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Niemann — Picksche Krankheit bei einem 
11 1 2 Jahre alten Knaben

Von

I. Gálfi, G. Вата und S . I mhof 
K inderklinik der M edizinischen U niversität, Pécs 

(E ingegangen am 1. O ktober 1966)

Im  Jahre  1914 teilte N ie m a n n  den 
letal ausgegangenen Fall eines 18 Mo
nate alten Säuglings mit, der in viel
facher Hinsicht an die GAUCHERsche 
Krankheit erinnerte, aber nicht ganz 
mit ihr übereinstimmte [9]. Die aus
führliche pathologische Beschreibung 
dieses Krankheitsbildes gab P ic k  im 
Jahre  1922. Die nach den ersten Be
schreibern genannte N ie m a n n -P ic k - 
sche K rankheit ist durch Hepatosple- 
nomegalie, mentale R etardation und 
in etwa 60% der Fälle durch einen 
charakteristischen Augenhintergrund
befund gekennzeichnet. B lo o m  und 
K e r n  [2] stellten fest, daß sich eine 
extreme Phospholipoidmenge in den 
vergrößerten Organen anhäuft. Die 
Untersuchungen von K l e n k  [8] stell
ten klar, daß es sich bei dem gespei
cherten Phospholipoid um Sphingo
myelin handelt.

In der L iteratur hat man bisher 
etwa 120 Fälle mitgeteilt. Nach den 
größeren Literaturübersichten [3, 4, 
11] progrediert die K rankheit in der 
Mehrzahl der Fälle rasch und endet 
tödlich noch vor dem zweiten Lebens
jahr.

B e s c h r e ib u n g  e in e s  F a l l e s

A m  19. Februar 1966 wurde ein 11 1/2 
Jahre alter K nabe zw ecks U ntersuchung

der U rsache seiner H epatosplenom egalie  
aufgenom m en. Von einer E rkrankung in 
der aufsteigenden Linie der m ütterlichen  
F am ilie w eiß m an nichts. D er Großvater 
väterlicherseits starb an K oronarokklu
sion, d ie Todesursache von zw ei Onkeln 
des V aters ist unbekannt, zw ei T anten  star
ben an Tuberkulose. D er V ater h a t 6 
gesunde Geschwister, 1 Schw ester is t im  
A lter von  einigen Stunden aus unbekannter  
U rsache gestorben. E ine V erwandtenheirat 
ist in  den  Fam ilien der beiden E ltern  nicht 
vorgekom m en. Juden haben in  d ie F am i
lien  n ich t eingeheiratet. D er P a tien t ist 
das zw eite, außerehelich geborene Kind 
seiner M utter. D er V ater und d ie M utter 
haben keine weiteren gem einsam en Kinder. 
D ie M utter h a t außer dem P atien ten  zwei 
gesunde K inder von zwei anderen Vätern, 
der V ater ein  gesundes K ind von  einer 
anderen M utter. Nach A ngaben der Groß
m utter is t  der kranke K nabe im  normalen  
Z eitpunkt zur W elt gekom m en. Im  H in 
blick a u f die ungeordneten L ebensverhält
nisse stehen  keine genauen A ngaben über 
sein Säuglingsalter zur V erfügung. Sow eit 
sich die Großm utter erinnert, h a t sich der 
K nabe sch lech t entw ickelt, l i t t  w iederholt 
an L ungenentzündung, an seiner H aut 
traten  m ehrm als entzündliche V eränderun
gen auf, w egen seines vorgew ölbten B au
ches h ie lt m an ihn für rachitisch. Im  Alter 
von 5 Jahren ist er wegen des auffallend  
großen B auches, der verdickten H au t, des 
geschw ollenen Gesichtes und der groben  
G esichtszüge a u f der II . K inderklinik in 
B udapest untersucht worden. Schon da
m als tau ch te der Verdacht a u f eine Spei
cherungskrankheit auf, indessen wurde das
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A b b . 1. D as Gesicht des P atien ten  ist 
gesch w ollen , die Lidspalte verengt, am  
R u m p f befinden sich P igm entflecke. D ie  
P rojek tion  von Leber und Milz ist am  Bauch 

bezeichnet

A b b . 2. Scharlachroter, scharf begrenzter, 
von  e in em  schmalen grauen H o f  um ge

bener Fleck in der M akula

K ind  von  den E ltern  vor der genauen  
D iagnosestellung a u f eigene V erantw ortung  
nach H au se  geholt. D er Junge lernt schwer, 
ist w iederholt sitzengeblieben. E r leidet 
häufig  an Kopfschm erzen, k lagt über 
ziehende Bauchschm erzen und b ew egt sich 
schw erfällig.

Aufnahmestatus. Der K nabe is t 133 cm  
groß und w iegt 31 kg. Sein B rustkorb ist 
breit, der Körper gedrungen, der Bauch 
w ölbt sich auffallend vor. D ie blasse H aut 
ist am  ganzen Körper besonders ausge
prägt am  Gesicht verdickt, die G esichts
züge sind grob, die L idspalte ist eingeengt.

D ie  Thorax- und B auchhaut w eist 
m ehrere linsengroße, bräunlich p igm en
tierte F leck e auf. Im  Interskapularraum  
und lum bosakral sind unregelm äßige blaß- 
blaue G ebiete zu sehen. Schleim häute nor
m al, k leine Lym phknoten, L unge und 
Hei'z o. B . Leber reicht au f über den  
R ippenbogen, Milz kom pakt, ihr unterer 
Pol reicht unter den Nabel.

In  den R öntgenaufnahm en sind am  
Schädel und an den R öhrenknochen keine 
V eränderungen wahrnehmbar. D ie Zahl 
der Verknöcherungskerne entspricht dem  
Alter. In  beiden Lungenfeldern sieh t m an  
eine feine schneeflockenartige M iliarzeich
nung, die H iluslym phknoten sind gelappt 
vergrößert. D as etw as größere H erz zeigt 
eine norm ale K onfiguration. N ach  dem  
E rgebnis der Schluckprobe sind keine 
Ösophagus-Varizen vorhanden.

D as E K G  ist normal.
D ie  neurologische U ntersuchung ergab, 

von einer geringfügigen D ysdiadochokinese  
abgesehen, nichts Pathologisches. B ei der 
psychologischen Untersuchung erw ies sich 
die In telligenz nach B i n e t - B o b e r t a g  um  
3 Jahre und 3 M onate niedriger, als dem  
A lter des P atienten  entspricht. Logische  
Zusam m enhänge zwischen E reignissen ver
m ag er durch H inweise zu erkennen, Zu
sam m enhänge zwischen M engen jedoch  
auch m it H ilfe nicht. D as K om binations
verm ögen is t schwach, das G edächtnis 
m angelhaft, seine Schlußfolgerungen sind 
falsch. E r besucht die IV. K lasse, liest aber 
langsam , stockend, und den In h a lt des

Acta Paediatrica Academiae Scienti rum Hungaricae 8, 1967



I . Oálji, G. Buta, S . Im hof: Niem ann—Picksche Krankheit 357

gelesenen T extes vermag er nur zum  Teil 
wiederzugeben. E r schreibt m it schweren  
orthographischen Fehlern. D ie Zahlen b e
herrscht er nur bis 20. Seine m entale R etar
dation  entspricht einer D ebilität.

B ei der A ugenhintergrunduntersuchung  
wurde in der Makulagegend ein  sch arf b e
grenzter scharlachroter F leck von  etw a

blasse R iesenzellen m it schaum igem  Plasm a  
und einem  D urchm esser von  40 — 60 ft, 
die m orphologisch m it den N i e m a n n —  

PlCKschen Speicherungszellen überein
stim m en.

Serum -Lipoidwerte beim  H ungern: Ge
sam tlipoid 1162 m g% , Cholesterin 249 
m g% , Cholesterinester 159 m g% , Phos-

A b b . 3. Knochenm arkbild: Charakteristische N ie m a n n -P iCKsche Zellen m it stellenw eise  
vakuolisiertem  Plasma von schaum iger Struktur und exzentrischem , klei nein  Zellkern

Ma y -G r ü n w a l d  —G iem sa , 800 x

1/4 P D  festgestellt, der von einem  grauen  
H of um geben ist.

Laboratorium sbefunde: B lutsenkungsge
schw indigkeit 16 mm/h; E rythro 4 700 000, 
H b 14,9 g% , Färbungsindex 0,97, H äm a
tokrit 37% , Erythrozyten-V olum en 78 /r\ 
L eukozyten  6000; qualitatives B lutbild: 
Segm entkernige 30%, E osinophile 2%, 
M onozyten 4% , L ym phozyten 64% . Im  
peripheren B lutausstrich waren vakuoli- 
sierte L ym phozyten  auch bei w iederholter  
U ntersuchung nicht anzutreffen. T hrom 
bozytenzahl: 150 000.

K nochenm arkbefund: Zellreiches Mark 
m it norm aler roter und weißer B lu tzell
bildung. In dem m it Ma y —G b ü n w a l d  — 
GlEMSA-Lösung gefärbten Ausstrich sieh t 
man zahlreiche stellenweise zwei, zum eist 
exzentrisch gelegene Kerne en thaltende

pholipoid 200 m g% .
D ie Leberfunktionsproben zeigten  keine 

pathologische A bweichung. E lek tro lytw er
te: P lasm a-N a 143 maoq/1, К  5 maeq/1, 
CI 108 maeq/1.

Serum -G esam teiweißwert 6,8 g% , A l
bumin 70,2% , a lpha,-Globulin 1,8% , al- 
pha2 -(r /S-Globulin 16,1%, gam m a-G lobu- 
lin 11,9%. Harnuntersuchung, Tuberkulin- 
Proben und W asserm ann-R eaktion fielen  
negativ aus.

Zwecks Behebung der m it der Spleno
m egalie zusam m enhängenden subjektiven  
Beschwerden des P atien ten  wurde am  3. 
V I. die Splenektom ie ausgeführt. D ie ex- 
stirpierte Milz hatte ein G ew icht von 750 g, 
war m assiv, ihre K apsel fleckig  verdickt, 
zuckerglasurartig, ihre Schnittfläche gelb 
lichbraun. Von der eine ähnliche K onsi-
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s te n z a  ufw eisen den, ungew öhn lich  blassen 
L e b e r  sow ie von  den  b räu n lich  v e rfä rb ten  
m esen te r ia len  L y m p h k n o te n  w u rd en  P ro 
b en  zu r  h isto log ischen  U n te rsu c h u n g  e n t
n o m m en . B ei der O p e ra tio n  fie l d ie  m assive 
W a n d s tru k tu r  und  b räu n lich e  V erfä rbung  
d e r  D ä rm e  auf.

I n  den  m it H ä m a to x y lin -E o s in  ge
f ä rb te n  P a ra ff in sc h n itte n  sin d  im  ganzen 
M ilzparenchym  zu sam m en h än g en d e  F e l
d e r  zu  sehen, die aus g ro ß en  Z ellen  m it va- 
k u o lis ie rtem  P lasm a  b e s teh en . E in e  ä h n 

liche V e rän d e ru n g  sahen  w ir eher in  fokaler 
F o rm  a u ch  in  d en  L y m p h k n o ten . L y m p h  - 
fo llike lreste  w aren  lediglich stellenw eise 
zu e rk en n en . I n  d e r L eber b eo b ach te ten  
w ir a u f  v ie len  G ebieten  den  vakuolösen  
U m b a u  d e r  P a renchym zellen  neben  einer 
m ä c h tig e n  Schw ellung und  schaum artigen  
U m b ild u n g  d e r die S inus ausk le idenden  
K u p ffe rsch en  Zellen. I n  den  G efrierschn it
te n  d erse lben  O rgane t r a t  m it  S u d an 
schw arz  В  u n d  S charlach  R  eine in tensive 
F a rb re a k tio n  zu tage .
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A u f Grund dieser R esu ltate  kann un
zw eifelhaft festgestellt werden, daß es sich 
um eine Lipoidspeicherungskrankheit han
delt. B ei der histochem ischen A nalyse fiel 
die BAKERSche R eaktion  in der Leber und 
Milz als auch in den L ym phknoten ausge
sprochen p ositiv  aus, während die nach 
P yridin-E xtraktion vorgenom m ene Ba k e r - 
Färbung negativ  ausfiel. E ine intensive 
m etachrom atische R eaktion  war den vaku- 
olisierten Zellen entsprechend bei der 
Thionin-Färbung nach F e y r t e r  [5], aber 
auch bei A nw endung von Toluidinblau zu 
beobachten. D ie P A S-R eaktion  war vor 
allem  in der Leber positiv , während in der 
Milz und in den L ym phknoten  P ositiv ität 
nur verstreut in Form  kleinerer Granula 
anzutreffen war. D ie im  Knochentnarkaus- 
strich und in der Subcutis des E xzindates 
von den pigm entierten H autbezirken des 
P atien ten  enthaltenen R iesenzellen erga
ben m it den obigen übereinstim m ende 
F  ärbungsresi il tä te .

U nter B erücksichtigung des h istologi
schen B ildes bzw. der histochem ischen  
R eaktionen darf festgestellt werden, daß 
der gespeicherte S to ff zur Gruppe der 
Phospholipoide rechnet. D agegen deutet 
die N ega tiv itä t bzw . schwache P ositiv ität 
der PA S-R eaktion  a u f einen Mangel bzw. 
lediglich au f eine diskrete Vermehrung 
der kohlenhydrathaltigen L ipoidkom po
nente. D as Gewebsbild kann dem entspre
chend als charakteristisch für dieNiEMANN— 
PiCKsche K rankheit betrachtet bzw . die 
GAUCHERsche K rankheit ebenso wie andere 
R epräsentanten der Lipoidosen ausge
schlossen werden.

B e spr e c h u n g

d e r  U n t e r su c h u n g se r g e b n isse

Nach dem Übersichtsreferat von 
V id e b a e k  [11] endeten von den bis 
1949 zusammengestellten 73 N i e 
m a n n — P ic k -Fällen 33%  bereits im 
ersten Lebensjahr, 43%  im zweiten 
Lebensjahr letal, und nur einige Fälle

erreichten ein Alter von über 2 »Jah
ren. Cr o c k er  und F ä r b e r  [4 ] erw äh
nen insgesamt 8 über 2 Ja h re  alte 
Fälle. F o r sy th e  [6] teilte 1959 wei
tere 3 chronische Fälle m it. T e r r y , 
Sp e r r y  und Brodofe  [10] referierten 
über den ältesten Patienten, der im 
A lter von 52 Jahren starb. U n ter den 
erw ähnten und den in den letzten 
Jah ren  beschriebenen Fällen der N i e 
m a n n — PiCKSchen K rankheit gibt es 
ebenfalls nur etwa 10, die ä lter waren 
als 10 »Jahre. Crocker  und F ä r b e r  [4] 
äußern sich über diese chronischen 
Form en dahingehend, daß wenn der 
P a tien t die kritische Frühphase der 
K rankheit überlebt, er mehrere Jah re  
in gutem  Zustand bleiben kann, weil 
der Prozeß dann schon verhältn is
m äßig gutartig  verläuft und langsam er 
progr ediert.

A nhand der anamnestischen Anga
ben d a rf  angenommen werden, daß 
die E rkrankung in unserem Fall be
reits im Säuglingsalter begann. Die 
Befunde der im Alter von 5 Jahren  
vorgenommenen ärztlichen U n ter
suchung be»stärken diese H ypo
these. Bei den unserseits durch
geführten Untersuchungen konnten 
m ehrere für die N ie m a n n —PiCKsche 
K rankheit bezeichnende Sym ptom e 
nachgewiesen werden. Ein sozusagen 
obligates Symptom ist die H epato- 
splenomegalie. In akuten Fällen t r i t t  
eher die Vergrößerung der Leber, bei 
der chronischen Form eher die der 
Milz ausgeprägt in Erscheinung. Die 
an den Mongolenfleck erinnernde Ver
färbung und die sich wiederholenden 
m akulo-papu lösen H auteruptionen 
passen in das Bild der von V id e b a e k
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beschriebenen charakteristischen 
Hauterscheinungen [11]. Schwere, zu 
Vernarbung führende Dermatitis bzw. 
ein maskenartiges Gesicht mit ver
dickter Haut sind auch von Cr o ck er  
und F ä r b e r  [4] bei einem 10- bzw. 
15jährigen Patienten beschrieben 
worden.

Gleichfalls typisch für sämtliche 
Phasen der Krankheit ist das oben be
schriebene Röntgenbild der Lungen. 
Im Falle derartiger Veränderungen 
kann histologisch die Infiltration der 
Lungen durch Riesenzellen mit schau
miger Struktur nachgewiesen wer
den [4].

Die bei einem großen Teil der in der 
Literatur mitgeteilten Fälle beschrie
bene mentale Retardation ist auch bei 
unserem Patienten offensichtlich vor
handen, ohne bewertbare neurologi
sche Symptome.

Bei der N iem a n n  PiCKschen Lipoi
dose ist wie bei der zerebro-makulären 
Erkrankung — wenn auch nur in 60% 
der Fälle [7] — der für die Idiotia 
amaurotica familiáris bezeichnende 
kirschrote Fleck in der Makula und 
um diesen der durch die Lipoidinfil- 
tration verursachte graue Hof anzu- 
treffen. Sehnervatrophie kommt sel
ten vor. Bei der Spätform des Leidens 
ist der Makula-Fleck — wie auch in 
unserem Fall — eher rötlichbraun.

Die Serum-Lipoidwerte sind in 
Übereinstimmung mit den Befunden 
mehrerer Autoren, von einer schwa
chen Vermehrung der Gesamtlipoide 
abgesehen, nicht erhöht. Dagegen 
fanden wir in sämtlichen untersuch

ten Geweben und im Knochenmark
ausstrich in großer Masse die charak
teristischen Speicherungszellen, deren 
Lipoidnatur mit einfachen Fettfarb
stoffen bestätigt werden konnte. Die 
Positivität der BAKERSchen Reaktion, 
die spezifischer als das Verfahren von 
Sm it h  und D ie t r ic h  [1] ist, beweist 
die Anwesenheit von Phospholipoid in 
diesen Zellen.

❖

Auch an dieser Stelle sei den Mit
arbeitern des Pathologisch-Anatomi
schen Instituts für die histologischen 
Untersuchungen, insbesondere Herrn 
Prof. G y . R om hányi für seine Unter
stützung, weiterhin Herrn Prof. M. 
M e l c z e r  für die Untersuchung der 
Haut Veränderungen, Herrn Dr. J. 
Se b e s t y é n  für die ophthalmologi- 
schen sowie Herrn Chefarzt Dr. G. 
F a r k a s  für die neurologischen Befun
de bestens gedankt.

Z u sam m enfassung

Bei einem 11% Jahre alten Knaben 
wurde die N iem a n n -P ickscIic Krank
heit festgestellt. Neben der Hepato- 
splenomegalie, der mentalen Retarda
tion, dem positiven Augenhinter
grundbefund und den charakteristi
schen Haütveränderungen konnte ein 
massenhaftes Vorkommen von phos- 
pholipoidspeichernden Riesenzellen in 
zahlreichen Organen nachgewiesen 
werden. Gegenwärtig ist der Patient 
beschwerdefrei.
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