gilt für die MRT das analoge Kon-
trastmittelverhalten wie bereits für die 
Diagnostik mit der CT beschrieben, und 
zwar eine hypervaskuläre Läsion in der 
arteriell-dominanten Phase mit einem 
pathologischen „wash-out“ in der venö-
sen oder spätvenösen Phase (. Abb. 2). 
Dünnschichtige, Gd-verstärkte T1w-3-D-
GRE-Sequenzen ermöglichen die HCC-
Detektion mit einer Sensitvität von 76%, 
einer Spezifität von 75% und einem ne-
gativen Vorhersagewert von 50% [7]. Die 
Daten von Burrel et al. [7] erscheinen auf 
den ersten Blick nur mäßig überzeugend; 
allerdings muss berücksichtigt werden, 
dass diese auf dem Boden vollständiger 
Leberexplantationen validiert sowie eine 
große Anzahl kleiner Läsionen berück-
sichtigt wurden (<2 cm). Insgesamt zeigt 
die MRT in dieser Studie bzgl. der HCC-
Detektion bessere Ergebnisse im direkten 
Vergleich zur CT (Sensitivität 76% MRT 
vs. 61% CT).

Für größere HCC-Läsionen mit einem 
Durchmesser von über 2 cm zeigten MRT 
und CT jeweils eine Detektionsrate von 
100%, zwischen 1 und 2 cm Läsionsgrö-
ße eine Detektionsrate von 89 und 65% 
(p=0,03) sowie für Läsionen unter 1 cm 
Werte von 34 und 10% (p=0,06). Gestützt 
werden die Daten durch die Ergebnis-
se von Lauenstein et al. [24], die mithil-
fe Gd-verstärkter 3-D-GRE-Sequenzen 
eine HCC-Detektionsrate von 77,8% er-
mittelten (>2 cm; 100%; <2 cm 55,6%). In 
verschiedenen weiteren Trials wurden die 

Tab. 1  Zusammenfassung typischen und häufigen Signalverhaltens von Regenerat-, 
dyplastischen Knoten und HCCs

  Regeneratknoten Dysplastischer 
Knoten

HCC

Natives MRT

T1w-2-D-GRE = ↑ ↓ oder ↑
T2w-FSE fs = oder ↓ = oder ↓ ↑
Diffusion (hoher b-Wert) ↓ ↓ HGDN ↑ ↑
Frühe KM-Dynamik

Arterielle Phase Kein Enhancement Kein Enhancement Arterielles Enhancement

Portal-/spätvenöse Phase Kein „wash-out“ Kein „wash-out“ „Wash-out“

Leberspezifische Phase mit 
hepatobiliärem KM

= ↓ oder ↑
HGDN ↓

↓

Signalverhalten im Vergleich zum Leberparenchym: ↑ hypointens, ↓ hyperintens, = istointens.
HCC hepatozelluläres Karzinom, GRE Gradientenecho, FSE „fast spin-echo“, fs fettsaturiert, HGDN High-grade-
dysplastischer Knoten, KM Kontrastmittel.
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Diagnostik mittels Ultraschall, mehrpha-
sischer CT sowie MRT verglichen, wo-
bei sich jeweils die MRT als die überlege-
ne Technik in der HCC-Detektion gezeigt 
hat [8, 18, 36, 41]. Neben der höheren De-
tektionsrate stellt es auch die spezifische-
re Methode dar mit im Vergleich zur CT 
geringerer Rate falsch-positiver Läsionen 
bei der Differenzierung zwischen HCC 
und Regeneratknoten [4, 7]. Erklären lässt 
sich dieser Sachverhalt durch die zusätzli-
chen diagnostischen Kriterien, welche die 
MRT in der Dignitätseinschätzung bie-
tet (z. B. Signalintensität in der T2w- und 
DWI-Bildgebung). In diesem Zusam-
menhang sind die Ergebnisse von Holland 
et al. [12] interessant, die Läsionen analy-
sierten, welche sich nur in arteriell-domi-
nanter Kontrastierungsphase demarkier-
ten (isointens in T2w-Bildern, kein „wash-
out“) mit dem Ergebnis, dass 93% der Lä-

sionen in der histologischen Auswertung 
keine HCC-Läsionen darstellten. Daher 
müssen hypervaskuläre Herdläsionen der 
zirrhotischen Leber immer in Zusam-
menschau des Signalverhaltens in den na-
tiven Untersuchungssequenzen sowie der 
Auswaschkinetik interpretiert werden.

Stellenwert hepatobiliärer 
Kontrastmittel

Der Einsatz leberspezifischer Kontrast-
mittel zielt bzgl. der HCC-Detektion auf 
die Erhöhung von Sensitivität und Spezi-
fität in der MRT der zirrhotischen Leber. 
Die hepatobiliären Kontrastmittel werden 
aktiv mittels eines Transportmechanismus 
in die Hepatozyten aufgenommen und 
anschließend via biliärer Exkretion über 
das Gallengangssystem ausgeschieden. Im 
derzeitigen klinischen Einsatz befinden 

sich 2 hepatobiliäre Kontrastmittel mit je-
weils auch extrazellulären Eigenschaften, 
Gd-BOPTA und Gd-EOB-DTPA. Bei-
de können als Bolus injiziert werden und 
bieten sowohl eine suffiziente vaskulä-
re als auch hepatobiliäre Untersuchungs-
phase [35, 43, 48]. Der Hauptunterschied 
besteht in der Gadoliniumdosierung (Gd-
EOB-DTPA: 0,025 mmol/kgKG im Ver-
gleich zu Gd-BOPTA 0,05 mmol/kgKG) 
und dem höheren Anteil leberspezifischer 
Aufnahme von Gd-EOB-DTPA (50 vs. 
5%) im Vergleich zu Gd-BOPTA mit der 
Konsequenz, dass die hepatobiliäre Unter-
suchungsphase mit Gd-EOB-DTPA nach 
20 min, mit Gd-BOPTA etwa nach 1 h er-
hoben werden kann.

Aufgrund der extrazellulären Eigen-
schaften sind beide hepatobiliären Kont-
rastmittel zur Darstellung der Vaskulari-
tät intrahepatischer Läsionen geeignet. 

Abb. 2 9 MRT eines 
66-Jährigen mit chroni-
scher Steatohepatitis un-
klarer Ätiologie. Leber-MRT 
mit hepatobiliärem Kont-
rastmittel (Gd-EOB-DTPA). 
Typisches Signalverhalten 
eines histologisch gesicher-
ten, gering differenzier-
ten HCC an der Segment-
grenze V/VIII, hypointen-
se Darstellung in der T1w-
3-D-GRE-Bildgebung na-
tiv (a). Hyperintense Signal-
gebung in T2-gewichteten 
Sequenzen (Tra-T2-FSE (b) 
sowie Cor-T2-singleshot-
FSE [c]). Hyperintensität in 
der DWI (b=50, d) mit Sig-
nalabsenkung auf der ADC-
Karte als Zeichen erhöh-
ter Zellularität (e). HCC-ty-
pische spätarterielle Hyper-
vaskularisation mit partiel-
lem portalvenösem „wash-
out“ in den dynamischen 
T1w-3-D-GRE-fs-Sequen-
zen post KM (f, g). Fehlen-
der hepatobiliärer Upta-
ke in der leberspezifischen 
Phase (T1w-3-D-GRE-tra- 
(h) und –cor-Bildgebung 
(i), jeweils ca. 20 min nach 
KM-Applikation). HCC he-
patozelluläres Karzinom, 
GRE Gradientenecho, FSE 
„fast spin-echo“, DWI „dif-
fusion-weighted imaging“, 
ADC „apparent diffusion co-
efficient“ KM Kontrastmittel
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Bezüglich Gd-EOB-DTPA wurde die frü-
he dynamische Phase aufgrund der nied-
rigeren Dosierung des Gadoliniums in-
frage gestellt, jedoch konnten mehrere 
Berichte zeigen, dass eine suffiziente ar-
terielle Kontrastierungsphase mit akku-
rater Darstellung hypervaskulärer Tumo-
ren möglich ist [13, 45]. Aufgrund des ge-
ringeren Injektionsvolumens wird aller-
dings empfohlen, eine Bolustimingtech-
nik oder eine „Triple-arterial-phase“-
Technik für die Gd-EOB-DTPA-verstärk-
te MRT durchzuführen. Zudem bestehen 
Vorteile bei einer langsameren Injektions-

rate mit robusterer sowie sogar kräftigerer 
arterieller Kontrastierung [50].

Der wesentliche Vorteil gegenüber ex-
trazellulären Kontrastmitteln besteht in 
der Möglichkeit der Akquisition einer he-
patobiliären Phase. Das HCC wird hierbei 
typischerweise als eine hypointense Lä-
sion in späten Kontrastmittelphasen dar-
gestellt (. Abb. 2 und 3).

Mithilfe der hepatobiliären Spätpha-
se konnte in mehreren früheren Studien 
eine Steigerung der HCC-Detektionsra-
te herausgestellt werden. Di Martino et al. 
[9] berichteten bei einem Vergleich der 

HCC-Detektion von Gd-EOB-DTPA-
verstärkter MRT gegenüber einer 64-Zei-
len-CT bei histologischem Vergleich über 
eine diagnostische Genauigkeit von 88% 
bei einer Sensitivität von 85% der MRT 
gegenüber 74 bzw. 69% der CT. Zudem 
konnte gezeigt werden, dass die kom-
binierte Evaluation mittels hepatobiliä-
rer Spätphase und DWI zu einer akkura-
ten und sensitiven HCC-Detektion klei-
ner Läsionen <2 cm (inklusive Detektion 
hypovaskulärer Läsionen) führt, welche 
der CT überlegen zu sein scheint [33].

Für beide oben diskutierten hepatobi-
liären Kontrastmittel konnten auch HCC-
Fälle mit hyperintensem Signal in der le-
berspezifischen Phase nachgewiesen wer-
den. Allerdings trifft dies nur für einen ge-
ringen Teil der Läsionen zu (<5%) und ist 
fast ausschließlich auf das gutdifferenzier-
te HCC beschränkt [20, 27, 38]. Der Nach-
weis typischer Veränderungen in der Ge-
fäßversorgung hilft im Allgemeinen bei 
der exakten Charakterisierung dieser Lä-
sionen. Bis heute wurden keine exakten 
Grenzwerte für den Uptake von Rege-
neratknoten, dysplastischen Knoten und 
HCC definiert. Eine exakte Quantifizie-
rung der gestörten hepatobililären Auf-
nahme zur Evaluation von Läsionen in 
der zirrhotischen Leber wurde aber von 
mehreren Autoren als wünschenswert er-
achtet [2, 17, 23]. In diesem Zusammen-
hang wurde hervorgehoben, dass die he-
patobiliäre MRT bei der Detektion von in 
Transformation zum gutdifferenzierten 
HCC befindlichen Knoten, sogenannter 
„nodules at risk“ (z. B. High-grade-dys-
plastische Knoten) noch vor Neovasku-
larisation und vor Entwickung eines ma-
nifesten HCC wichtige Hilfestellung leis-
tet [2]. Bartolozzi et al. [1] konnten mit-
tels GD-EOB-DTPA-verstärkter MRT 
der Leber mit histologischem Vergleich 
explantierter zirrhotischer Lebern nach-
weisen, dass ein hypointenses Signalver-
halten von Leberläsionen in der hepatobi-
liären Phase einen hochspezifischen Hin-
weis auf das Vorliegen eines High-grade-
dysplastischen Knotens oder eines HCC 
darstellt. Diese Erkenntnisse implizie-
ren, dass z. B. Knoten mit Eigenschaften 
einer hochgradigen Dysplasie in den na-
tiven Sequenzen (hyperintens in T1w, iso- 
oder hyperintens in T2w) sowie mit hy-
pointenser Demarkation in der hepatobi-

Abb. 3 8 Leber-CT (a, b) und MRT (c, d, e, f) eines Patienten mit bioptisch 
gesichertem HCC im Segment II/III der Leber. CT: zu beachten ist die nur un-
scharfe Demarkation der Läsion in der arteriellen (a) und portalvenösen (b) 
Kontrastierungsphase mit angedeutetem randständigem arteriellem KM-
Enhancement sowie flauem „wash-out“ portalvenös. MRT: im Vergleich zur 
CT deutlich bessere Demarkation des Herdbefundes mit hyperintensem Si-
gnal in der nativen T2w-fs-Bildgebung (c), Diffusionsrestriktion in der DWI 
(hoher B-Faktor, d) sowie fehlendem hepatobiliärem Uptake in der leber-
spezifischen Phase (f) mit hepatobiliärem Kontrastmittel (Gd-EOB-DTPA). 
Analog der CT nur flaues Enhancement der Läsion in der arteriellen Kontra-
stierungphase (in der T1w-3-D-GRE-fs-Sequenz post KM) (e). HCC hepatozel-
luläres Karzinom, KM Kontrastmittel, fs fettsaturiert, DWI „diffusion-weight-
ed imaging“, GRE Gradientenecho
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liären Phase als prämaligne („nodules at 
risk“) Läsion eingeordnet werden können, 
auch ohne Nachweis einer Neovaskulari-
sation. Eine entsprechende Signalkonstel-
lation kann dann in der klinischen Praxis 
z. B. eine bioptische Abklärung eines ent-
sprechenden Befundes indizieren.

Die Akquisition einer hepatobiliären 
Untersuchungsphase steigert im Zusam-
menspiel mit anderen Untersuchungsse-
quenzen somit nicht nur die Detektions-
rate des HCC, sondern scheint auch die 
Differenzierbarkeit zu benignen Vorstu-
fen sowie Pseudoläsionen zu verbessern.

Fazit für die Praxis

F  Die Vaskularisation der Läsionen stellt 
weiterhin das diagnostische Haupt-
kriterium für die Diagnose des HCC 
dar. Sowohl die CT als auch die MRT 
ermöglichen als alleinige Untersu-
chung aufgrund der technischen so-
wie methodischen Weiterentwicklung 
mittlerweile eine relativ hohe diag-
nostische Sicherheit für Läsionen zwi-
schen 1 und 2 cm Läsionsgröße. Für 
sehr kleine HCC-Läsionen <1 cm be-
steht weiterhin ein diagnostisches 
Problem (sowohl bei der Detektion 
von kleinen HCC als auch bei der Dif-
ferenzierung anderer, nichtneoplasti-
scher Knoten).

F  Obwohl die CT einen hohen Standard 
für die Detektion des HCC erreicht 
hat, muss die MRT bei multiplen zur 
Verfügung stehenden Diagnosekrite-
rien als die beste nichtinvasive Bild-
diagnostik für die Detektion des HCC 
sowie die Charakterisierung von Kno-
ten in der zirrhotischen Leber angese-
hen werden.

F  Die hepatobiliäre Bildgebung mit-
tels leberspezifischer Kontrastmittel 
in Kombination mit der DWI nimmt 
bei der Steigerung der Detektionsra-
te kleiner HCC-Läsionen <2 cm, der 
Identifikation von High-grade-dys-
plastischen Knoten in Abgrenzung zu 
benignen Vorstufen sowie der Digni-
tätseinschätzung hypovaskulärer Lä-
sionen mittlerweile eine wichtige Rol-
le ein.

F  Für den klinischen Einsatz der besten 
Untersuchungsmethode ist allerdings 

nach wie vor auch die Berücksichti-
gung der Patientenkompliance nötig, 
da ein Teil der Patienten nicht in der 
Lage ist, die gegenüber einer CT et-
was höheren Ansprüche an die Mit-
arbeit zu erfüllen.
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Landesspezifische  
HCV-Überlebensraten

Entsprechend der Deutschen S3-Leitlinie 
sollte allen Patienten mit Leberzirrhose, 
chronischer Hepatitis B und Fettleberhe-
patitis eine Früherkennungsuntersuchung 
angeboten werden, sofern sie einer HCC-
Therapie zugeführt werden können. Hinter-
grund ist, dass die frühzeitige Diagnose 
eine potentiell kurative Behandlung (Re-
sektion, Lebertransplantation, lokale Ab-
lation [vor allem Radiofrequenzablation]) 
ermöglicht und damit zur Senkung der 
krankheitsspezifischen Mortalität beiträgt. 
Es ist davon auszugehen, dass regionale 
Unterscheide wie die Ätiologie der Hepato-
pathie, ethnische Faktoren aber auch die 
Umsetzung der Überwachungsprogramme 
den Verlauf und die Prognose der HCC-
Erkrankung beeinflussen. Eine aktuelle 
Untersuchung zeigt eindrucksvoll, wie 
unterschiedlich die Prognose von HCC-
Patienten in verschiedenen Teilen der Welt 
(Großbritannien, Hongkong, Japan und 
Spanien) ist. Ausschlaggebend ist dabei das 
Tumorstadium bei Erstdiagnose, und dies 
wird maßgeblich von der Verfügbarkeit von 
Überwachungsprogrammen und der ent-
sprechenden Adhärenz beeinflusst. 
Fazit: Die Zahlen und Programme aus Japan 
sollten daher Ansporn und Vorbild sein, die 
Empfehlung der internationalen Leitlinien 
konsequent umzusetzen und Risikopatien-
ten alle sechs Monate einem Ultraschall 
durch einen erfahrenen Untersucher zuzu-
führen (AFP fakultativ). 
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