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Catecholaminwerte im Leichenblut 
und -liquor bei verschiedenen Agonieformen* 
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The  Catecholamine  Contents  of  Cadaver ic  Blood  and  Cerebrospinal  L iquor  
i~ Different  Types  of  Agony  

Summary. By means of a fluorimetric method, which had to be adapted for the application 
to autopsy material by testing some modifications of the procedure, adrenalin and nor~drenalin 
levels were determined in vena cava blood from 130 bodies and additionally in the cerebro- 
spinal liquor of 20 autopsies. In cases of short agony after violent death significant differences 
in the ca~echolamine contents after exsanguination as well as between external and internal 
asphyxia were found. After prolonged agony in cases of poisoning and skull and brain trauma 
higher values resulted as compared with short agony periods. In comparison to these two 
groups cases with l~cking ("ultra-short") agony after reflex or sudden death differ by especially 
low values. Cerebrospinal liquor levels above 20 ng/ml were only found in cases of prolonged 
agony. Calculation of the total catecholamine quotient in serum and cerebrospinal liquor is 
recommended as the optimum method for the thanatochemical diagnosis of ~he duration of 
agony. 

Zusammen/assung. Mit einer fluorimetrischen Trihydroxyindol-~V[ethode, deren Anwendung 
auf Autopsiematerial dutch Erprobung einiger modifizierender Detailschritte zu adaptieren 
war, wurde der Adrenalin- und/qoradrenalinspiegel in Cav~blut yon 130 Sektionsf/~llen, bei 
weiteren 20 auch im Liquor bestimmt. Im Rahmen der kurzen Agonie beim gewaltsamen Tod 
fanden sich signifikante Unterschiede im Catecholamingehalt bei Verblutung sowie zwischen 
~ul~erer und innerer Erstickung. ~Nach protrahierter Agonie bei Sch~del-Hirn-Traumen und 
Vergiftungen ergaben sich hShere Werte als nach kurzem Agonieverlauf. Gegenfiber diesen 
beiden Gruppen unterscheiden sich die F/~lle mit fehlender (,,ul~rakurzer") Agonie bei Reflex- 
und Sekunden-Herztod durch besonders niedrige Werte. Ein Liquorspiegel fiber 20 ng/ml land 
sich nur in F/~llen mit protrahierter Agonie; ftir die than~tochemische Diagnose der Agonie- 
dauer eignet sich am besten der Serum-Liquor-Quotient der Gesamtcatecholamine. 

Key words: Catecholamine, Leichenblut und -liquor --Agonie, Catecholamine-- Erstickung, 
C~techolamine. 

Gewal t same Todesar ten ,  wie Ers t ickung ,  Verb lu tung ,  A teml~hmung  bei  raseh 
tSdl ichen Sch~del-I~Iirn-Traurnen, b i lden  im Agoniesehem~ yon  Laves  [9] die 
Gruppe  der F~lle  mi t  kurzer  Agonie.  Sie s ind dureh  eine heft ige finale Kreis lauf-  
r eak t ion  gekennzeichnet .  ~)ie hierbei  erfolgende Cateeholaminausschf i t tung  fiber- 
steig~ das  Ausmu$ physiologischer  Rege lmeehan ismen  bei  weitem. I n  friil~eren Ar- 
be i ten  [1--3]  konn ten  wir zeigen, dab  die Ne be nn i e r e nma rkho rmone  Adrena l in  
(A) und  ~ o r ~ d r e n a l i n  (NA), die w~l~rend des Lebens  mi t  kurzer  I-Ialbwer~zeit 
metabolisier~ werden,  im s tagnie renden  G e f ~ b l u t  der  Leiche un te r  Norma lbed in -  
gungen nocl~ 1 - - 2  Tage  lang nacl~weisb~r bleiben.  Ih re  Bes t immung  ist  geeignet,  
versehiedene forensiseh wiehtige Different ia ld iagnosen zu stfi tzen, z. B. die Ab-  

* Herrn Prof. Dr. Berthold ~ueller zum 75. Geburtstag gewidmet. 
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grenzung der  echten Er s t i ckung  bei  Erw/ i rgen gegeniiber  dem sel tenen Ref lex tod  
durch  Reizung  des Sinus caroticus,  ferner,  worauf  besonders  Mueller hingewiesen 
h a t  [13], die Unte r sche idung  zwischen ech tem E r t r i n k e n  und  B a d e t o d  im engeren 
Sinne. L a n d  l a n d  die t IShe  des Catecholami~spiegels  in ers ter  Linie abh/~ngig von 
der Agoniedauer ,  wobei  er dem gewal t samen  Tod  s t a rk  p ro t rah ie r t e  Agonieverli~ufe 
vo~ Klinikf/~llen gegeni ibers te l l t ;  bei  diesen l and  er ein , ,fading away" mit  sehr 
n iedr igen  W e r t c n  [12]. Auch  der  His taminsp iege l  des Leichenserurns zeigte bei  
sorgf~lt iger Abgrenzung  gegeniiber  pos tmor t a l e n  Ver/~nderungen eine deut l iche  
Beziehung zur  Agoniedauer  [4]. I t ins ich t l i ch  der  Re la t ion  Adrena l in /Norad rena l in  
bei  verschiedenen Todesmeehan i smen  differieren die Befunde noeh [3, 8, 12]. 

U m  fiir die Bewer tung  yon Einze lbefunden  in der  P rax i s  eine bre i te re  Basis  zu 
gewinnen, haben  wit" diese Verh~ltnisse an  e inem grTl3eren forensisehen Mater ia l  
fiberprfift .  

~Iater ial  und ~ e t h o d e  

Untersucht wurden 242 Sektiousf~lle mit der yon Hohlbaum [8J beschriebenen Modifikation 
der fiuorimetrischen Trihydroxyindol(TtlI)-Methcde yon Lund [11]. Mit der Originalmethode 
wurden die Bezugsubstanzen meist nur mit einer Recovery-Quote yon ca. 40O/o wiedergefunden. 
Bei Austestung der einzelnen AnMysenschritte wurde festgestellt, dab der yon Land ange- 
gebene Natriumacetatzusatz einen viel zu sauren pH-Wert ergibt (6 bis 7). Da das Adsorptions- 
optimum des Adrenalins an Aluminiumoxyd ja zwischen pI-I 8,0 und 8,4 liegt, wurden die 
Serumans~tze mit n NaOK auf pH 8,2--8,4 gebrach~. Ferner hatten wit den Eindruck, dag 
das Einstellen der ,,LTsung A" mit ,,ges~ttigter Na-PhosphatlTsung", wie yon Lund ange- 
geben, zur Fluorescenzmessung nicht optimal ist, well dabei zu stark verdiinnt wird. Dies 
wirkt sich vor allem auf die NA-Werte ungiinstig aus. Wit haben deshalb zur Neutralisierung 
der Probe~ l~einsubstanz eingestreut, was auch zu einer besseren Ausbeu~e im l~ecovery-Ver- 
such, vor Mlem fiir NA, fiihrte. 

Aueh bei der fluorimetrisehe~ l~essung sehien die Einffihrung geringer Modifizierungen 
no~wendig. Die Fluoreseenzmessungen wurden mit dem Doppelmonoehromatorger/~t mit 
Xenonlampe yon Zeiss (M~ QIII) gewonnen, wobei die Anregungswellenlgnge 395 nm gewahl~ 
und die Emission bei 525 nm gemessen wurde. Diese ~nderung der Wellenlgnge empfahl sich 
naeh Ausmessung der Fluoreseenzspek~ren yon A und NA, wobei ghnliehe Kurven erhalten 
wurden, wie sic Cohen u. Goldenberg [5] naeh Oxydation mit Kaliumferrieyanid erhielten. Die 
Differenz der Fluoreseenzintensit~t zwisehen A und NA ist bei pH 6,5 viel grSl3er, werm im 
Maximumbereieh fiir Abei  525 nm gemessen wh'd, als wenn man das NA-Maximum bei 500 nm 
heranzieht. Die Skalenwerte wurden naeh Abzug des Blanes mit 4 multipliziert (Verdiinnung 
der Ausgangsmenge in den spgteren Analysensehri~ten d- 25O/o Verlust). 

Die so modifizierte Methode liefert etwas hThere Wer~e als die Modifikationen yon Vendsalu 
[14] oder Weil-Malherbe [15], hat abet eine bessere l~eeovery-Quote und arbeite~ mit nieht- 
hamolytischem Serum reeht zuverl~ssig. Man braueht jeweils l0 ml aus Cavablut abzentri- 
fugiertes Serum bzw. Liquor, der vor der Sektion dureh Subceeipitalpunk~ion gewonnen wird; 
die Proben k6nnen zungchst eingefroren werden. 

Ergebnisse 
1. Zur Methodik 

Wir  fanden,  dag  bei  ki ihler  Lagerung  eine Leichenzei t  bis zu 60 S td  ohne nen- 
nenswer ten  Einf lug au f  die t IShe  der  W e r t e  ist. Auch in B1utproben,  die m a n  his 
24 S td  bei  Z i m m e r t e m p e r a t u r  s tehenlieg,  ergab sich nut" ein langsames Abs inken  
der  Wer te .  Auch  nach gu te r  E ina rbe i tung  nnd  methodischer  S tandard i s i e rung  
is t  die Rep roduz i e rba rke i t  der  W e r t e  bei  Mehr fachbes t immungen  der  gleichen 
Seren etwas ~vechselnd und,  vergl ichen mi t  anderen  b iochemischen Verfahren,  
n ich t  besonders  gut  (Tabelle 1). 



58 St. Berg und g. Eonte: 

Tabelle 1. Reproduzierbarkeit der Werte bei Nehrf~chbestimmungen 

Fall-Nr. Adrenalin Noradrenalin 
(ng/ml) (ng/ml) 

97/66 90; 82 76; 88 
116/66 4; 20 5; 8 
22/67 148; 112 212; 234 
64/68 80; 65; 76 148; 118; 126 

211/70 264; 261 50; 50 
33/71 380; 377 418; 430 

Bei der Bewertung dieser Ergebnisse ist freilich auch zu berficksichtigen, dab 
zwischen den Bestimmungen ein wiederholtes Auftauen und Einfrieren der Seren 
liegt. Im EinzelfM1 kann man jedenfalls erwarten, dab bei gut eingefibter Technik 
die gefundenen Werte gr6Benordnungsm~Big richtig liegen. Die im folgenden mit- 
ge~eilten Werte sind meist aus ~[ehrfachbestimmungen gemit~elt. Bei Anwendung 
des Verfahrens auf normales Venenblut yon lebenden gesunden Versuchspersonen 
crgaben sich Werte yon 0--0,4 ng/ml ffir A, yon 0,3--0,9 ng/ml ffir NA. Im Leichen- 
blur finden sich regelm~Big h6here Werte. 

Reicht die bei der Sektion entnommene Blutmenge nicht aus, um 10 ml Serum 
zu gewinnen, so kann man his 1:5 verdfinnen, wobei man allerdings Mlm/~hlich 
zunehmend niedrigcre Werte erhi~lt (natiirlich darf die Verdfinnung vor der 
AlcOa-Adsorption nicht in die SchluBberechnung eingeffihrt werden). 

Bei starker h/~molytischen Seren ist die Methode u. U. erheblich gest6rt. Ge- 
ringere Verf~rbungsgrade haben wenig EinfluB, jedoch ffihr~ eine kr~ftige (z. B. 
Ertrinkungs-) Hiimolyse offenbar fiber eine St6rung des Adsorptionsvorgang zu 
negativen oder viel zu niedrigen Wer~en. Eine EnteiweiBung des Serums mit 
Trichloressigsi~ure beseitigt natfirlich den Blutfarbstoff, rei~t abet offenbar auch 
wechselnde Catecholaminanteile mit, so dab die Ergebnisse starker streuen. Wit 
benu~zten deshalb mit gutem Erfblg (Tubelle 2) eine Membranfil~erpassage (Mem- 
branfilter Nr. SM 121 33 der Fa. Sartorius, G6ttingen) vor dem Adsorptionsschritt. 
Bei lipidtrfiben Seren empfiehl~ es sich, neben Anwendung der Saugpumpe den 
Ansatz auch zu scbfitteln. Wegen dieser ~eigung vieler Leichenseren, infolge 

Tabelle 2 

FM1-Nr. HSmolyse- NormMmethode Membr~nf i l t e r  Trichloressigs~ure- 
grad Fi~llung 

A NA A NA A NA 

153~70 
67/71 

175/71 
211'71 
212171 
214/71 
244'71 
99'72 

~-@ 76 30 228 120 54 177 
+~--~ 12 56 132 44 - -  - -  
~-~-~--- 0 0 641 203 473 221 
~ - ~ - ~ -  1 0 148 16 5 8 
-~-~--~ 0 0 26 12 - -  - -  
@-~-~- 20 100 124 89 13 90 
--@@-~ 2 14 336 8~ 53 68 
@~--~- 0 0 30 2 12 4 
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agonal erh6hten Gehaltes an Protein-Lipid-Mikronen die Poren schon der Eingangs- 
seite zuzusetzen, eignet sich die Aminadsorption dutch Aufschiitteln bzw. gfihren 
mit Al~O~-Pulver ffir das forensisehe Material aueh besser als die S/iulenpassage 
anderer Methoden. 

2. Be]unde bei verschiedenen ~odesur.sachen 

Im folgenden wird fiber die Auswertung yon nur 130 der erw~ihnten 242 Sek- 
tionsf~ille beriehtet, wobei vor Einteilung in die einzelnen Kategorien eine m6gliehst 
sorgf/~ltige Trennung der versehiedenen Finalmechanismen vorgenommen wurde. 
F/tlle mit paghophysiologisch verschiedenen, sich abet im Einzelfall fiberschneiden- 
den A.blgufen (z. B. Hirndruck -~ Aspiration; Ertrinken ~ tIerzversagen) wurden 
ebenso ausgesehieden wie alle medikament6s behandelgen Krankenhausfglle und 
solehe mit bereits beginnender F/~ulnis. 

Tabelle 3. Catecholaminwerte im Leichenblut (Serum) von l I1 Sektionen. Signifikanzbereeh- 
nungder Paardifferenzen (A-NA) nach Wilcoxon 

Agonie- Todesurs~ehe AdrenMir~ Nor~drenMin Differenz n P 
dauer A - -  NA 

2 s 2 s 

I /£ugere Ersgickungen 197 142 175 145 22 30 0,1 
kurz innere Erstickungen 105 73 134 119 - -  29 12 0,1 

Verblutung 128 143 98 14~1 30 12 0,05 
tIerztod 135 88 195 14~8 - -  60 16 0,1 

II Sehgdel-Hirn-Traumert 242 253 285 266 - -  43 21 0,1 
lang Vergifturtgen 200 127 129 108 - -  29 10 0,1 
III  l~eflex-, Bade-, I~olus- 11 6 12 9 - -  1 10 
fehlend und Sekunder~-I-Ierztod 

Tabelle 3 zeigt Mittel~verte und Streuung der in den einzelnen Oru.ppen gefunde- 
hen Cateeholaminwerte. Die Untersehiede des Adrenalin- und Noradrenalinspiegels 
betragen im allgemeinen nut 10 his 20 °/o und sind statistiseh nut bei der Verblutung 
auf dem 5 °/o-Niveau gut gesiehert; auch bei den guBeren Erstiekungen fibertrafen 
die Adrenalimverte 6frets den Noradrenalingehalt. Signifikant sind aber aueh noeh 
die Untersehiede im Cateeholamingehalt zxvisehen gugerer und innerer Erstieknng 
und zwisehen den Gruppen I und I I m i t  kurzer und protrahierter Agonie bzw. 
dieser beider zusammen gegeniiber der Gruppe I I I  mit fehlender oder ultrakurzer 
Agonie. In Abb. 1 wird der zwischen asphyktiseher und anoxiseher Erstiekung be- 
stehende pathophysiologische Untersehied, auf dessen forensisehe Bedeutung be- 
sonders Opitz hingewiesen hat, aueh im AusmaB der agonalen Cateeholamin- 
aussehfittung besonders deutlieh. 

Die Differenzen der Gruppen mit untersehiedlichem Agonietyp sind in Abb. 2 
dargestellt. Die niedrigen Adrenalin- und Noradrenalinwerte der i~eflextodesfglle 
sind gegenfiber allen anderen Fgllen so evident, dab auf eine Bereehnung verziehtet 
werden konnfe; bei unzweifelhaften methodischen Voraussetzungen xverden des- 
halb in der Praxis derart niedrige Werte zum Beispiel for einen I~eflextod bzw. 
gegen gewaltsame Erstiekung spreehen. Die Gruppe der protrahierten Agonie- 
verlgufe umfagt die Sehgdel-Hirn-Traun~en und Vergiftungen. Sie ist natfirlieh, 



60 

#g/ml 
400. 

300" 

200.  

St. Berg und R. Bonte: 

Gesomt-Catecholomine im Serum 
bei 

du[Jerer 
(osphyktischer) 

Erstickun 9 

~=239 P=O.ol 
s = 100 

Innerer 

~--30 
~=372 
s=140 

Abb. l 

pg/ml 
3001 

20C 

I0( 

Calecholam/ne im Serum 

B] Adrenalin ~ Noradrenofin 

Fdlle rail 
kurzer Agonie 

n=70 
~{=1~3 P=O, OI ~=221 
~=I~8 (~) E=212 

Abb. 2 

FdTle mit Fdlle ohne 
longer Agonie (m/t ulfrakurzer) 

n =31 Agonie 

(n = fOJ 

finMpa~hologiseh gesehen, keineswegs homogen. Tro~zdem liegen die AdrenMin- 
werte bei l~ngerer Agonied~uer gesicher~ f~st um dss DoppeEe hSher ~ls bei kurzer 
Agonie. 

Die 8~rennng erschwert ~ber di~ Beur~eilung des Einzelf~lles. Von der l~ber- 
legung ansgehend, dal~ bei lgnger ~nhM~ender 8~rel~lage eine vermehr~e P~sssge 
der Blu~-Liquor-Sehs~nke s~gfinden mfil3~e (wie jg such im 1-Igrn berei~s Oa~e- 
chol~minme~boli~en in h6herer Konzen~ra~ion gefunden werden [~, 7, 10J), haben 
wit deshMb bei einem Teil des Fglle vergleichend den pos~mor~alen O~echolamin- 
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T~belle 4. Catecholaminwerte im Leichenblut (Serum) im Vergleich zu den Liquorwerte1~ bei 
TodesfEllen mit verschiedener Agoniedauer. Signifikanzberechnung der l~aardifferenz der 

Quotiente~ (kurze - -  ]~nge Agonie) r~ch Wilcoxo~ 

Agonie- Serum Liquor Quotient n P 
dauer "~/SL 

~ s ~ s 

Adrenalin kurz 122 140 12 5 10,2 12 ~ 
lang 185 85 87 39 2,1 7 ) 0,1 

Noradrenalin kurz 218 204 11 5 19,8 12 ~ 
lang 191 204 31 24 6,2 7 ) 0,1 

Gesamt- kurz 340 319 23 7 14,8 12 / 
katecholamine lang 376 185 119 40 3,2 7 ~ 0,Ol 

spiegel im Blur und  Liquor  bes t immt (Tabelle 4). I n  der Tat  finden sich Liquor- 
werte fiber 20 ng/ml nur  bei protrahier ter  AgoNe. Dieses Kollekt iv wird durch 
Barbi tura tvergi f tungen und F/~]le mit  langsamem tIerz-Kreislauf-Versagen mit  
mehr  als 30 min Agoniedauer gebildet ; die Oruppe mit  kurzer AgoNe umfaBt im 
wesentliohen akute  Erstiekungen. S~ellt man  die Serum-Liquor-Quot ienten gra- 
phiseh dar (Abb. 3), so zeigt sich dieser Parameter  besonders geeignet ffir die post- 
mortal-biochemische Diagnose der Agoniedauer,  wenn er aus den Wer ten  fiir die 
Gesamtcateeholamine gebildet wird. 
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