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Spontaneous bleeding from focal
nodular hyperplasia. A rare reason
for an acute abdomen

Abstract. Focal nodular hyperplasia
(FNH) is a benign tumor of the liver.
It is most frequently found in women
of reproductive age. An association
with oral contraceptives and sexual
hormones is therefore possible.
FNH lesions are frequently discov-
ered incidentally. Spontaneous com-
plications are rare. When the diag-
nosis is known with reasonable accu-
racy, a nonoperative approach is in
common use. We report here the
rare case of spontaneous intraab-
dominal bleeding from FNH.

Keywords: Focal nodular hyperpla-
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Zusammenfassung. Die focal nodu-
lare Hyperplasie (FNH) gehort zu
den gutartigen Lésionen der Leber.
Sie wird tiberwiegend bei Frauen in
der reproduktiven Phase diagnosti-
ziert, weshalb ein hormoneller Ein-
fluss diskutiert wird. In der Regel
handelt es sich um Zufallsbefunde.
Spontane Komplikationen der FNH
sind selten, daher wird in der Regel
bei ausreichender diagnostischer Si-
cherheit ein abwartendes Verhalten
vorgeschlagen. Wir berichten hier
iiber einen Fall einer spontanen ab-
dominellen Blutung.

Schliisselworter: Focal noduldre Hy-
perplasie — FNH - akutes Abdomen
— Lebertumor — Leberblutung.

Die focal noduldre Hyperplasie
(FNH) gehort zu den tumorartigen
Léasionen der Leber. Sie wird iiber-
wiegend bei Frauen in der reproduk-
tiven Phase diagnostiziert [13, 20,
23]. Dabei wird ein hormoneller Ein-
fluss auf Entstehung und Wachstum
diskutiert [1, 5, 12, 16]. Patienten
mit FNH sind im Vergleich zu Pati-
enten mit Leberzelladenom noch
héufiger beschwerdefrei. Die FNH
stellt daher heute in aller Regel ei-
nen Zufallsbefund dar. Schwerwie-
gende Komplikationen wie Tumor-
ruptur und Spontanblutungen sind
Raritdten. Daher wird heute bei
asymptomatischem Befund und hin-
reichender diagnostischer Sicherheit
in der Regel ein abwartendes Ver-
halten empfohlen. Bislang wurden
lediglich drei Fille einer FNH mit
spontaner Ruptur und intraperito-
nealer Blutung beschrieben [2, 11,
17]. Wir berichten hier iiber einen
weiteren Fall.

Falldarstellung

Die Erkankung der 39jdhrigen Patientin
manifestierte sich 2 Tage vor der ersten sta-
tiondren Aufnahme zunéchst in ziehenden
Schmerzen im linken Arm und dann plotzli-
chen krampfartigen abdominellen Be-
schwerden. Die Anamnese wies neben
zweifacher Sectio und einer Fehlgeburt kei-
ne Besonderheiten auf. Allgemeinerkran-

kungen waren nicht bekannt. Der Patientin
selbst sowie ihren Angehorigen waren ana-
mnestisch weder Unfille noch abdominelle
Verletzungen erinnerlich. Zwei Tage nach
dem Auftreten erster Beschwerden wurde
bei einer Ultraschalluntersuchung eine
Flussigkeitsansammlung im Douglas-Raum
festgestellt. Zu diesem Zeitpunkt bestan-
den die Beschwerden vor allem im Unter-
bauch fort. Aufgrund der Lokalisation der
Beschwerden und der freien Fliissigkeit im
Douglas-Raum erfolgte die Aufnahme in
der Gynikologie des regionalen Kranken-
hauses (Grund- und Regelversorgung). Un-
ter der Verdachtsdiagnose einer blutenden
Extrauteringraviditit wurde eine gynikolo-
gische Pelviskopie vorgenommen, bei der
ca. 750 ml freies Blut im Abdomen festge-
stellt wurden. Als Ursache fand man einen
blutenden Tumor der linken Leber. Mit der
Verdachtsdiagnose blutendes Hdmangiom
erfolgte die Kontaktaufnahme mit den
Chirurgen des nichstgelegenen Kranken-
hauses der Schwerpunktversorgung.

Dorthin wurde die Patientin bei kardio-
pulmonal stabilem Zustand verlegt, und es
erfolgte eine umgehende Laparotomie. Zu
diesem Zeitpunkt war die Patientin bereits
mit zwei Erythrocytenkonzentraten (EK)
substituiert. Intraoperativ fand sich eine
groflere Menge freien Bluts in der Bauch-
hohle und als Blutungsquelle der beschrie-
bene Tumor der linken Leber. Makrosko-
pisch bestand der Verdacht auf eine focal
noduldre Hyperplasie (FNH). Es erfolgte
eine linkslaterale Leberresektion (Segmen-
te II und III) unter Hilusocclusion fiir 15
Min. Zur Substitution der prd- und intra-
operativen Blutverluste war die Transfusion
von 6 Erythrocytenkonzentraten, 9 FFP
(Frischplasma) und 6 Thrombocytenkon-
zentraten notwendig. 500 ml Blut wurden
iber einen Cellsaver refundiert. Die Patien-
tin war wéhrend der gesamten Operation
hdmodynamisch stabil. Zum Abschluss der
Operation war der Situs trocken. Das Ab-
domen wurde nach Einlage einer Drainage
verschlossen.



Abb.1. Operationssitus bei der 2. Revisionslaparotomie in der Medizinischen Hochschule
Hannover. Die Leber (Segmente I, IV-VIII) war 36 Std. zuvor in mehrere Vicrylnetze ver-
packt und locker tamponiert worden. Die komplett mobilisierte rechte Leber ist fiir die
Aufnahme mit mehreren Bauchtiichern unterpolstert und so im Situs angehoben. Die Vi-
crylnetze haben sich schon sehr schon der Leberoberflache angelegt. Noch geringe Blutung
im Bereich von Segment V
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Abb.2. H.E.-Farbung des Herdbefunds im linkslateralen Leberresektat. 100 fache Vergro-
Berung. Mikroskopisch zeigt sich das typische Bild einer FNH mit breiten Septen gefaf3fiih-
renden, kollagenen Bindegewebes mit Einschluss enger ductulérer Strukturen und schiitte-

rer lympho-leukocytirer Infiltrate

Vier Stunden spéter wurde die Patientin
himodynamisch instabil und iiber die
Drainage entleerte sich erneut Blut. Bei
der umgehend durchgefiihrten Laparoto-
mie fand man erhebliche Mengen freien
Bluts, deren Ursache eine profuse Blutung
aus der Restleber war, die rupturiert er-
schien. Diese Situation wurde durch eine
Tamponade mit 9 Bauchtiichern temporér
beherrscht. Zu diesem Zeitpunkt erfolgte
die Kontaktaufnahme mit einem Leberchir-
urgischen Zentrum und anschlieBend der
sofortige Transport mit dem Hubschrauber.
Bis zu diesem Zeitpunkt hatte die Patientin
insgesamt 20 EK, 17 FFP und 16 TK erhal-
ten.

Die Patientin konnte unter hdmodyna-
misch stabilen Verhiltnissen verlegt und di-
rekt in den Operationsaal tibernommen

werden. Kaum 2 Std. spiter wurde die bis
dahin suffiziente Tamponade wieder ent-
fernt. Sofort zeigte sich eine fldchige Blu-
tung aus der gesamten Restleber, so dass
man sich entschloss, den Leberhilus auszu-
klemmen. Unter Ausklemmung wurde zu-
nichst die rechte Leber komplett aus dem
Retroperitoneum gelodst. Nach Ausspiilen
des Hdamatoms zeigte sich folgende Situati-
on: Die gesamte Leberkapsel war ventral
wie auch dorsal im Bereich der Pars affixa
von einem mehrere Zentimeter dicken Ha-
matom abgehoben worden. Dies hatte den
Eindruck einer Leberruptur und einer sich
auflosenden Leber hervorgerufen. Die Re-
ste der Kapsel wurden komplett abgetra-
gen, so dass die Leber jetzt an der gesamten
Flache frei lag. Der Leberhilus wurde nach
8 Min. wieder freigegeben. Nach oberflach-
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licher Coagulation mit dem Argon-Coagu-
lator wurde die Leber in 3 aneinandergeleg-
te Vicrylnetze verpackt (Abb.1). Im Rah-
men des Eingriffs war die Transfusion wei-
terer 2 EKs notwendig. Aufgrund der pro-
trahierten Blutung entschloss man sich,
den Situs mit einer kleinen Rolle und 3
Bauchtiichern locker zu tamponieren und
geplant zu revidieren.

Der weitere Verlauf war durch die Ent-
wicklung einer disseminierten intravasalen
Coagulation (DIC) kompliziert. Im Rah-
men der DIC traten beidseits himorrha-
gisch-serdse Pleuraergiisse auf, die drainiert
werden mussten. Insgesamt waren noch 3
Revisionen mit Wechsel der lockeren Tam-
ponade notwendig, bis das Abdomen defi-
nitiv verschlossen werden konnte. Die Ex-
tubation erfolgte 15 Tage, die Verlegung
von der Intensivstation 22 Tage nach der er-
sten Laparotomie. Weitere 14 Tage spiter
konnte die Patientin beschwerdefrei nach
Hause entlassen werden. Es folgte noch
eine stationdre Rehabilitationsbehandlung
fiir 4 Wochen. Nach einem beschwerdefrei-
en Intervall von 8 Monaten musste die Pati-
entin kiirzlich erneut aufgrund eines Bri-
denileus laparotomiert werden. Diesen Ein-
giff hat sie problemlos iiberstanden und ist
wieder uneingeschriankt berufstitig.

Die histologische Aufarbeitung des 200
g schweren Leberresektats (Segmente II
und III) bestitigte den makroskopischen
Befund einer focal noduldren Hyperplasie
(Pathologisches Institut, Oldenburg, Prof.
J. Lohr) in einem Tumorknoten von 3 cm
Durchmesser (Abb.2). Dieser Befund wur-
de von einem zweiten unabhéngigen Patho-
logen (Prof. Dr. H.H. Kreipe, Hannover)
bestétigt. Bis zur Operation hatte die Pati-
entin 6 Jahre ununterbrochen orale Anti-
kontrazeptiva eingenommen. Eine vorbe-
stehende Blutgerinnungsstérung konnte
wihrend des stationdren Aufenthalts ausge-
schlossen werden.

Diskussion

Der Begriff focal noduldre Hyper-
plasie (FNH) wurde 1958 durch Ed-
mondson [5] eingefiihrt. Zuvor wur-
den derartige Lisionen in Anleh-
nung an andere dltere Klassifikatio-
nen als Leberadenome, hamartose
Cholangiohepatome, focal nodulére
Cirrhose und benigne Hepatome be-
zeichnet [6, 11, 13, 18, 23]. Histolo-
gisch ist die FNH als gut umgrenzte
benigne Leberldsion mit zentraler
Narbe und umgebenden hyperplasti-
schen Knoten beschrieben [13, 25,
28]. Man geht davon aus, dass es
sich eher um eine Hyperplasie als
eine Neoplasie handelt [21].

Die Atiologie der FNH ist weiter-
hin unklar. Moglicherweise repra-
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sentiert die FNH eine gewebespezi-
fische ischdmische Reaktion auf
kongenitale Gefia3anomalien [7, 17].
Fine andere Hypothese beruht auf
der Annahme arteriovendser Mal-
formationen [17]. Ungewohnliche
arterielle Versorgungen wurden fiir
die FNH immer wieder beschrieben
[12, 21].

Eine FNH findet sich bei ca. 3%
der Bevolkerung [23]. Der natiirli-
che Verlauf der Neubildung ist unbe-
kannt, die Therapie wird kontrovers
diskutiert. Eine FNH tritt gewohn-
lich im 3. und 4. Lebensjahrzent auf.
Es besteht eine klare Dominanz bei
Frauen von 2:1 bis 12:1 [11, 21, 30].
Das mittlere Alter bei Erstdiagnose
liegt bei 35 Jahren [30], aber auch
3 Wochen und 74 Jahre sind be-
schrieben [8]. Die meisten Lisionen
(ca. 45 %) werden heute rein zufillig
im Rahmen abdomineller Ultra-
schalluntersuchungen gefunden, es
gibt nur selten hinweisende Sympto-
me [13, 30]. Bei unserer Patientin
hatten abdominelle Ultraschallun-
tersuchungen in der Vorgeschichte
keine auffélligen Leberbefunde ge-
zeigt. Nur ca. 20 % der Patienten be-
richten iiber Beschwerden, die mit
einer Raumforderung der Leber in
Zusammenhang gebracht werden
konnen [11, 18, 23]. Der natiirliche
Verlauf einer FNH ist weder aggres-
siv noch maligne [17, 18]. Die Diffe-
rentialdiagnose der FNH schlief3t je-
doch benigne (cavernoses Himangi-
om, Leberadenom) und maligne
(priméres Leberzellcarcinom, Fibro-
lamelldres Carcinom, Metastasen)
Erkrankungen ein [3, 18, 19, 23].
Die Differenzierung zwischen FNH
und HCC, Adenom und anderen in-
trahepatischen Lisionen ist fiir die
weitere Therapie von entscheiden-
der Bedeutung. Durch die Kombina-
tion verschiedener bildgebender
Verfahren (Ultraschall, Computer-
tomographie, Kernspintomographie,
hepatobilidre Sequenzszintigraphie)
ist heute oftmals eine definitive Dia-
gnose moglich [22, 30]. Dementspre-
chend besteht eine Operationsindi-
kation nur bei fraglicher Diagnose,
Groflenzunahme mit Cholestase
und/oder Kompression von Blutge-
fafen und einer beeintrichtigenden
Symptomatik [22].

Makroskopisch  erscheint  die
FNH als fester, brauner subcapsulér

gelegener Knoten, der gut abgrenz-
bar, aber nicht gekapselt ist. 20%
der Knoten sind gestielt [17]. Eine
zentrale Narbe gilt als charakteri-
stisch. Regeneratknoten mit Hepa-
tocyten in Pseudoazini finden sich
regelméBig mit verschiedenen Stadi-
en chronischer Entziindung [13].
Proliferierende Gallenginge, meist
ohne Lumen (sogenannte ,,ductuldre
Sprossen“) und Bindegewebe for-
men radidre Septen [17]. GroBe Ar-
terien und Venen finden sich in der
Peripherie der Lision und in tiefen
Einziehungen [11]. Es wird ange-
nommen, dass freie intraabdominel-
le Blutungen durch Erosion solcher
oberfldchlichen Gefdle entstehen.
In bis zu 45% der Fille finden sich
histologisch Hinweise auf vorange-
gangene Thrombosen [28], bei Pati-
entinnen unter Einnahme oraler
Kontrazeptiva haufiger [1, 8, 16, 24].
Das histologische Erscheinungsbild
wurde kiirzlich von Nguyen et al. an-
hand von 305 Léasionen ausfiihrlich
beschrieben [21].

Man vermutet schon lange eine
Assoziation von FNH und der Ein-
nahme oraler Kontrazeptiva. Aller-
dings scheinen Kontrazeptiva nicht
die Incidenz [9, 11, 14, 25], sondern
nur das weitere Wachstum einer be-
stethenden FNH zu beeinflussen
[29]. Eigene epidemiologische Studi-
en weisen einen zunehmend geringe-
ren Einfluss oraler Kontrazeptiva
nach [10]; moglicherweise eine Folge
der geringeren Hormondosierung
moderner oraler Kontrazeptiva.

Bisher wurden nur 3 Fille einer
gesicherten FNH mit freier abdomi-
neller Blutung beschrieben [2, 11,
17,]. Dariiber hinaus gibt es einige
Berichte von intrahepatischen Blu-
tungen [26] und vereinzelt auch bei
Minnern [4]. In unserem Fall war
eine Raumforderung in der Leber
bis zum Auftreten abdomineller Be-
schwerden nicht bekannt. Die Vorge-
schichte mit zwei Schwangerschaf-
ten, einer Fehlgeburt und einer 6jih-
rigen Einnahme oraler Kontrazepti-
va ist typisch, aber nicht richtungs-
weisend. Die Therapie der Wahl bei
einem blutenden Lebertumor ist die
Teilresektion, da man in der Regel
von einem blutenden Adenom, Car-
cinom oder Hidmangiom ausgehen
muss. Eine spontan blutende FNH
ist eine Raritdt. Nachdem das erste
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Blutungsereignis zum Zeitpunkt der
ersten Laparotomie schon 2 Tage zu-
riicklag, war offensichtlich die Blut-
gerinnung schon kompromittiert, so
dass es zu einer Nachblutung kam.
Moglicherweise war auch schon pri-
miér ein Teil der Kapsel unterblutet
und somit der weiteren oberfldchli-
chen Blutung zuginglich. Die kom-
plette Ablosung der Kapsel durch
das Himatom machte den Eindruck
einer schweren Verletzung der Rest-
leber. Durch Mobilisation der Leber
und Entfernen der Kapsel konnte
die Situation beherrscht werden.
Das konsequente ,,Packen” der Le-
ber in resorbierbares Netz [27] und
Gaze ermoglichte trotz DIC letztlich
einen definitiven Verschluss, ohne
dass es zu einem weiteren Blutverlust
kam. Das effiziente ,,Packen® der
Leber setzt eine komplette Mobilisa-
tion auch aus dem Retroperitoneum
voraus. Nur dann kann ohne Risiko
der Kompression der Leber eine si-
chere Blutstillung erreicht werden.
Das blo3e Packen von ventral und
caudal ist nicht empfehlenswert. Es
kann dabei zur Druckschiddigung
der Leber, anhaltender Blutung dor-
sal und einem massiven erhohten ab-
dominellen Druck kommen. Das
,,Packen“ der Leber ist die derzeit si-
cherste Methode zur Kontrolle der
Blutungssituation und Privention
weiterer Komplikationen [15].

Die spontane Blutung aus einer
FNH ist und bleibt eine Raritét.
Man muss aber davon ausgehen,
dass es neben den bisher beschriebe-
nen 3 und unserem 4. Fall doch eine
ganze Reihe weiterer Blutungsereig-
nisse gibt. Die Autoren wiirden es
daher begriilen, wenn Kollegen mit
dhnlichen Erfahrungen diese an die
Korrespondenzaddresse weiter mel-
den.
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