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Unter  den Enzymsystemen,  die in den letzten Jahren in steigendem 
MaBe ffir die gerichtliehe Medizin yon Interesse geworden sind, dfirften 
die Cholinesterasen st/~ndig anBedeutung gewinnen. Es kann i m g a h m e n  
der vorliegenden Mitteilung nieht auf die ffir das biologische Denken 
grundlegende Theorie dieser Enzymgruppe eingegangen werden, da die 
Literatur  hierfiber unfibersehbar geworden ist. Es sei hier nur auf die 
fundamentMen Arbeiten K . B .  AUGUSTINSSONs, R. I-I. S. TItOMPSONs, 
VOW B. M~DEL und H. RUDelY und S. OKI~AKA und M. YOSCI~IKAWA 
verwiesen, aus denen sieh eine Ubersieht fiber die heutigen Ansehauungen 
gewinnen 1/~ltt. 

Ziel dieser Arbeit soll vielmehr sein, fiber das Verhalten der Serum- 
eholinesterase im Leichenblut zu berichten. 

Esterasen, die Cholinester zu spMten vermSgen, werden Ms eigene 
Gruppe yon Enzymen aufgefal~t. Sic unterscheiden sieh yon den ge- 
wShnliehen, sog. Aliesterasen und den Lipasen durch ihre Spezifit/it, 
ihre Kinetik und ihre Hemmbarke i t  durch best immte Substanzen 
(Ac(~L'STI~SSON). Die Substrate der Cholinesterasen sind dabei dureh die 
Anwesenheit eines quatern/~ren Stickstoffatoms, das yon der Ester- 
bindung dutch 2 Koh]enstoffatome getrennt ist, eharakterisiert. Infolge 
dieser Konfiguration werden die Cho]inester schneller yon den Cholin- 
esterasen gespMten, als andere Ester. Man unterseheidet dieverschiedenen 
Cholinesterasen danaeh, welche Substrate sic bevorzugt zu spMten ver- 
m6gen. So diejenigen, die Acetylcholin schneller spMten Ms Propionyl- 
eholin und Butyrylcholin. Diese sind die Acetyl- oder Acetocholinestera- 
sen oder, naeh angels/~chsieher Nomenklatur  ,,wahre" Cholinesterasen 
(true eholinesterases). Und zum andern die am sehnellsten Butyryl  
spaltenden Cholinesterasen Ms Butyrocholinesterasen oder ,,Pseudo- 
eholinesterasen" bzw. ,,group spezific" Cholinesterasen. Dabei linden 
sich aulterdem yore Organ und den einzelnen Tierspeeies abh/ingige, wohl 
auf der Spezifit/~t der Eiweil~komponente beruhende Unterschiede. 

* Auszugsweise vorgetragen auf dem Kongreg fiir gerieht]iehe und soziMe 
Medizin, Marburg, yore 1.--3.10.56. 
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I m  B l u t p l a s m a  der  meis ten  Tiere und  anch des Mensehen f indet  sich 
die Serumchol ines terase ,  die auf Grund  der  oben geschi lder ten  Kr i t e r i en  
als eine Butyry lcho l ines te rase  ( , ,Pseudochol inesterase")  anfgefaftt  wird.  
In te ressan te rweise  fehIen die Bu ty ry leho l ines t e rasen  im Blu te  der  
Wiede rkaue r ,  was eventue l l  die grSl~ere Toleranz dieser  Tiere  gegen 
Phosphorss  erkls  kSnn te  (AuGUSTrNSSON). 

Die mensehl iehe Seruinchol inesterase  is t  wahrscheinl ich  ein Mueo- 
p ro t e id  mi t  e inem Molekulargewicht  yon  ann~hernd  165000. Sie is t  
ve rbunden  mi t  e iner  P l a smapro t e in f r ak t i o n  IV,  6 nach  COH•, 95% 
~2-Globulin und  5% Albumin  (E. J .  COH~ und  Mitarbe i te r ,  zit .  naeh  
L. J .  VomzA~s und  1%. M. KARl{). Bei  der  Pap ie re lek t rophorese  der  
Pferde-Serumehol ines te rase  wande r t e  diese mi t  der  f i -Globui inf rak t ion  
(G. P. Tor und O. MEIER), WaS eventuell ebenfalls auf die Unter- 
sehiedlichkeit der Proteinkomponente des Enzyins bei Menseh und 
Pferd  h indeu ten  kSnnte .  Die Leber  wird  heute  als einzige Bildungs-  
s t~ t te  der  Serumchol ines terase  angesehen,  in der  sie para l le l  Init  dem 
Albumininolekf i l  en t s tehen  soil. Die Lebensdaue r  der  Molekel  konn te  
zu 28 Tagen  b e s t i m m t  werden,  eine Zeit ,  die Ini t  der  bei  Versuehen Ini t  
r a d i o a k t i v e m  Albumin  fiir dieses Molekfil e rmi t t e l t en  Bi ldungszei t  
i ibere ins t immt .  VORHAUS und  KARX sowie mi t  diesen i ibe re ins t immend  
M. G. LEVITE k a m e n  zu diesem Ergebn i s  dureh  Versuche m i t  Di-iso- 
p ropy] f luorophospha t  (DFP) ,  das  die Serumchol ines terase  i r revers ibel  
zu heminen vermag ,  so daft die Zei t  bis zur vol ls t i indigen Wie de rke h r  des 
Chol ines teraseausgangswertes  im Serum allein durch  die Neub i ldung  
derse lben  in der  Leber  bed ing t  ist.  

(~ber die physiologische Bedeutung der Serumcholinesterase gehen die An- 
sichten noch welt auseinander. Nach S. OKINAKA und M. YOSCItIKAWA soll der 
Serumcholinesterase eine eigene physiologische Bedeutung nicht zukommen. Dies 
schlieBen die genannten Autoren daraus, dal] sie bei Versuchen mit DFP, die 
zu einem raschen Absinken und Beibehalten der niedrigen Serumcho]inesterase- 
aktivitaten fiihrten, keine eng damit verbundenen klinischen Symptome be- 
obachten konnten. Diese traten nur dann auf, wenn die spezifischen Gewebs- 
cholinesterasen ebenfalls stark vermindert waren. Dies deckt sich mit den Tier- 
versuchen yon C. HEYMANS und H. CASIER, die ausgebluteten Hunden mit DFP 
vollstiindig inhibiertes Blur infundierten. Trotz der ganz niedrigen Cholinesterase- 
aktivitaten im Blute dieser Tiere traten keine sog. cho]inergischen Reaktionen 
auf. Vielmehr erholte sich der Cholinesterasespiege] sehr schnell durch EinstrSmen 
yon Gewebscholinesterase. Auch G. F~EEMAN und M. A. EPSTEIN sagen w6rtlieh, 
dab die Anwesenheit der Cholinesterase im Bint nicht lebensnotwendig sei. Diese 
Auffassung diirfte in einer solehen Form sicher nicht richtig sein, wie welter unten 
noch auszufiihren sein wird. TH. KOPPANYI dagegen betraehtet die Serumehotin- 
esterase als eine ,,Transportcholinesterase", mit welcher eine in die Blutbahn 
injizierte Substanz in Kontakt komme, bevor sie die reagierenden Strukturen er- 
reiche. Eine Deutung, die den Ergebnissen noch unverSffentlichter Versuche yon 
A. CRAm und G. FREEYlAlV (zit. naeh FREEMAN und ErSTEIN) entsloricht , wonach 
die B]uteho]inesterase eine gewisse Barriere gegen resorbierte Cholinesterasebloeker 
darstelle. Erst wenn ihre Kapazit~tt infolge vollstiindiger I-Iemmung ihrer Aktivitat 
erschSpft sei, ki~me es auch zur ttemmung der Gewebscho]inesterase mit Auftreten 
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der entsprechenden Symptome. AVG~STI~SSON ist zudem der Meinung, d~B die 
Serumcholinester~se vielleicht die Aufg~be habe, das der Hydrolyse an den spezffi- 
schen Wirkungsst~ttten entg~ngene Acetylcholin zu zerstSren. 

Zur  Bes t immung  der Cho!inesterasen s tehen zahlreiche Methoden 

zur Verffigung. Sie be ruhen  im wesent l ichen d~r~uf, dal~ zu den zu be- 

s t immenden  Proben  ~ls Subs t ra t  ein sp~ltb~rer Es te r  gegeben wird, der 

meis tens  ein Cholinester  sein wird. Eine  Liste,  welche Verbindungen ~ls 

Substr~te  ffir die einzelnen Cholinester~sen in Fr~ge kommen,  f indet  sich 

in der Monographie  yon AUC~USTINSSON. 

Drei Prinzipien linden zur Erfassung der bei der Hydrolyse entst~henden Spalt- 
produkte - -  in den meisten F~llen erfal~t m~n die Essigs~ure - -  Anwendung. 
1. die manometrische Messung des aus einem Bicurbon~tpuffer durch die frei- 
werdende Essigs~ure entwickelten CO 2. Diese im W~rburg~Apparat durchgeffihrte 
Bestimmung geht uuf R. A ~ o ~  zuriick. R. AMMo~ und F. J. ZAPF h~ben ki~rz- 
lich eine vereinf~chte m~nometrische Bestimmungsmethode mittels eines eigens 
~i~r die Cholinesterasebestimmung entwickelten Gef~l]es ~ngegeben, die ~uch in 
kleineren Labor~torien ~usge~fihrt werden k~nn. Als Cholinesteruseeinheit wird 
d~bei die Fermentmenge de~iniert, die in 60 rain bei 37 ~ bei p~ 7,4 ~/1000 m-Mol 
Acetylcholin zu sp~lten verm~g. Diese Acetylcholinmenge entspricht 10 -~ Mol 
CO~, d.h. 22,4 mm a. 2. die elektrometrische Messung, bei der der p~-Abfall je 
Zeiteinheit gemessen'wird, der durch Abl~u~ der Verseifung in einer gepufferten 
LSsung bewirkt wird (H. O. Mic~r,,  L. E. T~E~I~,  E. HEIL~O~). 3. die mit 
dem geringsten ~ppar~tiven Aufw~nd arbeitenden optischen (colorimetrischen) 
Methoden bzw. ~uch die titrimetrischen Methodem Hierbei wird entweder ebenfalls 
der p~-Ab~ll bei der Hydrolyse in einem Pu~fersystem mittels eines Indicators 
bestimmt ( G . L ~ o s  und K . E . R ~ ,  H.T~K~As~I  und S. S~VBATn, 
D. W. MOLA~gER, M. M. F ~ I E D ~  und J. S. L~DUE). Hierher gehSrt ~uch der 
Kurztest zur Serumcholinester~sebestimmung yon E. I - I~xz~D und C~. STYMie, 
der uu~ entsprechend vorbeh~ndeltem Filtrierp~pier (Indicatorpapier) ~usgef~hrt 
wird und ffir gerichtsmedizinische Zwecke ~ls Schnellmethode Be~chtung verdient. 

0der ~ber, es wird ein Sp~Itprodukt der Hydrolyse bzw. bei der Re~ktion nicht 
verbr~uchtes Substr~t optisch, colorimetrisch oder titrimetrisch bestimmt (R. L. 
METCAL~, M.H. S L ~ I S ~ a ~ ,  T. P. A ~ ,  H. GILDmZ und G. PE~LE, O. G. CE- 
S~IXE, A. M ~ R ~ I  und P. B. CAM~O~OVO, P. M ~ I ,  E. G ~ s s o  und V. QUI~T~; 
s. ~uch: die Arbeiten zum Vergleich mehrerer Methoden mitein~nder: W. KALOW 
und I-L A. LI~DS~, A. ME~E~ und W. W I L ~ D T ,  R. L. M~c~L~). Zuletzt sei 
noch die Methode yon W. HO~A~ erw~hnt, der die p~pierchrom~tographische 
Durstellung des Acetylcholins n~ch W. W ~ I ~ E ~  und K. Ws~SV~D~ zur 
Messung der Cholinester~seakt~ivit~t ~usb~ute. 

Infolge der grol~en Z~hl der Bestimmungsmethoden, die teilweise auf g~nz ver- 
schiedenen Prinzipien beruhen, sind die in der Literatur ~ngegebenen Cholinester~se- 
werte nur schwer mitehmnder zu vergleichen. Sie werden einmul als l~-Abfall 
(z] tM) je willkiirlich gew~hlter Zeiteinheit bezogen ~uf Volumen-Serum, in mm ~ 
CO~/Zeiteinheit oder abet ~uf die Menge umgesetztes Substrat je Zeiteinheit und 
Volumeinheit der Probe bzw. y oder m-Mol yon einer bestimmten Menge Unter- 
suchungsmatel%l je Zeiteinheit umgesetztes Acetylcholin bezogen, angegeben. 

Dabei variieren die /iul~eren Bedingungen, wie Temperatur und Zeit ebenfalls 
zwischen den jeweiligen Untersuchern. Nur bei Umrechnung der Tabellenwerte in 
den einzelnen Arbeiten in % -~rerte, z. B. fiir I-Iemmungseffekte kalm man einiger- 
magen vergleichen. Fiir die loraktische forensische Toxikologie wi~re es daher sehr 
erwiinscht, ein Iestes Bezugssystem fiir die Cholillesteraseaktivit/~tsmessung zu 
erarbeiten. 

Dtsch. Z. gerichtl. Med. ]3ct 46 6 
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Die Serumcholinester~se ist yon der Klinik in bezug auf die vet- 
schiedensten Krankheiten untersucht women. Dabei f/~llt ~uf, d ~  die 
Aktivit~t eine Individualkonstante ffir den Gesunden zu sein scheint, 
die keine Ver~nderung durch Jahreszeiten oder normale ~u~ere Be- 
dingungen zeigt. Die Werte yon Individuum zu Individuum haben aber 
eine grofte V~r~ationsbreite. S. OXI~AKA, O. KITAMOTO, M. YOSGI~IKAWA 
und Mitarbeiter geben einen Wert  yon 50--90 mm 3 CO~/1 rain/1 ml 
Serum Ms Normalwerte ffir Erw~chsene beiderlei Gesohlechts an. Nach 
H. BURGER lag die Serumeholinesteraseaktivit~t beim Manne hSher ~ls 
bei Frauen. Die Unterschiede waren jedoch infolge der grof3en Variations- 
breite statistisch nicht zu sichern. N~ch L. J. V o ~ A u s  und R. M. KA~K 
betrug der nach MICHEL bestimmte Mittelwert der SChE-Aktivit~t bei 
120 gesunden erwaehsenen lVi/~nnern und Frauen 0,9i LI p~/h (0,58--1,37) 
bei einer , s tandard  deviation" yon 0,16. Dabei konnten sie keine 
Abh/~ngigkeit yon Alter, Geschleeht, K5rpergewieht, Gr6~e oder KSrper- 
oberfl~ehe auffinden. Die genannten Autoren geben eine Verteilungs- 
kurve ihrer Werte, die einer Normalverteilung entspricht. D. W. MOLAr- 
DER und Mitarbeiter f~nden bei 110 NormMl0ersonen mit ihrer colori- 
metrischen Methode einen Mitte]wert yon 0,66 ~= 0,22 ~ pg  2h/0,1 ml 
Serum. Aueh sie konnten keinen Unterschied der Geschleehter be- 
merken, fanden aber, dal~ bei S~uglingen und Kindern die Werte niedriger 
lagen. Ein Einflul~ des mensuellen Cyclus auf die SChE-Aktivit~t scheint 
nicht zu bestehen (H. BU~E~) .  W~hrend der Gravidit/~t kommt  es 
parallel zu der im 2. und 3. Drittel auftretenden Blutverdiinnung 
(,Hemodflution"),  zu einem Absinken der SChE-Aktivit~t auf etwa 
79% der vorher bestehenden Werte, die 6 Woehen post par tum wieder 
erreieht werden (J. A. P m T C ~ D ) .  

Die SOhE-Aktivit~t sell nach einigen Autoren die vegetative Tonus- 
lage des Org~nismus erkennen lassen, wobei die Differenzen zwischen 
Sympathicotonikern und Parasympathicotonikern abet wohl alle noeh 
in der normalen Variationsbreite liegen (s. u. ~. F. HOF~ und tI .  Loss~ 
sowie 1~. H~r~EoKE~ und H. LossE). 

Auf Grund der schon erw~hnten Bildung der SChEsterase zusammen 
mit  dem Albuminmolekfil in der Leber ze~gt das Enzym eine starke 
Abh~ngigkeit veto Zustand dieses Organs. Bei Leberparenchym- 
erkrankungen ist sie d~her vermindert,  was yon zahlreichen Untersuchern 
zu einer allen anderen Methoden fiberlegenen Funktionsprobe ausgebaut 
wurde (W. A ~ o P o ~ ,  L. T u c ~  und A. ScgI~RI~; ~ .  H. S ~ I S E ~ E ~  
und Mitarbeiter; E. H. M A I ~ ;  V o ~ A ~ s  und K ~ K ;  D. W. MOLA~D~ 
und Mitarbeiter). Danach scheint gesichert zu sein, dM~ die SChE- 
Aktivit~t bei Hypoalbumin~mien z. B. M~uten und chronischen Leber- 
parenchymerkrunkungen (Hepatitis und Cirrhose), abet  auch bei 
konsumierenden Erkrankungen, Untererns akuten Infektions- 
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krankheiten und An/imien erniedrigt ist (s. vor allem die gute I)bersieht 
yon VORHAUS und KARl). Eine Erh6hung der SChE-Aktivit/it wird bei 
Nephrosen beobaehtet, was darauf zurfiekgeffihrt wird, dab infolge der 
dabei auftretenden Albuminausseheidung die Leber zur kompensatori- 
sehen Neubildung des Albumins angeregt wird. Zugleich mit diesem wird 
SChE ins Blut abgegeben. Das relativ kleine Albuminmolekfil wird 
dureh die Glomeruli ausgesehieden, wghrend die SChE im Blute ansteigen 
muB, da sie die Glomerulusmembran infolge ihrer GrSge nieht passieren 
kann. Daher finder man bei der Nephrose eine Itypoalbumingmie bei 
hohen SChE-Werten (VoR~AUS und K~Jax). Sehilddrfisentiberfunktion 
bewirkt ebenfalls fiber die Steigerung des Leberstoffweehsels einen 
Anstieg der SChE-Aktiviti~t (s. aueh O~:I~AXA und YOSGm~ZAWA). 
Entspreehend ist die SChE-Aktivit/~t erniedrigt bei unreifen Neuge- 
borenen, da deren Mlgemeines Defizit an KSrpergewieht aueh die 
Leberfunktion in Mitleidensehaft zieht (P. M~NG~I, E. GRASSO und 
J:~. FANTUZZI). 

Beim Diabetes mellitus kamen R. H. S. T~o~esosr und J. t~. TROUNCE ZU 
aufschlugreichen l~esultaten. Sie konnten nachweisen, dab nut iibergewichtige 
Patienten erhShte SChE-}Verte haben. Sie leiten daraus ab, dab vielleicht eine 
Beziehung der SChE zum Fettstoffwechsel bestehe, eine Annahme, die einmal durch 
die bekannten Zusammenh~nge zwischen Ernfihrungszustand und HShe der SChE 
und zum anderen auf Grund der Ergebnisse W. T. C. BERRYS und Mitarbeiter 
naheliegt. Letztere Autoren konnten n~mlich eine positive Korrelation zwischen 
der Menge des Oberfl~chenfettes und der H6he des SChE-Spiegels aufzeigen. 

Von grSl3erem Interesse fiir die gerichtliche Medizin als die Vergnde- 
rungen der Serumcholinesterase bei Erkrankungen, ffir die sich in tabula 
meist genfigend andere, morphologische AnhMtspunkte linden, ist ihre 
I-Iemmbarkeit durch Pharmaka. Dabei werden einmal I-Iemmstoffe 
untersehieden, die mit dem Enzym in reversibler Weise reagieren, und 
zum anderen solche, die die SChE irreversibel zu hemmen vermSgen. 
Ganz allgemein bezeichnet man derartige Stoffe als ,,Antieho]in- 
esterasen". Zur 1. Gruppe gehSren vor allem das Physostigmin und das 
Prostigmin. AuBerdem zeigen eine groge Anzahl yon Arzneimitteln 
eine cholinesterasehemmende Nebemvirkung, so z .B.  viele Lokal- 
anaesthetica, 3/[uskelrelaxantien - -  diese sind ja zumeist quaterngre 
Ammoniumverbindungen - -  und auch die Phenothiazine. So meinte 
W. B ~ s ~ z  nach Kreislaufregulationsversuehen am Menschen zumindest 
einen Teil der Largaetilwirkung auf die vegetativen l~egulationen fiber 
eine yon ihm beobachtete SChE-Hemmung erkl/~ren zu kSnnen. Alle 
diese reversiblen I-Iemmungen der SChE dureh die beispielsweise ge- 
nannten Mittel sind jedoeh nur yon kurzer Daner. Anders verh//lt es sieh 
mit den irreversiblen ChE-Bloekern, die Mle organische Phosphorsgure- 
ester sind. Dabei geht der Phosphors//urerest dieser SubsLanzen naeh 
Aufspaltung der Esterbindung im Organismus eine Verbindung mit der 

6* 
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aktiven Stelle der ChE-Molekel ein, die nur ganz langsam wieder 
gelSst werden kann. Die irreversiblen ChE-Blocker lassen sich nun 
ihrerseits wieder unterteilen in solche, die unmittelbar eine t temmung 
bewirken sowohl in vitro, als anch in vivo und in solche, die in 
reiner Form in vitro keine oder nut  geringe Wirkung haben, aber 
nach Resorption im Organismus eine Umwandlung zu hochgradigen 
Blockern er]eiden. Zur 1. Gruppe gehSren das TEPF,  DFP, E 600 
(Mintacol), Potasan, EPN, Malathion und die Kampfstoffe Tabun und 
Sarin. Zu der 2. Gruppe das Schradan (OMPA), E 605 (Parathion), 
Systox und Metasystox (AuGvSTI~SSON ; W. M. DIGGLE und J. C. GAGE 
und W. WmT~). 

Aus dieser Aufz~hlung wird sofort ersichtlich, dal~ eine Vergiftung 
mit einem derartigen Stoff, der meist ein Insecticid ist, aus der ChE- 
tIemmung erkannt werden kann. Diese MSglichkeit erscheint fiir die 
forensisehe Toxiko]ogie dann um so bedeutsamer, wenn, wie im F~lle 
des Systox, bisher ehemische Nachweismethoden des Giftes ~ehlen. 
So konnte denn It.  KAISER bei der ersten tSdlich verlaufenen Systox- 
vergiftung im Blut und Gewebswasser eine um 80--85 % verminderte 
ChE-Aktivit~t bestimmen, w~hrend sonst keine Beweise fiir die statt- 
gehabte Vergiftung zu erbringen waren. Aber auch bei den fibrigen 
Vergiftungen mit Pflanzenschutzmitte]n erscheint trotz bekannter chemi- 
scher ~qachweismethoden eine weitere Sieherung der Diagnose am 
Leichenmaterial aus leicht einzusehenden Griinden erwiinscht. Dariiber 
hinaus hat man in der SChE-Bestimmung auch beim Lebenden die 
MSglichkeit, eine Gef~hrdung bzw. bedrohliehe Angiftung zu erkennen. 
Die Meinungen dariiber, bei welcher Erniedrigung des SChE-Spiege]s 
eine Gefs besteht, sind bisher auBerordentlich widersprechend, 
worauf welter unten noch einzugehen sein wird. Auch, we]che SChE- 
Erniedrigungen bei tSdlichen Vergiftungen erreicht werden, ist noch 
nicht ir~ be~iedigender Weise gek]~rt. 

Wir haben uns daher bemiiht, zun~chst einmal die SChE-Aktivits 
an der Leiche zu studieren, um Vergleichsmaterial zu erarbeiten. Als 
eine leicht und ohne gro~en Aufw~nd zu handhabende Methode haben 
wir die colorimetrische Bestimmung der SChE nach D. W. MOLA~D]~R,  . . . . .  

M. M. F~IEDMA~ und J. S. LADuE gew~hlt. Sie ist eine Abwandlung 
der Originalmethode MIC~LS, jedoch wird die pE-Anderung durch 
Phenolrot als Indicator bestimmt und nicht elektrometriseh. Die 
l~eaktion zwischen dem in bekannter Menge zugesetzten Acetylcholin 
und der im Serum vorhandenen SChE (Hydro]yse) l~uft dabei in einem 
Barbituratpuffer ab. Die p~-~nderung (LJ pg) wird dabei gegen eine 
Eichkurve mit BarbituratpufferlSsungen steigender p~-Werte spektro- 
photometrisch gemessen. 
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Methode 

Im folgenden seien kurz die Einzelheiten der Methode angegeben. 
Pu//er. 82,3 ml einer VeronalnatriumstammlSsung (10,30 g Na-Veronal in 

500 ml aqua dest.) werden mit 17,7 ml n/10-Salzsgure gemiseht. Die LSsung soll 
einen Pn yon 8,4 haben. 

Phenolrotindicator. 0,050g Phenolrot werden in 10ml n/10-Natronlauge 
gel6st und auf 200 ml mit aqua dest. verdtinnt. 

AcetylcholinchloridlSsung. 3,5 g ad 100 ml aqua dest. (im Eisschrank auf- 
bewahren). 

Au/nahme der Eichlcurve. Je 2 ml Na-Veronal-Puffe~ vom p~ 7,0m8,6 (J. D'A~s 
und E. LAx, Tab. 6624) werden zu 8 ml Wasser gegeben, dann je 0,15 ml Phenolrot- 
indieatorlSsung zugegeben. Die einzelnen LSsungen werden bei 550 rote bei einer 
Schichtdieke yon l0 mm gegen Wasser als Leerwert gemessen. (In der Original- 
methode wird Filter 535 m# angegeben. PhenolrotlSsung hat naeh eigenen IVies- 
sungen ihr Absorptionsmaximum bei 550 m#.) 

Zur Messung werden 3 R6hrehen (am besten Reagensglgser mit SchliffstSpsel) 
fi~r jede Bestimmung angesetzt, eins fiir den Ausgangs-pH-Wert, das 2. fSr den 
p~-Endwert und d~s 3. zur Kompensation der Serumeigenfarbe als Leerwert, 
gegen den gemessen wird. 

RShrchen 1 wird mit 2,0 ml Barbituratpuffer (p~ 8,4), 1 ml Aeetylcholin- 
ehloridlSsung und 0,1 ml Serum besehickt. 

R5hrchen 2 und 3 enthalten je 2,0 ml PufferlSsung (p~ 8,4), ],0 ml Wasser und 
0,1 ml Serum. 

Die l%Shrchen werden nun 2 Std bei 37 ~ inkubiert. Die Messung soll genau nach 
120 min gemacht werden. Kurz vor Beendigung dieser Zeit werden zu jedem~Shr- 
chen genau 7,0 ml Wasser gegeben. Zu l%Shrchen 1 und 2 kommen je 0,15 ml 
IndieatorlSsung. Gemessen wird gegen RShrchen 3 als Leerwert. Aus der Eich- 
kurve wird der p~-Wert der Proben abgelesen, d p~/2h ist dann die Differenz Weft 
RShrehen 2 minus Wert RShrehen 1. 

Die Methode ]ieferte reproduzierbare Werte  bei einer Differenz yon 
nicht  mehr  Ms 0,03 p~-Einhe i ten .  

Bei Aufn~hme der Eichkurve  mi t  dem Monochromator  zeigte diese 
einc leichte Krf immung,  die ihre theoretische Deutung  in der Kine t ik  
der Ind ica tor re~kt ion  finder, worauf in diesem R a h m e n  nicht  ngher  ein- 
gegangen werden kann .  I m  Bereioh yon 7,r  p~ s t d l t  sie jedoch 
~nnghernd  eine Gerade dar. 

Besprechung der Ergebnisse 

U m  die Normals t r euung  der SChE-Werte  in  der hiesigen BevSlkerung 
zu ermit te ln ,  wurden  zungchst  yon  45 F r a u e n  und  67 Mgnnern  aller 
Altersklassen in  Doppe lbes t immungen  die Akt iv i tg ten  bestimmt,. Hier- 
bei wurde sorgfgltig darauf  geachtet ,  dab nu r  Seren gesunder,  ins- 
besondere lebergesunder Personen zur Anw e ndung  kamen.  Es h~ndelte  
sich zumeis t  um Blute yon  in  Vaterschaftssachen einbestel l ten Personen.  
Das Blu t  wurde im Eisschr~nk bei ~-4  ~ absi tzen lassen u n d  d a n n  
zentrifugiert .  Die Bes t immungen  wurden  mSgliohst frisch angesetzt .  

Dtsch. Z. gerichtL Med. Bd. 46 6& 
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In einer eigenen Untersuchungsreihe wurden 9 Seren im Eisschrank 
~ufbew~hrt und in regelm~i~igen Abst/~nden die SChE-Aktivits be- 
stimmt. Itierbei konnten fiber 4 Woehen praktisch immer die gleichen 
Werte bestimmt werden. 

Die Verteilung der Werte der Normalpersonen zeigt Abb. 1. Es wurde 
so ffir M~nner ein mittleres A pj~/2 h yon 0,67 (0,51--0,83) bei einem 
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von 0,081 bereehnet. Fiir Frauen lagen die entsprechenden Werte 
bei 0,66 :t: 0,148 (0,51--0,81). Signifikante Gesehlechtsnntersehiede 
waren in unserer BevSlkerung also nieht festzustellen. Naehdem so die 
Normalwerte festgelegt waren, die gut mit denen yon MOT,ANDE~ und 
Mitarbeiter iibereinstimmen, wurden Blutentnahmen bei Leiehen durch- 
gefiihrt. Dabei zeigte es sieh bei Vorversuchen, dab keine Unterschiede 
bestanden zwisehen den Serumwerten des Herzblutes und bei Schenkel- 
venenblut. Solange noeh nieht h~molytisehes Serum zu gewinnen war, 
konnte auch die SChE-Aktivitgt mit der genannten Methode bestimmt 
werden. Es gelang, bei je 30 ms und weiblichen Leichen 
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(17--83 Jahre) die Aktivit//tswerte zu bes~immen. Eine Ubersieht der 
Ergebnisse zeigt Abb. 1. ])ie berechneten Mittelwerte waren bei M//nnern 
0,67 ~ 0,14 (0,53--0,81) und bei Frauen 0,68 • 0,10 (0,58--0,78). 
Man sieht daraus, dab die ])urchschnittswerte der Serumeholinesterase, 
aktivitgten bei der Leiche denen des Lebenden entsprechen. ])abel war 
es wichtig, dab auch bei mehrfachen Blutentnahmen in verschiedenen 
Zeitabst/~nden bei derselben Leiehe die Werte nicht e~wa mit zunehmen- 
der Liegezeit abnahmen. ])ies ist bei den sonst an Fermentsystemen des 
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Leiehenblutes naehgewiesenen postmortalen Ver/~nderungen ein fiber- 
rasehendes Ergebnis 1. ])as Verhalten der SChE-Werte zur Entnahme- 
zeit post mortem zeigt Abb. 2, Man sieh~, dal3 die Werte alle bis 72 h 
p. m. innerhalb der Normalverteilung auf einer Geraden liegen. 

])a die Durehsehnittswerte bei Lebenden und Toten gleieh waren, 
konnten zur Ermittlung des statistisehen Verteilungstypus alle bestimm- 
ten Werte zusammengefagt werden. Bei einer Gesamtzahl yon I99 
])OlOpelbestimmungen ergibt sich bei Umreehnung in eine Prozent- 
Verteilung das Bild einer mehr links-lognormalen Kurve. Diese Streuung 
der Normwerte bei individualkonstantem Verhalten des Einzelwertes 
diirfte wohl eher den biologisehen Gegebenheiten entspreehen, Ms 

1 S. P. BERG konnte mit einer biologisehen Methode - -  Bestimmung des 
ACh am Meersehweinehendarm - -  lriiher ft'lr Vollblut und ~uskelpregsaft ~hnliehe 
Ergebnisse erzielen. IIierbei sind die VerhMgnisse infolge Vermischung yon Ery- 
ChE, Serum-ChE bzw. Gewebs-ChE jedoch nieht sieher zu iibersehen und nieht 
vergleiehbar. 
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die yon vielen amerikanischen Autoren angegebene GAusssche Normal- 
vertei]ung. Die Werte s~reuen eben geometrisch und nicht arithmetrisch 
(Abb. 3). 

Eine Aufsch]iisselung nach Todesursachen gibt die folgende Tabelle 1. 

Aus dieser Aufstel]ung ergibt sich bei einer noch geringen Zah] der 
einzelnen Todesursachen, da~ bei keiner die Werte auBerhalb der fest- 
geste]lten Streubreite liegen. Nur der bci einem Magencarcinom be- 
stimmte Wert lag an der unteren Grenze der Norm. Hierbei handelte 
es sich um einen vS]lig marantischen Kranken, der durch Suicid endete. 

JO 
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1 
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Abb. 3. Streuung aller Serumcholinesterasewerte 

Bei 11 E605-Todesfi~llen des letzten Jahres konnten dagegen 
folgende SChE-Werte bestimmt werden (Tabe]]e 2). 

Alle bei E 605-Leichenseren bestimmte Werte ]iegen also sicher 
auBerhalb der 2 a-Grenze. Eine Hemmung der Serumcholinesterase l~gt 
sich hierbei immer nachweisen. Aufschlu~reich ist aber, dag die Herab- 
setzung der SChE-Aktiviti~t im Durchschni~t nur aui etwa 2/a des Norm- 
durchschnittes erfolgte. Dabei gibt die Berechnung der Hemmung auch 
auf die Grenzwerte der Norm erst ein wahres Bild, da die Ausgangs- 
werte des Einze]falles vor der Vergiftung nicht bekannt sind. Es er- 
scheint daher nur erlaubt, Hemmungswerte der SChE, die an der Leiche 

Tabel le  1 

Todesursache 

Unfa lh  Sch~deltrauma, Apoplexie, Aortenruptur~ 
Ulcusblutung . . . . . . . . . . . . . . .  

Herztod:  Infarkt ,  CoronarsMerose, He rz rup tu r .  . 
Lungenembolie,  Fettembolie . . . . . . . . . .  
Er t r inken  . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Erh~ngen . . . . . . . . . . . . . . . . . .  
Magencarcinom . . . . . . . . . . . . . . .  
Vergiftungen: Co . . . . . . . . . . . . . . .  

Schlafmittel . . . . . . . . . . . . . . . .  

M~nner 

.nzahl ~ pH~ b 

0,68 
1 0,64 

1 0,66 

4 0,68 
1 0,55 
2 0,71 
2 0,70 

Frauen 

Anz~hl ] pH:h 

8 0,69 
7 0,68 
1 0,61 
1 0,65 
4 0,70 

7 0,67 
2 0,68 
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best immt wurden, in der oben angefiihrten Form mitzuteilen. Aus den 
Zahlen der Nr. 4, Tabelle 2, geht dies am besten hervor. Die gemessene 
Aktivit/it des Leiehenblutes kann hier einer 8- oder abet  aueh 40%igen 
Hemmnng entspreehen. 

Diese hier angedeuteten Verh/~ltnisse haben noch gr6Bere Bedeutung, 
wenn Serumaktivitgtswerte hinsichtlieh einer etwaigen Gef/~hrdung des 
betreffenden Patienten beurteilt werden sollen. Hier kann nut  der 
Vergleieh mit  dem vor Beginn der gef/ihrdenden Arbeit vorhandenen 
Individualwert oder aber die Ubersehreitung der 2 a-Grenze eines 
gr613eren Kollektivs niehtgef//hrdeter Per- 
sonen weiterhelfen. Dabei ist yon gr6gter Tabelle 2 

2 pH/~h bez. auf Bedeutung, dag Personen mit  erniedrigter % 4er A pI-t/,h 
Serumeholinesteraseaktivit/it  eine erh6hte Nr Norm 0,67 • 0,14 
Empfindliehkeit  gegen Aufn ahme weiterer, 
selbst kleiner 1Viengen eines ChE-Bloekers 1 0,38 56 (71--46) 
aufweisen (N//heres s. bei J.  C. GAGE). So 2 0,38 56 (71--46) 

3 0,46 68 (86--56) 
kam es bei den gewerblichen Vergiftungen 4 0,49 73 (92--60) 
yon Arbeitern eines Betriebes, fiber die 5 0,39 58 (73~48) 

0,48 71 (90--59) 
C. SASSI, ~T. ZURLO, E. BAI~TALINI und 0,38 56 (71--46) 
L. iVIETI~ICO beriehten, bei einer Herab- 8 0,38 56 (71--16) 
setzung der Serum-ChE-Aktivit/~tum 30% 19 0,41 61 (77--50) 

0,39 58 (7348)  
gegenfiber dem normalen Durehsehnitts- 11 0,46 68 (86--56) 
wert zu kliniseh manifesten Vergiftungen. MW 0,41 61 (77--50) 
In  einem besonders schweren Fail war die 
SChE-Aktivit/~t sogar um 55% herabgesetzt. Der Beginn der klinisehen 
Symptome einer Vergiftung soll bei Erniedrigung yon mehr als 20--30 % 
einsetzen (N. ZURLO, C. SASSI und L. METRICO; S. a. t{. L. METCALF; 
W. T. SUNEI~FOI~D, W. J.  HAYES, J .  )/I. JOHNSTON, K. WALKE~ und 
J.  SPILLANE). Beim 3/Iensehen scheinen die Verh/~ltnisse doeh etwas 
anders zu sein, als bei Versuchstieren, bei denen eine sehr starke Herab- 
setzung der Serum-ChE-Aktivit/it  ohne faBbare klinisehe Symptome 
bleiben soll (s. oben und aueh G. ScI~MITZ und W. PFAFF). Hinsichtlieh 
der bei t6dlichen Antieholinesterasevergiftungen gefundenen Serum-ChE- 
Aktivit/iten lassen sich aus der Literatur  noch keine sicheren Grenzen 
aufzeigen. So gab K. B6~IMmr bei 3 seiner Fi/lle Werte yon 41, 15 und 
in 1 Fall sogar 100% ffir die Serum-ChE-Aktivit//t  an. Bei W. WII~T~ 
finden sieh Werte yon 16, 0, 9,2, 7,5 und 25% des Durehschnitts aus 
10 Normalseren. Man sieht, dab aueh hier eine endgfiltige Klarheit  noeh 
nieht geschaffen ist. Bei kritischer Bewertung und Heranziehung der 
erarbeiteten Normdurehschnittswerte mit  ihren statistischen Grenzen 
wird man aber einen am Leichenblut best immten I.iemmungswert auch 
bei sonst unklaren Todesf/~llen riehtig ausdeuten k6nnen. Eine weitere 
Sammlung m6gliehst vieler bei letMen Vergiftungen gewonnener Werte 
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Zusammen]a.ssung 
Nach einer einffihrenden Darstel lung neuerer  Ergebnisse aus der 

Forsehung fiber die Cholinesterasen wurden  Unte r suchungen  an  Leiehen- 
seren mitgetei l t .  I t ierbei  ergab sich, dal3 die handliehe Methode yon 
MOLA~D~, F~I~DMAN a n d  LADvE auch zur Bes t immung  an  Leichen- 
seren brauehbar  ist. An  60 Leiehen wurden  die Serumakt iv i t / i ten  be- 
s t immt.  Beim Verg]eich mi t  an  112 Gesunden gewonnenenDurehschni t t s -  
wer ten lieBen sich keine Differenzen oder 'Verteilungsunterschiede er- 
kennen.  Auch Gesehleehtsuntersehiede waren n ieh t  vorhanden.  Die 
stat ist ische Vertei lung a]ler Akt ivi t~tswerte  entspr ieht  wahrseheinlieh 
einer log-normalen,  was aus der Ind iv idua lkons tanz  der Serum-ChE- 
Akt iv i t~ t  result ier t .  Die Serum-ChE bleibt  anscheinend naeh dem Tode 
lange Zeit  unver~nder t .  Eine  Bes t immung  ist solange mSglieh, wie 
brauehbares  Serum zu gewinnen ist. Eine  Aufschlfisselung naeh Todes- 
a r ten  gab ke inen Hinweis  auf signifikante Beziehungen. Es wurden  die 
Werte  bei l l  E605-Todesfs mitgetei l t .  Hemmungswer te  sollten 
nu r  d a n n  verwendet  werden, wenn sie augerhalb  der s ta t is t isehen Grenzen 
der Norm liegen. Eine  genaue Fest legung in  Prozent  H e m m u n g  erseheint  
problematisch,  d~ der ursprfingliche Ind iv iduMwer t  des Toten  n icht  
b e k a n n t  ist. 
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