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Tumorverdächtige Leber
veränderungen unter 
Pyridylmethanol-Therapie 
E. Jonatha, Ch. Keller, J . Bogner, N. Zöllner 

Bei einer 54jährigen Patientin kam es zwei Jahre nach Beginn einer Thera
pie mit Pyridylmethanol wegen einer Hypercholesterinämie zu unspezifi
schen Oberbauchbeschwerden mit leichtem Anstieg der Leberenzyme. 
Mittels Sonographie und Computertomographie konnten tumorverdächtige 
Leberveränderungen nachgewiesen werden. Histologisch ergab sich je
doch ein nicht malignitätsverdächtiger, unspezifischer Befund. Die Labor
werte normalisierten sich innerhalb von vier Wochen, die morphologischen 
Leberveränderungen innerhalb von vier Monaten nach Absetzen des Medi
kamentes vollständig. Vermutlich hat es sich um eine Fettverteilungsstö
rung unter Pyridylmethanol gehandelt. Eine derartige Nebenwirkung wurde 
vorher erst bei zwei Patienten beschrieben. 

Suspected Tumorous Changes in the Üver fic, and not suspect of malignancy. The 
Düring Therapy with Pyridylmethanol: Two laboratory parameters returned to normal 
years following the initiation of treatment with within 4 weeks, and complete normalisation 
pyridylmethanol for hypercholesterolaemia, a of the morphological changes of the liver was 
54-year-old female patient developed non- seen within 4 months of discontinuation of 
specific epigastric complaints associated the drug. The cause is assumed to have 
with a slight increase in liver enzymes. Sus- been a disorder of fat distribution under 
pected tumorous changes in the liver were pyridylmethanol. Such a side effect had so 
verified by sonography and CT scan. Histolo- far only been described in two patients. 
gically, however, the findings were nonspeci-

Die Nikotinsäure wird seit 1958 er
folgreich zur Therapie der Hyperchole
sterinämie eingesetzt. Die Cholesterin-
senkung ist anhaltend, und die Progno
se der Erkrankung wird verbessert [1]. 
Wir verordnen in dieser Indikation seit 
1960 Pyridylmethanol, den Alkohol der 
Nikotinsäure, in einer Retardpräpara
tion (Ronicol® retard) und konnten 
schon vor Jahren zeigen, daß dieses 
Derivat im Vergleich zu reinen Niko
tinsäurepräparaten weniger Nebenwir
kungen hat [7, 8]. Im folgenden berich

ten wir über eine seltene Nebenwir
kung dieser Therapie. 

Kasuistik 
Anamnese: Die 54jährige Patientin 

wurde wegen einer familiären Hyper
cholesterinämie mit LDL-Rezeptor-
Defekt seit Oktober 1988 mit Tagesdo
sen von 0,9 g Pyridylmethanol und 16 g 
Colestyramin behandelt. Die Patientin 
litt außerdem an einem milden Diabe
tes mellitus Typ II a, der mit 3,5 mg 

Glibenclamid behandelt wurde. Sie 
stellte sich im Oktober 1990 mit einem 
dumpfen Druckgefühl im Oberbauch, 
leichter Übelkeit und gelegentlichem 
morgendlichen Erbrechen vor. 

Klinischer Befund: Die körperliche 
Untersuchung war bis auf einen diffu
sen epigastrischen Druckschmerz ohne 
Abwehrspannung unergiebig. Die Le
ber war von normaler Größe und Kon
sistenz, nicht druckempfindlich. 

Laboruntersuchungen: Bei den La
boruntersuchungen zeigten sich eine 
leichte Erhöhung der Transaminasen 
und ein deutlicher Anstieg der alkali
schen Phosphatase gegenüber den 
Voruntersuchungen innerhalb des 
Normalbereiches (Tabelle). Die Lipide 
und Lipoproteine waren unter Thera
pie normal. 

Bildgebende Verfahren: Bei der So
nographie zeigten sich landkartenarti
ge, inhomogene, unscharf begrenzte, 
echoreiche Strukturen im gesamten 
rechten Leberlappen (Abb. 1). Im 
Computertomogramm fanden sich 
multiple, teils konfluierende hypoden-
se, bis 4 x 5 cm große Areale mit deut
lich verringerter Kontrastmittelaufnah
me (Abb. 2 u. 3). Insgesamt bestand 
der dringende Verdacht auf eine tu-
moröse Infiltration des rechten Leber
lappens. 

Histologie: Ein Gewebszylinder, der 
mittels ultraschallgezielter Punktion 
aus dem beschriebenen Areal gewon
nen wurde, zeigte erhaltene Läppchen
struktur, unauffällige Portalfelder und 
periportal einzelne Gruppen von Loch
kernen und Kernglykogenese. Es fan
den sich keine Verfettung, kein 
zirrhotischer Umbau, keine Fibrose, 
keine Cholestase, insbesondere auch 
keine Hinweise auf einen malignen 
Prozeß. 

Verlauf: In der Annahme einer Fett
verteilungsstörung der Leber beende
ten wir die Therapie mit Pyridylme
thanol am 4.10.1990; Cholestasen 
wurden im Zusammenhang mit dieser 
Medikation beschrieben [2, 4]. Die 

Dr. med. E . J o n a t h a , Prof. Dr. med. C h . Keller, 
Dr. med. J. Bogner, Prof. Dr. med. N . Zöllner, 
Medizinische Poliklinik der Universität, Pet-
tenkoferstr. 8 a, 8000 München 2. 

Tabelle: Leberwerte (im Serum) unter der Therapie mit Pyridylmethanol (bis 4.10.1990) 
und nach Absetzen (ab 4.10.1990). 

7.12. 89 31.5. 90 4. 10. 90 31.10. 90 15.2.91 

GOT (U/l) 14 21 41 18 13 
GPT (U/l) 18 22 36 23 19 
Gamma-GT (U/l) 10 17 17 18 10 
Alk. Phosphatase (U/l) 85 155 171 124 77 
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Abb. 1: Ultraschalluntersuchung des Ab
domens (Flankenschnitt) 10/1990: Land
kartenartige, inhomogene, unscharf be
grenzte, echoreiche Strukturen im gesam
ten rechten Leberlappen. 

Abb. 4: Ultraschalluntersuchung des Ab
domens (Flankenschnitt) 2/1991: Völlig 
homogene Darstellung des rechten Leber
lappens. Die rechte Niere ist mit darge
stellt. 

Therapie mit Glibenclamid und Cole
styramin wurde fortgeführt. Innerhalb 
von vier Wochen normalisierte sich 
nicht nur das Befinden der Patientin, 
sondern auch die Laborkonstellation 
(s. Tabelle; ab dem 31. 10. 1990). Die 
morphologischen Veränderungen der 
Leber waren sonographisch und com-
putertomographisch bereits nach zwei 
Monaten rückläufig. Nach insgesamt 
vier Monaten wurde ein Normalbefund 
erhoben (Abb. 4 u. 5). Die Hyper-
cholesterinämie wird derzeit nur mit 
Colestyramin behandelt. 

Diskussion 
Histologische Veränderungen der 

Leber während einer Therapie mit Ni
kotinsäure oder Pyridylmethanol sind 

Abb. 2: Computertomographie des Abdo
mens ohne Kontrastmittel 10/1990: Multi
ple, teils konfluierende, hypodense 4 x 5 
cm große Areale im rechten Leberlappen. 

Abb. 5: Computertomographie des Abdo
mens mit Kontrastmittel 2/1991: Vollstän
dige Rückbildung der Veränderungen im 
rechten Leberlappen. 

nur selten beschrieben worden [2,4, 5]. 
Sie beinhalten lympho-histiozytäre In
filtrationen der Portalfelder mit gerin
ger Vermehrung der Kollagenfasern, 
wenige Einzelzellnekrosen und gele
gentliche Leberzellverfettung. Unter 
Therapie mit einer in den USA erhältli
chen Retardpräparation der Nikotin
säure wurden drei Fälle einer schweren 
nekrotisierenden Hepatitis beschrie
ben [4, 7]. Vergleichbare Beobachtun
gen wurden bei der Therapie mit Pyri
dylmethanol, dem Alkohol der Niko
tinsäure, nicht gemacht. Die tumorver
dächtigen Veränderungen, die bei un
serer Patientin in der Sonographie und 
im Computertomogramm der Leber er
faßt wurden, sind bisher in der Litera
tur nicht beschrieben. Allerdings ha
ben wir derartige Veränderungen be-

Abb. 3: Computertomographie des Abdo
mens mit Kontrastmittel 10/1990: Deutlich 
verringerte Kontrastmittel-Aufnahme in 
den vorher hypodensen Arealen. 

rens zweimal beobachtet [3J. Ob die Re-
exposition zum Wiederauftreten der Be
funde führt, ist nicht untersucht worden. 

Pyridylmethanol wird schon seit vie
len Jahren langfristig zur Therapie der 
Hypercholesterinämie eingesetzt, und 
die beschriebenen tumorverdächtigen 
Leberveränderungen waren mittels So
nographie und Computertomographie 
eindrucksvoll und gut erkennbar. Des
halb dürfte es sich um eine äußerst sel
tene Nebenwirkung handeln. Übelkeit, 
Erbrechen, diffuse Bauchschmerzen 
sowie Transaminasenanstieg und Cho-
lestasezeichen während einer Therapie 
mit Pyridylmethanol sollten deshalb zu 
gezielter Diagnostik und Absetzen des 
Arzneimittels führen. 
Dokumentation: D3, D l 1 - C6 Nikotinsäure, 
Pyridylmethanol - Leberveränderungen (tu
morverdächtige) 
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