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Die Bestimmung der Alkoholdehydrogenase- 
und Glutaminsiiure- 0xalessigsiiure-Transaminase-Aktivitiit 

der menschlichen Leber nach dem Tode 
Von 

n .  KLEIN~ H. FAItRIG und H. P. WOLF* 

MnCSKY u. NELSO~ (1939) wiesen experimentell am Kaninchen durch 
schrittweise ttepatektoraie nach, dub die AbbaugrSge yon Alkohol in 
einem quantitativen Verhi~ltnis zur Lebermenge steht. Die F~higk~it, 
Alkohol abzubauen, k~me nur der Leber zu. LA~so~ (1959) nimmt 
unter der Voraussetzung, ~thanol  k~rne physiologisch im Blur nicht 
vor, einen extrahepatischen Alkoholstoffwechsel an. Die hierffir ange- 
fiihrten Befunde k6mlen aber kaum ein Beweis ffir einen Alkoholabbau 
augerhalb der Leber sein, da die VoI'aussetzung, Alkohol k~mc physio- 
logisch im Blur nicht vor, nach den Untersuchungen yon I~nD~TZXI 
und JO~A~SM~IE~ (1956), Won~" und KLEI~ (1959) sowie PFmF~'n~ 
(1961) nicht zutreffen kann. Fiir den Abbau yon Xthanol zu Acetaldehyd 
diirfte das DPN-abh~ngige ADtt-System allein-con Bedeutung sein. 
(Jber die Aktivit/~t der Alkoholdehydrogenase in der menschlichen Leber 
liegen bisher die Ergebnisse aus bioptischen Entnahmen yon E. u. F. 
W. SCJ~mDT und E. WJmD~II~T (1958) vor. In  den folgenden Unter- 
suchungen sollte geprfift werden, wieweit eine Bestimmung der ADH- 
Aktivit/~t nach dem Tode/iberhaupt  m6glich und ob Rficksehl/isse aus 
der postrnortalen Aktivit/~t tier ADII  gezogen werden k6nnen. 

A b kiirzungen : 

ADH = Alkohol-Dehydrogenase 
DNA = Desoxy-Ribonucleins~ure 
DPN + = Diphosphopyridin-Nucleotid (oxydierte Form) 
DPN-t:I ~- Diphosphopyridin-Nueleotid (reduzierte Form) 
EDTA = Xthylendiamintetraessigs~iure 
GOT = Glutaminsg~ure-Oxalessigs~ure-Transaminase 
MDIf ~ Malat-Dehydrogenase (~pfels~ure-Dehydrogenase) 
TI~A-p = Tri~thanolamin-Puffer 

A. Methodik 
I .  Spezieller Tell  

1. Entnahme der Leberproben. Die einzeInen Leberproben wurden nach der 
Sektion entnommen und die Probe so groB gehMten, daft zentrale Bezirke, nicht die 
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Randbezirke, aufgearbeitet werden konnten. Voruntersuehungen bei Entnahmen 
aus der Leber batten n~mlieh gezeigt, dab Ungenauigkeiten durch Austrocknung 
entstehen k6nnen. Es wurde deshalb auf m6glichst gleiehm/iBige Feuchtigkeit 
der entnommenen Leberprobe geachtet. Eine Auswahl nach Krankheiten effolgte 
nieht. Das Lebergewebe wurde abgetrocknet, 1 g abgewogen, rasch mit der Schere 
zerkleinert, im eisgek/ihlten Homogenisator nach POTTER-ELv]~HJ]~r nach Zugabe 
yon 10 ml 0,9% NaC1 gleichm~l]ig 2 rain homogenisiert. Das Homogenat wurde 
in vorgekfihlte Zentrifugenr6hrchen aufgenommen und bei 25 cm �9 sec -~ und 0 ~ C 
20 min zentrifugiert. Es wurde bei jeder Leberprobe auf m6glichst strenge Ein- 
haltung dieser Bedingungen geachtet. Das auf dem meist klaren ttomogenat 
schwimmende Fetthi~utchen wurde durch Filtration enffernt. Der Uberstand 
wurde w~hrend der ganzen Bestimmungszeit auf 0 ~ C gehalten. Die zwischen Tod 
und Entnahme verstrichene Zeit wurde als hlom (horae post mortem) bezeiehnet. 
Eine Zeit yon 3 Std wurde allerdings nicht/ibersehritten. Die zwischen Entnahme 
und Aufarbeitung verstrichene Zeit wurde zu den hpm hinzugerechnet. 

2. Proteinbestimmung erfolgte nach BEIS~H~RZ u.a. (1953). 

3. Bestimmung der ADH-Alctivit~it. a) Reaktionsgeschwindiglceit. Die Messungen 
folgten dem Prinzip des optischen Testes naeh WARB~RO. Die Extinktionsdifferenz 
zwischen Anfang und Ende des Reaktionsablaufes betrug bei der Wellenl~inge 
~--340 m# ungef~hr A E~0,60O. Die Messung der Reaktionsgeschwindigkeit 
erfolgte bei fliegendem Start zwischen zwei festgesetzten Marken nahe dem Aus- 
gangspunkt der Reaktion, um die geforderte Linearit~t zu garantieren (s. BErs]~N- 
HEgZ 1953). In  I)oppelbestimmungen wurde die Zeit ermittelt, welche die Reaktion 
fiir eine Extinktionsdifferenz yon A E : 0 , 1 0 0  ben6tigte. Messungen bei 22 ~ C, 
Schichtdieke 1 era. Zum Ablauf der Reaktion 

CH~CHO ~ DPN-H ~-H + ADH> CH3CH20H ~_ DPN+ 

wurde folgender Ansatz vorbereitet: 

2,0 ml TRA-p (5,0 �9 10 -2 m) pH 7,5 
0,3 ml DPN-H (1,1 �9 10 -3 m) 
0,05 ml Homogenat-t~berstand. 

Die Reaktion wurde ausgelSst mit 0,1 ml Aeetaldehyd (2 �9 10 -2 m). Dies ent- 
sprieht einer Endkonzentration im Ansatz yon 0,82 �9 10 -~ m. Die Messung erfolgte 
gegen einen Leerwert yon 2,4 ml TRA-Puffer und 0,05 ml Homogenat-(~berstand. 

b) Berechnung der ADH-Alctivit~it. Die Aktivit/it des Fermentes wurde in 
Anlehnung an BEIS~N~RZ (1953) auf 1 mg Protein des Homogenatiiberstandes 
bezogen. Eine Einheit ist hier jene Fermentmenge, bezogen auf 1 mg Protein, 
welehe in 100 sec im 1 ml-Ansatz bei 340 m# und 22 o C eine Extinktions~nderung 
yon z] E--~ 0,100 bewirkt. 

Extink- 
tion 

0,6--0,5 
0,5--0,4 
0,4--0,3 
0,3--0,2 

Abgelesene Zeit- I 
Zeiten differenz I 

sec see i 

17--34 17 
34--53 19 
53--14 21 
14--40 26 

Extink- 
tion 

0,6~0,5 
0,5--0,4 
0,4--0,3 
0,3--0,2 

Abgelesene 
Zeiten 

sec 

46--02 
02--19 
19--40 
40--04 

Mittelwert der Anfangsgeschwindigkeiten: 0,6--0,5 ~--16,5 sec. 
Biuretreaktion: Abgelesene Extinktion 

Zeit - 
differenz 

s~c 

16 
17 
21 
24 
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c) Belspiel [i~r Bestimmung der Realctionsgeschwindiglceit und Berechnung der 
Fermentalctivitiit. Start der Reaktion bei 0,65. Volumen des Gesamt-Ansatzes 
2,45 ml. 

mg Protein 
0,27--0,28 Mittelwert" 0,275.1,7 ~ 0,467 0,05 ml U. 

109 2~45 246 E 
Spezifisehe Aktiviti~t: 16,5 0 , 4 6 7 -  7,7 - -31 ,8  mg Protein 

4. Bestimmung der GOT-Alctivitdit. Nach demselben Prinzip erfolgte die Be- 
stimmung der Aktiviti~tsbereehnung der Transaminase. 

]. ~-Ketoglutars~ure + Asparagins~ure G ~ Glutaminsiiure -~- 0xalessigsiiure. 
, M D I t  . .  

2. Oxalessigs~ure ~ DPN-H -~ H + > Apfels~ure -~ DPN +. 
Die Reaktionen l .  und 2. wurden in folgendem Ansatz durehgefiihrt: 
2,2 ml Phosphat-Puifer ( l ,0 .10  -2 m, io~ 7,4) 
0,3 ml DPN-H (1,1 - 10 -a m) 
0,05 ml MDIt  
0,05 ml Gesamthomogenat 
0,1 ml Asparaginsaure (1,0" 10- lm)  

Der Start erfolgte mit 0,05 ml e-Ketoglutarsgure (5 �9 10 -2 m) nach einer Warte- 
zeit von 5 min. Die Messung erfolgte bei 250 C, Wellenl~inge 340 m#, Schiehtdieke 
1 cm, gegen einen Leerwert yon: 2,7 ml Phosphatpuffer, 0,05 ml Gesamthomogenat. 

I1. Allgemeiner Teil 
1. Die Homogenisierungszeit wurde in Anlehnung an SCH~IIDT u. SC~IDT auf 

2 rain festgesetzt. Es konnte angenommen werden, dab die ADH als ]eichtl5sliches 
Enzym, ~hnlich wie die yon S c ~ I D T  u. S c ~ I D T  in diesem Zusammenhang unter- 
suehte Milchs~iure-Dehydrogenase, naeh dieser Zeit sieh bereits vollst~ndig im ~ber-  
stand befinden wiirde. Wieweit dies zutrifft, wurde nicht n~her untersucht, da 
es lediglich darauf ankara, reproduzierbare Bedingungen einzuhalten. Der Blut- 
gehalt des Lebergewebes kann naeh HoLz~R (1956) bei diesen Untersuchungen ver- 
nachl~ssigt werden. 

2. Bei der Aktiviffitsbestimmung zeigte sich, dab unter den eingehaltenen Be- 
dingungen, bevor die Reaktion ausgelSst wurde, nur eine ~iuBerst geringe Extink- 
tions~nderung festzustellen war. Sie betrug bei der ADH-Bestimrnung in 5 min 
etwa 0,035. Da nach dem Start dureh Aeetaldehyd gewShn]ich in weniger als 
60 see eine Extinktionsdifferenz yon 0,100 abzulesen war, konnte der geringe 
vorausgehende Extinktionsabfall unberiicksiehtigt bleiben. Bei der Messung gerin- 
gerer Aktivit~ten - -  wenn die l teaktion mehr als 2 rain fiir eine Extinktions- 
~nderung von 0,100 benStigte - -  wurde er aber gesondert gemessen und berfiek- 
sichtigt. Bei der Bestimmung der Transaminuse wurde, dutch eine Wartezeit yon 
5 rain vor dem Start mit ~-Ketoglutarsiiure, der Gang bis zum Stillstand abge- 
warte~ und erst dann mit dem Substrat ausge]6st. In  den spiiteren Autolyse- 
Versuehen zeigte sich, dab im Gegensatz zu frischer Leber bei zunehmender Autolyse 
der vorangehende Extinktionsabfa]l geringer war. W~hrend bei friseher Leber in 
5 min 0,035 gemessen wurden, konnten naeh einer Autolyse yon 32 Std bei 370 C 
nur 0,020 festgeste]lt werden. 

3. Bezugspunkt der Fermentalctivitiiten. Die Fermentaktivitiiten wurden jeweils 
auf l mg Protein bezogen und auf 1 g Leberfeuehtgewieht umgereehnet. 

4. Autolyse. Die nieht sicher einzusehgtzenden qualitativen und quantita~iven 
Ver~nderungen des Proteins unter postmortalen Bedingungen - -  ve t  a]lem dureh 



618 H. KLEIN, H. FAHRIG und H. P. WOLF: 

Autolyse - -  gaben Anlal3 zu Untersuehungen fiber die Beziehung zwischen Protein- 
gehalt der Leber und Fermentaktivit~t, um zu kl~ren, ob der Bezugspunkt, das 
Protein, dureh Autolyse ver~ndert wird. 

a) Autolyse yon Rattenleber bei 370 C. Bestimmung der ADH- und GOT- 
Aktivit~t. Sofort nach T6tung dureh Genickschlag wurde die gesamte Leber 
entnommen. Um gleiche Versuehsbedingungen hinsichtlich Zutritt  yon Luft, 
Verdunstung und Durchw~rmung zu sehaffen, wurden die Leberstfiekehen beim 
Abwiegen so zugesehnitten, dal3 sie ann~hernd gleiehe Form hatten und als zu- 
sammenh~ngendes Stfiek je 1 g wogen. Die Stfickchen wurden einzeln in Glas- 
sch~lehen yon 3 em Durchmesser gelegt und ein mit  physiologischer NaCI-LSsung 
getr~nkter Zellstoffbauseh am Deckel des Seh~lehens befestigt. Die erste Bestim- 
mung wurde sofort naeh der TStung durchgeffihrt. Die Leberstfiekehen in den 
Glassch~lehen wurden bei konstant 370 C der Autolyse unterwoffen. 

b) Autolyse yon Menschenleber. In  diesen Versuchen wurde die Leber in situ 
belassen, nut  jeweils zu den angegebenen Zeiten nach Er5ffnung der BauchhShle 
ein Leberstfick entnommen. Zwisehen den Entnahmen wurde die BauchhShle 
wieder verschlossen. Es wurden A D I t  und GOT bestimmt. Leiche 1, m~nnlieh, 
55 Jahre, Suieid dureh Halssehnitt. 1. Entnahme: 7 hpm, Lebertemperatur 320 C. 
Nach der 1. Entnahme wurde die Leiche bei + 30 C im Kfihlschrank aufbewahrt. 
2. Entnahme: 31 hpm, Lebertemperatur 12 o C. Naeh der 2. Entnahme wurde die 
Leiche welter bei +30  C au~bewahrt. 3. Entnahme: 53 hpm, Lebertemperatur 
90 C. Leiche 2, m~nnlich, 22 Jahre, Autounfall, Berstungsbrueh des Seh~dels. 
1. Entnahme: 27 hpm, Lebertemperatur 23 o C. Die Leiche war bis zur 1. Entnahme 
bei 20 o C AuBentemperatur gelegen. Naeh der 1. Entnahme wurde die Leiche 
weiterhin bei 200 C aufbewahrt. 2. Entnahme: 51 hpm, Lebertemperatur 21 o C. 
Nach der 2. Entnahme wurde die gesamte Leber herausgenommen und in ver- 
sehlossenem Glas bei 20 o C aufbewahrt. 3. Entnahme: 75 hpm, Lebertemperatur 
20 o C (beginnende F~ulnis). 

5. Die Messung von Fermentaktivitgten aus der Reaktionsgesehwindigkeit ist 
an bestimmte Voraussetzungen gebunden. N~ch ~LEUTttARDT (1959) ist die sieh aus 
dem ann~hernd geradlinig verlaufenden Anfangsteil der Zeit-Umsatz-Kurve er- 
gebende Reaktionsgeschwindigkeit der Fermentkonzentration proportional unter der 
Voraussetzung, das Ferment sei substratges~ttigt; dies gilt aueh umgekehrt, wenn 
die Rfiekw~rtsreaktion mit me~barer Gesehwindigkeit verl~uft. Die Aktivit~ts- 
bestimmungen wurden meist nach den yon SC~IDT u. SC~mDT angegebenen 
Konzentrationen vorgenommen (1958a). Ein Zusatz yon EDTA zum ADg-Ansatz  
erfolgte nicht, da er im Falle der ADtt  zu falschen Werten ffihrt (Komplexbildung 
mit Zn+2). Dureh Zugabe -con Zn +2 war die Reaktionsgeschwindigkeit nicht zu 
steigern. Wenn unter S~ttigungsbedingungen auf die Fermentkonzentration ge- 
sehlossen werden dart, kann ebenso, dureh eine nachgewiesene umgekehrte Propor- 
tionalit~t zwischen Reaktionsgesehwindigkeit und Fermentkonzentration, der 
Sehlu~ gezogen werden, dal] im benutzten Ansatz tats~ehlich S~ttigungsbedin- 
gungen vorgelegen haben. Die Prfifung der S~ttigungsbedingungen durch Einsatz 
doppelter Mengen an ~berstand ergab die H~lfte der bei einfacher Menge 
gemessenen Reaktionszeiten unter sonst gleichen Bedingungen. 

6. Zur Bewertung der histologisehen Untersuchungen. Die ]3eurteilung des Leber- 
zustandes effolgte, um mit Absicht eine nosologische Diagnose zu vermeiden, 
unter Berfieksiehtigung der Kapselbreite, des Zwischengewebes (wobei unter 
Zwisehengewebe das yon der Kapsel und dem Gef~l~gewebe ausgehende Binde- 
gewebe sowie das Begleitgewebe der Galleng~nge verstanden wurde) und des 
perilobul~iren Gewebes. Weiterhin wurde darauf geachtet, ob das Leberl~ppchen 
insgesamt erhalten oder vom Bindegewebe bereits durchbroehen war. Zugleieh 
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wurde der Zellgehalt fiberprfift und nach St~rkegraden eingeteilt. Eine (Jbersicht 
fiber den Fettgehalt sollte durch Einteilung in diffuse, periphere und zentrale 
Fettanreicherung erreicht werden. Auf cytologische Einzelheiten wurde zun~chst 
nicht Rficksicht genommen. Mit dieser Einteilung sollte eine mSglichst ~llgemeine 
Erfassung des Leberzustandes erreicht werden. 

B. Einzelergebnisse 
I. Bestimmung der ADH-Aktivitii t  in der menschlichen Leber nach dem Tode 

Die in T~belle 1 zusammengestellten Ergebnisse wurden nach folgen- 
den Gesichtspunkten geordnet: Zeitpunkt der Entnahme nach dem 
Tode ~ hpm, Proteingehalt, ADtt-Aktivi ts  Alter und Geschlecht, 
pathologisch-anatomische Diagnose und histologischer Befund (ffir 
32 F~l]e). Die F~lle sind nach steigender Aktiviti~t geordnet. Aus der 
Tabelle ist ersichtlich, dab unter den gegebenen Bedingungen kein deut- 
licher Zusammenhung zwisehen ADH-Aktiviti~t und den hpm besteht. 
Aktiviti~ten yon 80,5 E n~ch 53 Std pin stehen solchen yon 9,2 nach 
4 Std pm gegenfiber. Die Ferment-Inakt ivierung dfirfte im Falle der 
ADH in besonders hohem M~i~e temper~tur~bhs sein (worauf noch 
niiher einzugehen sein wird). Die zu den vorliegenden Versuehen ver- 
w~ndten Leiehen wurden unter unterschiedlichen und unkontrollier- 
baren Temperaturbedingungen aufbewahrt.  Die Leichen wurden ent- 
weder unmittelbar nach dem Tode oder erst einige Stunden sp~ter in 
Kfihlr~umen bei 3 • 1 ~ C gelagert. Ein Vergleieh zwischen Ferment- 
aktivit~t und den hpm ist d~her ~us diesem Grunde problematisch. 
Wenn auch die ADH-Aktivit~tt nach dem Tode abf~llt, wie die Autolyse- 
versuche beweisen, so wird der Abfall bei den vorliegenden Bedingungen 
quanti ta t iv  fiberdeckt yon anderen Faktoren. Es dfirfte schwierig sein, 
jeden einzelnen Faktor  n~ther zu bestimraen. Die Aktiviti~t der ADt t  
scheint aui3erdem nicht nur durch intr~hepatische Bedingungen best immt 
zu werden (FAZEKAS 1961). Die Aktivit~tsbestimmungen erl~uben nur 
eine Aussage fiber den Kurvenverluui  nuch dem Tode, fiber die Todeszeit 
kann auf Grund der ~ufgefundenen Aktivits  nichts ausgesagt werden. 
Eine Abh~ngigkeit der Fermentakt ivi t~t  yon pathologisch-anatomisch 
festgestellten Todesursachen ist ebenfalls nicht erkennb~r. Chronische 
Erkrankungen mit  relativ hohen Aktiviti~ten stehen plStzlichen Todes- 
f~llen mit  niedrigeren gegenfiber. SCg~IDT u. WILD~I~T (1958) fanden 
bei Untersuchungen yon 10 Leberbiopsien eine Mittelwertigkeit yon 
499 ~ 418 Biicher-Einheiten je 1 g Leber. Es zeigt sich demn~ch sowohl 
in den eigenen Bestimmungen wie in den vit~len Punkt~ten eine be- 
merkenswert hohe Schwankungsbreite der ADH-Aktivi t~t  fiberh~upt. 
Weiterhin ist ~us T~belle 1 ersichtlich, d~l~ eher zwischen der ADH-Akti-  
vit~t und dem Ausmalt der mesenehymalen Re~ktion des Lebergewebes 
ein Zusammenhang zu bestehen scheint. Schon eine grobe Ubersicht 
zeigt bei niederen Aktiviti~ten h~ufiger Bindegewebe und Zellen in den 
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Tabelle 1 
1 2 

Nr.  ~ 

1 
2 
3 d 
4 
5 

6 

7 
8 

9 5 
10 
11 
12 

13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 g 

21 
22 
23 2 
24 
25 2 
26 
27 
28 c~ 

29 3' 
30 c~ 

31 
32 
33 c~ 

34 

35 ? 
36 c~ 

37 c~ 

38 c~ 

39 d7 

3 

Alter  
J a h re  

7O 

32 

62 

z~ 5 

Protein A D H - E  
h p m  g F G  m g  Pro te in  

m g  

46 

72 
25 
66 
25 

6 7 

1,7 
4,7 
4,8 
6,0 
6,9 

7,4 

7,8 
8,6 

8,8 
9,2 
9,8 

10,3 

11,0 
11,1 
11,6 
12,5 
12,9 
15,9 
16,1 
16,5 

17,5 
18,3 
18,3 
91,5 
21,2 
25,4 
28,1 
28,8 

31,8 
32,7 

43,0 
45,7 
80,5 

4,9 

5,0 
6,7 

7,0 

21,8 

109,0 

Todesursaehe 

Lungenembolie 
Pickwick-Syndrom 
Nur Leberprobe 
Bronchopneumonie 
Hirntumor, Zustand 

nach Operation 
Retikulose, Heloato- 

megalie 
Toxikose 
Gallenblasencarcinom, 

Stauungsikterus 
Lungenembolie 
Leberdystrophie 
Ur~mie 
Unfall, Sch~del- 

~raktur 
Subdurales H~matom 
Aortenisthmusstenose 
Schadelfraktur 
Myokardinfarkt 
Myokardinfarkt 
Subarachnoidalblutung 
Lungenembolie 
Akute myeloische 

Leukose 
Suicid, Kopfschu• 
Hirntumor 
Sch~delfraktur 
Encephalitis 
Myokardinfarkt 
E 605-Vergfftung 
Blasengehirn 
P15tzlicher Tod, 

Ursache unbekannt 
Suicid, Halsschnitt 
Berstungsbruch des 

Sch~dels 
Ovarialcarcinom 
Unfall, Sch~delbruch 
Pneumonie, Emphy- 

sere  
Magencarcinom, 

Kachexie 
Asphyxie 
Lungenembolie, 

Rectumcarcinom 
Bronchialcarcinom, 

Operation 
Mediastina,ltumor, 

Hirnmetastasen 
und Hirndruck 

Barbituratvergiftung, 
Pneumonie 

[ 
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bezeichneten Bezirken als bei hSheren Aktiviti~ten. Da die spezifische 

Aktiviti~t auf eine kons tan te  Pro te inmenge  bezogen wird, ist  sie unab- 

h/ingig yon dem absoluten Eiweil3gehalt des Gewebes. Deshalb kann 

die im Verh~iltnis zum Lebergewebe geringffigige Zunahme des Binde- 

gewebes keine mengenm~13ige so ansgepri~gte Varia t ion der Akt iv i t / i t  

bedingen, wohl aber ein S y m p t o m  eines veri~nderten Leberzustandes  

sein. Die spezifische Ak t iv i t~ t  gibt  in e inem gewissen Ausmal3 des- 

halb Auskunf t  fiber die Qualit/it .  

I I .  Autolyseversuche 

Zur Kl~irung dieser Ergebnisse,  besonders hinsichtl ieh der Akt iv i t~ t s :  

abnahme nach dem Tode, wurden Auto lyseversuche  an Ra t t en -  und 

Menschenleber  un te r  kontrol l ierbaren Bedingnngen durchgeffihrt .  

Tabelle 2. Autolyse." Rattenleber 37 o C, ADH- und GOT-Aktivit~it 
bezogen au/1 mg Protein 

hpm 

0 
4 
8 
:4 
~8 
~2 

0 
4 
8 
~4 
~8 
~2 

0 
2 
[6 
~0 

16 
20 

Protein 
1 g Frischgewicht 

107 mg ~ 100% 
9 9 m g =  92% 
78 mg ~ 73 % 
34rag= 32% 
17 m g ~  16% 
15 m g ~  14% 

87 m g =  100 % 
80rag= 92% 
85 mg -- 86 % 
53rag= 61% 
49 m g =  56 % 
14rag= 16% 

82 m g =  100% 
7 3 m g =  89% 
61 rag= 74% 
41 m g =  50% 

100 mg = 100% 
8 9 m g =  89% 
75 mg = 75 % 
56 m g =  56 % 

ADH-E 
rag Protein 

8,1 = 100% 
7,1 : 88% 
1,8 = 22% 
0,64 = 8% 

17,1 = 100% 
10,2 ~ 60% 
2,2 ~ 13% 
0,3 = 2% 

14,2 = 100% 
0,9 = 6% 
0,5 = 3% 
0,3 ~ 2% 

9,8 ~ 100% 
0,6 = 6% 
0,3 = 3% 
0,3 = 3% 

GOT-E 
rag Protein 

19,4 = 100 % 
41,2=212% 
50,4 = 260 % 
8,2= 42% 
4,5 ~ 23% 
4,0~ 21% 

28,1 = 100% 
38,2 = 136 % 
52,5 = 187 % 
22,0~ 79% 
15,5= 55% 
11,9= 42% 

26,1 = 100 % 
37,5 = 144 % 
32,0 = 123 % 
34,6 = 133 % 

23,0 = 100 % 
43,0 = 187 % 
32,0 = 139 % 
31,5 = 137 % 

1. Autolyse: Ratte. W/~hrend der Autolyse  n i m m t  die Pro te inmenge  

nahezu regelm~13ig ab. Nach  32 Std ist  die Pro te inmenge  auf e twa 

15 % des Ausgangswertes  abgesunken (Tabelle 2 und  3). Die Aktivit/~t 
der A D H  bezogen auf jeweils 1 nag des noch vorhandenen  Prote ins  ist 

nach 8 Std bereits auf 22 bzw. 13% und nach  24 Std auf 8 bzw. 1,8% 
des Ausgangswertes  abgesunken (Tabelle 2). Die Aktivit/~t der GOT 

bezogen auf jeweils 1 mg des noch vorhandenen  Prote ins  steigt  zun/~ehst 
an bis auf fiber 200 % des Ausgangswertes  in den ers ten 12 Std und f/~llt 
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d a n n  ab ,  u n t e r s c h i e d l i c h  r a s c h ,  a u f  21 bzw.  4 2 %  des  A u s g ~ n g s w e r t e s  

n a e h  32 S t d  (Tabe l l e  2). 

D ie  A k t i v i t s  d e r  A D t I  b e z o g e n  a u f  1 g L e b e r f e u c h t g e w i e h t  i s t  n a e h  

8 S t d  a u f  16 bzw.  11% u n d  n a c h  24 S t d  a u f  2,3 bzw.  0 , 9 %  des  A u s -  

T~belle 3. Autolyse: Rattenleber 370 C, ADH- und GOT-Aktivitiit 

hpm 

0 
4 
8 
~4 
~8 
~2 

0 
4 
8 
~4 
~8 
~2 

6 
~0 

1 ~ 
16 
20 

bezogen au/ 1 

Protein 
i g Feuehtgewicht 

107 mg ~ 100 % 
99 m g - -  92% 
78 r a g =  73% 
34 mg = 32% 
17 r a g =  16% 
15 r a g =  14% 

87 mg = 100 % 
80 m g =  92% 
75 m g =  86 % 
53 m g =  61% 
49 m g =  56 % 
14 r a g =  16% 

82 mg = 100 % 
73 m g =  89% 
61 mg = 74% 
41 n a g =  50% 

100 mg = !00 % 
89 mg = 89 % 
75 mg = 75 % 
5 6 m g =  56% 

Leber (Feuchtgewicht) 

ADII-E 
i g Fenehtgewieht 

8 7 0 ~ 1 0 0 %  
6 9 0 =  73% 
1 4 0 =  16% 

2 0 =  2% 

1 4 8 0 = 1 0 0 %  
8 2 0 =  55% 
1 6 7 =  11% 

1 4 =  1% 

1150 = 100% 
68 = 6% 
28 = 2% 
1 4 =  1% 

980 = 100 % 
49 = 5 % 
23 = 2% 
17 = 2% 

GOT-E 
1 g Feuehtgewieht 

2 0 8 0 = 1 0 0 %  
4 0 7 0 = 1 9 4 %  
3 9 3 0 = 1 8 9 %  

2 7 8 =  13% 
7 1 =  3% 
6 1 =  3% 

2 4 4 0 = 1 0 0 %  
3060--125% 
3 9 3 0 = 1 6 1 %  
1 0 6 0 =  43% 

760--  31% 
1 5 3 =  16% 

2 2 4 0 = 1 0 0 %  
2 7 5 0 = 1 2 3 %  
1970=  88% 
1410=  63% 

2 3 0 0 = 1 0 0 %  
3 8 0 0 = 1 6 5 %  
2 3 9 0 = 1 0 4 %  
1720=  75% 

Tabelle 4 .  Autolyse: Menschenleber. Entnah~ne ]eweils in situ. 
ADH- und GOT.Aktivit~it 

hpm 

53 

27 
51 
75 

Leber I 
Tempera- 

turo C 

32 11 
23 
21 
20 

Protein 

, Ing 

94 
100 

98 

71 
68 
68 

ADH-E 

2 9 7 0 ~ 1 0 0 %  
2 4 5 0 ~  82% 
2 0 4 0 ~  69% 

2 3 3 0 ~ 1 0 0 %  
1 4 6 0 ~  62% 
1110=  47% 

GOT-E 

2530=10075 
2 6 6 0 = 1 0 5 %  
3 3 3 0 = 1 3 2 %  

5 5 0 0 = 1 0 0 %  
3 4 7 0 =  63% 
3 8 0 0 =  69% 

g a n g s w e r t e s  a b g e s u n k e n .  Die  A k t i v i t i ~ t  d e r  G O T  b e z o g e n  a u f  1 g L e b e r -  

f e u e h t g e w i e h t  s t e i g t  z u n & e h s t  a n  h i s  a u f  175% des  A u s g a n g s w e r t e s  in  

d e n  e r s t e n  8 - - 1 2  S t d  u n d  i s t  n a c h  32 S t d  a u f  2,9 bzw.  16% a b g e f a l l e n  

(Tabe l l e  3). 

2. Au to lyse :  Mensch .  Die  E r g e b n i s s e  d ieses  V e r s u e h e s  s i n d  i n  

T a b e l l e  4 z u s a m m e n g e s t e l l t .  E s  ze ig t  s ieh  e in  A b f a l l  d e r  A D H - A k t i v i t s  
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ein Anstieg der GOT-Aktivit~t bei nahezu gleichbleibendem Protein- 
gehalt. Der Abfall der ADH-Aktivit~t ist in gleiehen Zeiten bei ver- 
schiedenen Leichen untersehiedlieh. Die GOT-Aktiviti~t hat das Maxi- 
mum ihres Anstieges nach etwa 27 Std wahrscheinlieh bereits erreieht 
und f~llt nun ab. Der Schlul~, den Anstieg der GOT immer in die ersten 
27 Std zu verlegen, ist jedoch nicht gereehtfertigt, d~ dies nur unter 

kontrollierbaren Autolysebedingungen be- 
Tabelle 5. Ratte. ADH-Aktivi- ob~ehtet wurde. 

tgt: Leber 

Protein I ADtt-E 
N 1 g Feueht- 1 mg 

gewieht Protein 

A 9 87 mg [ 14,3 
J 

B 10 92 mg I 13,9 

untersucht. Die Ergebnisse sind in Tabelle 5 zusammengestellt. Die 
Gruppe B umfaftt 10 Ratten, die 1--5 Tage vorher, einige mehrmals, 
ein Barbiturss erhalten hatten. Ein Unterschied in der 
Aktivitiit war nicht festzustellen. 

3. Bestimmung der ADH-Al~tivit~it in 
der Rattenleber. Um eine Kontrolle fiber 
die unter postmortalen Bedingungen be- 
ob~ehteten ADH-Aktivit~ten zu erhalten, 
wurden bei 19 Rat ten die Leber unmittel- 
bar naeh dem Tode (durch Genieksehlag) 

Allgemeine Ergebnisse 

Bei vergleiehenden Bestimmungen der Aktivit~t eines Fermentes, 
besonders eines der Leber, ergeben sieh Sehwierigkeiten dadureh, daft 
die Bezugspnnkte sieh ver~ndern k6nnen, e~wa dureh weehselnden 
Wasser- oder Proteingehalt der Parenehymzelle. Wenn unter physio- 
logisehen Bedingungen die Bezugspunkte als verhgltnism/~Big gleieh- 
bleibend vorausgesetzt werden kSnnen, sind sie in einer krankhaft  
ver~nderten Leber und, in noeh h6herem Mal~e, unter postmortalen 
Bedingungen nieht yon vornherein als konstant anzusehen. Die Pro- 
blematik dieser Bezugspunkte wurde yon E. und F. W. Sc~I~I~)~ und 
E. WILI)~IRT (1958a) ausffihrlieh erSrtert bei den Bestimmungen der 
Aktivit/~t versehiedener Fermente in Leberpunktaten bei untersehied- 
lichen Krankheiten. Eine festgestellte Aktivitgt k5nnte 1. auf den 
DNA-Gehalt des Gewebes, 2. auf das Leberfeuehtgewieht (FG) und 
3. den 15sliehen Anteil des Leberproteins bezogen werden. Der DNA- 
Gehalt des Gewebes als Bezugsgr6fte der Fermentaktivit/~t ist bei 
Organen mit stark weehselndem Bindegewebsanteil deshalb als un- 
zweekmgBig anzusehen, weil dem DNA-Gehalt die Gesamtkernzahl eines 
Gewebes zugrunde liegt, bei Lebergewebe aber neben den Kernen der 
Parenehymzellen alle Zellkerne, aueh mesenehymaler Herkunft,  in die 
Bereehnung eingehen warden. Far  die Leber, deren bindegewebige 
Anteile besonders unter pathologisehen Bedingungen st/~rker sehwanken, 
w~re die gemessene Fermentaktivit~t,  bezogen auf den DNA-Gehalt 
einer bestimmten Lebermenge, zu sehr abh~ngig yore weehselnden 
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Bindegewebsgehalt der Leber. SCH~IDT, SCg~IDT und WILDHmT 
(1958a) fanden in mesenchymalen Gewebsanteilen der Leber niedrige 
Aktivitgten. Wenn als Bezugspunkt der Fermentaktivit/it das Feucht- 
gewieht herangezogen wtirde, kSnnte auch eine Zunahme des Binde- 
gewebes einen inkonstanten Bezugspunkt bedingen. Wird die Ferment- 
aktivitiit der einzelnen Parenchymzelle als eine bestimmte Gr6fte ange- 
sehen, muft jede Art yon Wasseranfnahme der Zelle oder 8peieherung 
anderer Substanzen das Verh/tltnis yon Feuehtgewieht zu Zellzahl beein- 
flussen zuungunsten der Fermentaktivitgt. Bei Untersuchungen unter 
postmortalen Bedingungen --- wenn ohne Auswahl ]ede Leber unter- 
sucht wird - -  treten noeh weitere Fehlerm6gliehkeiten auf. Zu diesen 
geh6ren nieht nur vermehrter Blutgeha]t, etwa bei Stauungszusti~nden, 
verminderter Blutgehalt, Eiweigspeicherung, triibe Sehwellung, sondern 
noch andere postmortale Vergnderungen wie weehselnder Fliissigkeits- 
gehalt des Leb~rgewebes dureh Austrocknung. I)eshalb kann aueh das 
Feuehtgewicht nieht in ]edem Falle als ein konstanter Bezugspunkt 
angesehen werden. I)iese FehlermSglichkeiten entfallen, wenn anstatt 
des Feuchtgewichtes das Protein als Bezugspunkt eingesetzt wird. Dieser 
Bezugspunkt kSnnte nur dadureh inkonstant sein, daft die Proteinmenge 
der Parenehymzelle dutch Zu- oder Abnahme weehselt. Bei akuter 
Hepatitis ist mit einem niedrigeren Proteingehalt in der Leber zu 
reehnen. I)iese MSglichkeit muft bei vitalen Bestimmungen bertieksich- 
tigt werden, aber auch postmortal sinkt der mit der Biuret-l~eaktion 
erfaftbare Proteingehalt ab, besonders unter Bedingungen der Autolyse. 
Dies belegen die durchgefiihrten Autolysevesuche. I)er betrgehtliche 
Abfall des Proteingehaltes wghrend der Autolyse stand in keinem Ver- 
hgltnis zur Abnahme der ADH-Aktivitgt oder Zunahme der GOT- 
Aktivitgt. Hier w~tre deshalb die Bezugnahme auf das urspriingliehe 
Leberfeuehtgewieht vet Beginn der Autolyse am geeignetsten. Deshalb 
wurde aueh in diesen Versuchen das Feuchtgewicht als Bezugspunkt 
eingesetzt. Durch Vergleieh der Bezugspunkte, Proteingehalt und 
Feuchtgewieht, wird die untersehiedliche ttShe der Aktivitgten deutlieh. 
Ein Anstieg des Proteingehaltes einer gewichtsmgftig bestimmten Leb~r- 
menge wurde hgufig beobachtet, wenn mehrere Entnahmen aus der 
menschlichen Leber in situ vorgenommen wurden. Wghrend kurz naeh 
dem Tode bei Einschnitten in die Leber gewShnlieh fl/issiges Blut ab- 
streifbar ist und die Leber eine pralle Konsistenz aufweist, erscheint die 
Leber zum Zeitpunkt des beobachteten Proteinanstieges troekener und 
schlaffer. I)er Anstieg des Proteingehaltes wird also nur vorgetguseht 
dureh die Wahl des Feuehtgewichtes als Bezugspunkt. 

Eine quantitative Bestimmung yon Ferment-Aktivit/~ten ist nicht nur 
abhgngig yon den Methoden, die flit die Messung bentitzt werden (GRAY 
1960), sondern aueh yon der vorhergehenden Prgparation des Gewebes. 
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Verschiedene Faktoren, wie die intracellulgre Lokalisation der Fermente, 
Coenzyme, Aktivatoren und Inhibitoren werden ebenso yon Bedeubung 
sein wie die Permeabilit/~t der Zellmembranen. Diese und wahrseheinlich 
noeh weitere kaum erfa6bare Faktoren spielen eine Rolle f/Jr den Effekt, 
den die Praparation des Gewebes auf das Ausma[3 der Fermentaktivit/~t 
hat. So haben BOSTING und I~OS~TgAL (1960) die Aktivitaten tier 
alkalisehen Phosphatase und tier Mflehsauredehydrogenase in Leber und 
Pankreas bestimmt und das Gewebe durch untersahiedliche Praparation 
zur Messung vorbereitet. Die hSchsten Werte ergaben sich bei gefrier- 
getroekneten Sahnitten yon 16 #. Die Werte lagen 2--8mal h6her als 
die dureh andere Methoden erzielten. Bei Aktivit/~tsbestimmungen, 
die eine Aussage fiber die , ,Gasamtaktivits in der Zelle ergaben sollen, 
w~ren grunds/~tzlich die Methoden zu benutzen, mit der die h6ehsten 
Aktivit/~ten festgestellt werden. 

Die an 39 Leichen zu verschiedenen Zeiten nach dem Tode dureh- 
geffihrten Bestimmungen der ADH-Ak~ivitat ergaben reeht unterschied- 
liahe Werte. Aus Tabelle 1 geht - -  ohne daft eine nghere ErSrterung 
notwendig ist - -  hervor, da$ ein Zusammenhang zwischen der fast- 
gestellten ADH-Aktivitat  und der Zeit, die seit dem Tode vargangen 
war, nieht zu erkennen ist, So waren oft 10 Std nach dem Tode geringere 
Aktivitaten als in anderen Fallen nach 50 oder 60 Std festzustellen. 
Ein sieherer Zusammenhang zwischen dem Zeitpunkt des eingetretanen 
Todes und der ADH-Aktivits besteht nieht. MSglicherweise sind hier 
die Ausgangsbedingungen yon Bedeutung. Die untersuehten Leiehen 
hatten verschiedene Todeszeiten, waren naeh dem Tode unter niaht- 
einheitliehen Bedingungen gehalten worden. Wenn jede Leiche unter 
gleiahartigen Verhaltnissen nach dem Tode aufbewahrt worden ware, 
etwa der Temperaturabfall bei allen konstant gewesen w/~re, w/~ren wohl 
andere Aktivit/iten anzunehmen. Ein Zusammenhang zwischen Aktivit/~t 
und Temperatur ergab sieh in den Beobaehtungen, in denen fortlaufend, 
einige Zeit naeh dem Tode beginnend, die Aktivitat bestimmt und 
gleiehzeitig die Temperatur der Leiche, aueh die tier Leber, gemessen 
werden konnte. Die ADH-Aktivit/~t fiel verh/~ltnisma$ig langsam ab, 
die GOT-Aktivitat stieg fiber langere Zeit anhaltend an. Es kann 
damit gereehnet werden, dal~ die Aktivitgt naeh dem Tode l/~nger erhal- 
ten bleibt, wenn die Temperatur sehnell abfallt. Wenn in einer Leber 
24 Std naeh dem Tode noeh eine hohe Aktivitat  bestehen wtirde, k6nnte 
angenommen werden, daft wesentliche postmortale Veranderungen nieht 
vorgegangen sein k6nnen. Die H6he der ADH-Aktivit/~t ist deshalb, 
sofern sie nicht, wie noeh er6rtert werden soll, eine Diagnose des indi- 
viduellen Leberzustandes bedautet, mehr yon /iufteren Bedingungen 
nach dem Tode abhangig als etwa yon der Todeszeit. 

Dagegen ergab sieh ein Zusammenhang zwischen ADH-Aktivitat  
(ausgedriickt in Einheiten/mg extrahierbares Protein) und der Masse 
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des 13indegewebes in der Leber. Eine niedrigere Aktivitgt ging zusammen 
mit einem erh6hten Gehalt an Bindegewebe bei gleichzeitig strukturell 
vergnderten Leberlgppehen. Dies kann deshalb als sicher angesehen 
werden, weft die festgestellte Aktivit&t unbeeinflul3t ist yon einem m6g- 
lichen Fehler durch den Bezugspunkt. Da ngmlieh die ADH-Aktivit/it 
auf das 16sliehe Protein bezogcn wurde, kann sie nicht abhgngig sein 
yon einer Vergnderung des Bezugspunktes dureh weehsclndcn Binde- 
gewebsgehalt. Eine Zunahme des Bindegewebes hat nur Einflu6 auf 
Zu- oder Abnahme des gesamten 16sliehen Proteins. Die sog. mesen- 
ehymale t~eaktion - -  es k6nnte aueh yon einer Aktivitgt des Binde- 
gewebes gesproehen werden - -  zeigt einen Verlust spezifiseher Quali- 
ts der Parenehymzelle an. Bei aktiver Cirrhose stellte FRE~C~ 
(1960) histoehemiseh niedrigere Enzymaktivit/~ten, als sie der Masse 
des wuehernden Bindegewebes entspraehen, lest. 

W/~hrend in den Autolyseversuehen unter konstanten Bedingungen 
zwisehen GOT- und ADH-Aktivit/tt insofern eine eindrueksvolle Be- 
ziehung bestand, als die GOT innerhalb kfirzerer Zeit bei einsetzender 
Autolyse stark anstieg, die ADH entspreehend raseh abfiel, konnten 
postmortal in der Leber so eindeutige Untersehiede nieht festgestellt 
werden. Uber ein ~hnliehes Verhalten beriehten HARTNA~N und KLE~T 
(1960) hinsiehtlieh Milch- und Glutaminss deren 
Aktivit/~ten zwisehen der 3. und 10. Autolysestunde ansteigen, w~hrend 
die des Baranowski-Enzyms abf/~llt. Wenn also zu einem bestimmten 
Zeitpunkt hohe GOT- und niedrigere ADH-Aktivit&ten bestehen wiirde, 
ws ein gtieksehlug sowohl anf den Grad der Autolyse wie auf den 
Zeitpnnkt ihres Beginns m6glieh. Die Zunahme der GOT-Aktivit&t, der 
gleiehzeitige Abfall der ADt{-Aktivits sowohl w/~hrend der Autolyse 
wie in der Leber in situ, sind insofern aufsehluBreieh, als sie anzeigen - -  
dies heben aueh ttART~ANN und KLETT (1960) Itir ihre Beobachtungen 
hervor, - -  dag die Autolyse kein aussehlieBlieher ZerstSrnngsprozeB ist, 
sondern ihren eigenen Stoffweehsel hat, der mit einem Zusammenbrueh 
der Zelleistungen nieht identiseh ist. 

Uber das postmortale Verhalten der ADH hinaus ergeben die Unter- 
suehungen noeh einen weiteren Gesiehtspunkt. Die yon E. und F. W. 
SCKMIDT u. WILmII~T (1958) in vitalen Leberpnnktaten gemessenen 
Werte zeigen, vergliehen mit den post mortem festgestellten, dag aueh 
bei vitalen Bestimmungen mit grol3en Sehwankungen der ADH-Aktivits 
gereehnet werden muB. Nun erlanben enzymatisehe Messungen - -  Be- 
stimmung der Enzymaktivi ts  im isolierten Gewebe - -  nur einen beding- 
ten R/ieksehluB auf die Aktivit/~t bei bestehenden Gewebs- und Funk- 
tionszusammenhgngen in r ive.  Die bctr&ehtliehe Sehwankungsbreite 
der gemessenen Aktivits erinnert jedoeh an die ebenfalls grogen 
Sehwaukungen der individuellen Abbau- und AusseheidungsgrSBe des 
Alkohols. Zur Erkls der untersehiedliehen Abbaugr6Be des Alkohols 
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wurden bisher mehr extra- als intrahepatische Bedingungen herangezo- 
gen. Die hier festgestellten yon Fall zu Fall wechselnden ADH-Aktivi-  
t/~ten scheincn die MSglichkeit einer auch nur ann~hernden Vorberech- 
hung eines zu erwartenden Alkoholumsatzes auszuschlieBen. Diese 
unterschiedlichen ADH-Aktiviti i ten wurden in allen untersuchten F/~llen 
festgestellt. Zwischen vorausbestehenden Krankheiten,  Todesursache 
und ADH-Aktivi t~t  war kein Zusammenhang erkennbar. Unterschied- 
liche Aktivit/iten, oft sogar niedrigere, wurden auch bei pl6tzlich ein- 
getretenem Tod durch Unfall gernessen. Die Bestimmung der ADH- 
Aktivit/it - -  auch nach dem Tode - -  scheint somit eine yon Fall zu Fall 
stellbare individuelle Diagnose zu sein. 

Zusammen/assung 
1. Die ADH und GOT-Aktivit~t der menschlichen Leber wurde zu 

versehiedenen Zeiten nach dem Tode best immt : 
a) Nach dem Tode sind fiber verh~ltnism~Big lange Zeiten mehr 

oder weniger hohe ADH-Aktivi ts  zwischen 2--100 E/mg Protein 
nachzuweisen. 

b) Die ttShe der ADH-Aktivi t~t  ist mehr yon i~uBeren Bedingungen 
nach dem Tode als yore Zeitpunkt  des eingetretenen Todes abh~ngig. 

e) Die KSrper- und Lebertemperatur  haben je naeh dem Zeitpunkt  
der Bestimmung den grSBten Einflul3 auf die tI6he der ADH-Aktivit~t .  

2. Die Abh~ngigkeit der ADIt-  Und GOT-Aktivit~ten yon post- 
mortalen Bedingungen wurde durch Autolyseversuche fiberprfift. 

a) Die ADH-Aktiviti i t  fi~llt bei 370 C ab, die GOT-Aktivit~t steigt 
1orim~r an. 

b) Anstieg und Abfall erfolgen bei niedrigerer Temperatur  langsamer. 
3. Die ADH-Aktivi t~t  naeh dem Tode unterscheidet sieh, abgesehen 

yon extremen postmortalen Bedingungen, nicht wesentlich yon der 
Aktivit~t in vitalen Leberpunktaten.  

4. Die H6he der ADH-Aktiviti~t pro mg extrahierbares Protein wird 
yon der Zunahme des Bindegewebes und seiner Beziehung zur Struktur  
des Leberl~ppchens mitbest immt.  

5. Die M6glichkeit einer individuellen Diagnose der ADH-Aktiviti~t 
aus dem postmortalen Zustand wird erSrtert. 

Literatur 
BEISE~n~RZ, G., H. BOLTZE, T~. Bi~CHE~, R. Czo~, K. H. G~BAD~, E. MAtER- 

Att~END U. G. •FLEIDERER: Diphosphofruktaldolase, Phosphoglyzerinaldehyd- 
dehydrogenase, Milchs~uredehydrogenase, Glycerophosphatdehydrogenase und 
Pyruvatkinase aus Kaninchenmuskulatur in einem Arbeitsgang. Z. lqatur- 
forsch. 8b, 555 (1953). 

Bo~Ic~SE~ R. K., and H. THEORELL: An enzymatic method for the micro- 
determination of ethanol. Scand. J. clin. Lab. Invest. 3, 58--62 (1951). 



Alkoholdehydrogenase- und  Glutamins~ure-OxMessigsiiure-Transaminase 629 

BOOTIe-G, L., and I. M. ROS~THAL: Effects of the method of tissue preparat ion 
on the  assay of tissue enzyme activities. Nature  (Lond.) 185, 686--687 (1960). 

FAZEKAS, I. G., B. RENGEI U. A. G. J. FAZEKAS: Die Wirkung der Nebennieren- 
r indenfunkt ion auf die Akt ivi t~t  der Alkoholdehydrogenase der Leber. Arch. 
Toxikol. 19, 229--236 (1961). 

FI~E~cI~, S. W. : Liver dehydrogenase act ivi ty in chronic Mcoholism. A.M.A. 
Arch. Path .  69, 303--313 (1960). 

GI~Au C. K. : Einige Interpretat ionsprobleme in der Enzymologie. 1. Europ. 
Symposion, Klinische Enzymologie, Mailand 1960. Karger:  Basel 1960. 

HAI~T~IANN, ~., U. H. J. KLETT: Histochemische, lipidbioehemisehe and  enzymati- 
sche Untersuchungen wi~hrend der Autolyse der l~attenleber. Dtsch. Z. Verdau.- 
u. Stof~veehselkr. ~O, 250--256 (1960). 

HoLz]~l~, H., SEDLN:AYEI~ U. M. KIESE: Best immung des Blutgehaltes yon Leber- 
proben zur Korrektur  biochemischer Analysen. Biochem. Z. 328, 176 (1956). 

LA Dye, J.  S., and  F. WRO~LEWSI~I: Clinical significance of SGO-Transaminase 
in hear t  and liver disease. Circulation 11, 871 (1955). 

L ~ S E ~ ,  J.  A. : Ext rahepat ie  metabolism of ethanol in man. Nature  (Lond.) ]84, 
1236 (1959). 

LEVT~ARD% F. : Lehrbuch der physiologischen Chemic, 14. Aufl., S. 178. Berlin: 
W. de Gruyter  & Co. 1959. 

MIRSKu I. A., ~nd N. N~Lso~: The r61e of the  liver in ethyl  alcohol oxidation. 
Amer. J. Physiol. 126, 587 (1939). 

- -  - -  The influence of the pancreas and the liver on the oxidation of ethyl  alcohol. 
Amer. J.  Physiol. 1~7, 308--314 (1939). 

PF~ISS~ ,  J .  : Eneymat ie  determinat ion in blood of so-called normM Mkohol and 
its behaviour  in blood in vitro. Acta physiol, pol. 12, 309--318 (1961). 

REDETZKI, H., u. K. JOHA~S~'~EI~R: Grundlagen und  Ergebnisse der enzymati-  
sehen Athylalkoholbest immung.  Arch. Toxikol. 16, 73--78 (1956). 

SCH~IDT, E., F. W. SCH~IDT U. E. WILDmRT: (a) Vergleichende Aktivit~itsbestim- 
mungen yon Enzymen des energieliefernden Stoffwechsels in der menschlichen 
und  in der t la t tenleber .  Klin. Wschr. ~6, 172--176 (1958). 
- -  - -  (b) Vergleiehende Aktivi tgtsbest immungen yon Enzymen des energie- 
liefernden Stoffwechsels in der menschlichen Leber bei der akuten Hepati t is  
und  ihren Ausheilungszustanden. Klin. Wschr. ~6, 227--233 (1958). 

- -  - -  - -  (e) Vergleichende Akt ivi tgtsbest immungen yon Enzymen des energie- 
liefernden Stoffweehsels im menschlichen Serum und in Leberpunkta ten  bei 
Lebererkrankungen.  Klin. Wsehr. 36, 280--287 (1958). 

- -  - -  - -  (d) Vergleichende Akt iv i ta tsbes t immungen yon Enzymen des energie- 
liefernden Stoffweehsels bei ehronisehen Leberentztindungen. Ktin. Wsehr. fig, 
6 I i - - 6 1 6  (1958). 

Tm~og]~L~, H. : Kinetics and equilibria in the liver alcohol dehydrogenase system. 
Advanc. Enzymo]. ~O, 3 I - -48  (1958). 

- - ,  and 1%. BO~-~CgSEN: Studies on liver alcohol dehydrogenase. I. Equilibria 
and initial  reaction velocities. Acta chem. s tand.  5, 1105--1126 (1951). 

WO~F, H. P., u. H. KLein :  Zur Berechnung des D P N : D P N H - Q u o t i e n t e n  im extra- 
mitoehondriMen Nauru der Leberzelle. Vortrag. Tagung der franz., deutsehen 
u. sehweiz. Biochemiker. Z/irieh 1959. 

Prof. H. KLEIN, 69 Heidelberg, Vogstr. 2 

Dtsch. Z. ges. gerichtl. :~'Ied., Bd. 52 41 


