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der 64. Jahrestagung der Deutschen Gesellschaft fiir Rechts-

medizin vom 7. bis 11. September 1985 in Hamburg
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4 H.-J. MitT™MEYER, M. MokRY, Tubingen:
Alkohol, Rauchen und Reaktionsfihigkeit
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Untersuchungen iiber postmortal im Blut ablaufende, koagu-
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MENGER') und B. WILMANNS?)

Mit einer Tabelle

(Eingegangen am 15. 11. 1985)

Zusammenfassung: Bei 26 Obduktionsfillen unterschiedlicher Todesart und Ago-
niedauer mit fliissigem und geronnenem Leichenblut wurden an Leichenplasmen von
Herzblut — in 13 Fillen zusitzlich an Perikardfliissigkeit — folgende Untersuchungen
und Bestimmungen durchgefiihrt: Plasminogen, Prothrombin, Fibronektin, Anti-
thrombin 111, Fibrinogen, Fibrinopeptid A (FPA), F-CB 3, Fibrin/ogen-Spaltprodukte
(FDP), Elastase und SDS-Polyacrylamidelektrophoresen.

Die Ergebnisse belegen eine postmortal in allen Fillen sehr hohe Koagulations-
aktivitdt mit nahezu vollstindiger Umsetzung von Fibrinogen bei gleichzeitig hoher
Fibrinolyseaktivitit. Fille mit fliissigem Blut zeigten deutlich hdhere Spiegel an
Fibrin (ogen)-Spaltprodukten als solche mit geronnenem Blut im Sinne einer ausge-
pragter abgelaufenen Fibrinolyse, ferner scheint initial eine geringere Fibrinogenolyse
abzulaufen. Nach den elektrophoretischen Ergebnissen ist entgegen einer apodikti-
schen Dekoagulationstheorie davon auszugehen, dafl postmortal simultan Koagula-
tions- und Fibrinolyseprozesse ablaufen und bei flissigem Leichenblut letztlich das
fibrinolytische Potential iiberwiegt.

Als mogliche Erklirung bietet sich im Einklang mit den Ergebnissen von TakEicH!
(34) an, daf es bei raschem Todeseintritt z. B. durch hohe, agonale Katecholaminspie-
gel zu einer vermehrten Freisetzung von Plasminogenaktivatoren aus Gefiflwinden in
das noch stromende Blut kommt. Das daraus resultierende, hohe Fibrinolysepotential
tiberwiegt letztlich die nahezu vollstindig abgelaufene Koagulation, so daff es zum
Auftreten von ausschliefllich fliissigem Leichenblut bei raschem Kreislaufstillstand und
kurzer Agonie kommt.

Summary: In 26 autopsy cases with different manners of death and duration of
agony, respectively fluid and clotted heart blood, plasma was extracted and plasmino-
gen, prothrombin, fibronektin, antithrombin III, fibrinogen, fibrinopeptid A (FPA),
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F-CB 3, fibrin/ogen-degradation products (FDP) and elastase were measured and SDS-
polyacrylamidelectrophoreses were carried out. The results prove a very high postmor-
tal activity of coagulation in all cases including a nearly complete conversion of
fibrinogen to fibrin and a simultaneously high activity of fibrinolysis. Cases with fluid
blood showed distinctly higher levels of fibrin/ogen-degradation products (FDP) than
those with clotted blood thus demonstrating a more pronounced fibrinolysis. Besides,
there are signs of a slight fibrinogenolysis.

Particularly the results of the electrophoreses indicate that postmortal coagulatory-
and fibrinolytic processes proceed simultaneously with an ultimately predominant
potential of fibrinolysis in cases with fluid blood. This is in contrary to an apodictic
decoagulation-theory.

Corresponding to the results of TakeicH! (34), a suitable explanation can be seen in
a profound release of plasminogenactivator from the vascular wall, mediated by high
agonal levels of catecholamines in cases of rapid death. Finally, the succeeding high
potential of fibrinolysis exceeds the nearly complete coagulation with the result of
exclusively fluid blood in cases of rapid death and short agony.

Schlsisselwirter: postmortale Blutgerinnung; postmortale Fibrinolyse; postmortale
Reaktionen.

Key-words: postmortal bloodcoagulation; postmortal fibrinolysis; postmortal re-
actions.

Einleitung

Die Beobachtung fliissigen Leichenblutes ist nach Obduktionserfahrung und
Literaturangaben zwar nicht — wie frither angenommen - pathognomonisch fiir die
Todesursache Ersticken, weist jedoch auf akuten Todeseintritt bzw. raschen Kreislauf-
stillstand bei kurzer Agonie hin (umfassende Literaturiibersichten bei Berc [2], Harms
[11] und MueLter [25]). Seit J. HuNTER (14) 1794 beobachtete, dafl Leichenblut bei
plétzlichem Todeseintritt nicht gerinnt, sondern fliissig bleibt und BrouarpEL und
Love (4) 1889 eine vollstindige Aufldsung von postmortalen Gerinnseln beschrieben,
werden zwei Theorien diskutiert:

1. Eine rasch einsetzende Lyse bzw. Reduktion des Fibrinogens ohne Gerin-
nungsabliufe bei primir flissigem Leichenblut (insbesondere ScHLEYER, 32),

2. die Dekoagulationstheorie (erstmals von BRouARDEL und LovE [4] 1889 vertre-
ten, spater vor allem von BErG [2] und Harwms [11] gestiitzt) mit primir vollstindiger
Gerinnung und nachfolgender Fibrinolyse.

Gegen eine apodiktische Dekoagulationstheorie sprechen u. a. Beobachtungen
von ProkoP (29) und BerG (2), dafl vermeintlich wieder verfliissigtes Blut noch
gerinnen kann. Die Spontangerinnbarkeit des Blutes soll nach MoLE (24) bei plotzli-
chen Todesfillen zwar teilweise schon nach einer Stunde verschwunden sein, jedoch
wurde eine in vitro-Gerinnung fliissigen Leichenblutes in Einzelfillen bis zu 12 Stun-
den postmortal beobachtet (SCHLEYER, 32), danach ist Leichenblut in aller Regel nicht
mehr gerinnbar (Harms, 11). Bis zum Abschluff von intravasalen Gerinnungs- und
Lysevorgangen spitestens 12 Stunden nach Todeseintritt (vgl. HarMs, 11, SCHLEYER,
32) kann es dabei sowohl zur Gerinnung von fliissigem Blut (Prokop, 29) wie auch zur
Lyse von geronnenen Anteilen kommen, auch zur spontanen Wiederauflosung von
Mikrothromben wie z. B. Koronarthrombosen (Harms, 11). Eine Reihe von Autoren
fanden bei akutem Tod mit fliissigem Leichenblut, insbesondere beim Erstickungstod
mit die Atmung meist iiberdauernder Herzaktion (LENGGENHAGER, 21) eine Aktivie-
rung der postmortalen Fibrinolyse (BErG [2], HALsE [10] und ScHLEYER [32] ). Entspre-
chende Beobachtungen russischer Autoren sollen sogar dazu gefiihrt haben, daff in der
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Sowjetunion Blut plétzlich verstorbener Menschen wegen der starken fibrinolytischen
Aktivitit ohne Antikoagulantienzusatz fiir Transfusionszwecke verwendet wurde (Yu-
DIN [37], Ubersicht bei VaucHan [36]). Unbestritten ist in der Literatur (Harms [11],
MUELLER [25]) ein postmortaler Fibrinogenschwund und ein hoher Gehalt an Fibrin/
ogen-Abbauprodukten. Eine Differenzierung in Abbauprodukte der Fibrinogenolyse
oder Fibrinolyse zur Bestitigung der einen oder anderen Theorie ist bisher nicht erfolgt
(vgl. TakeicH1 [34]).

Zur Klirung dieser Fragen und zur Einschitzung der Dynamik postmortaler
Gerinnungs- und Fibrinolysevorginge sollten Untersuchungen mit neueren, bisher
iiberwiegend in Klinik- und Forschungsbereich angewandten Methoden beitragen.

Material und Methode

Bei 26 Obduktionen wurde Herzblut (je 13mal in Fillen mit flissigem und
geronnenem Leichenblut) nach Durchschneiden der unteren Hohlader direkt unter
Vermeidung weiterer Gewebskontakte (z. B. Gewebsthrombokinase, siche Im OBEr-
STEG [15]) direkt aufgefangen. Zusitzlich wurde zuvor in 8 bzw. 5 Fillen Perikardfliis-
sigkeit asserviert. Die Zeitintervalle zwischen Todeseintritt und Entnahme lagen zwi-
schen 12 und 93 Stunden, in 2 Fillen bei 5 bzw. 8 Stunden. Entsprechend den
Ergebnissen von ScHLEYER (32) und Harms (11) war somit davon auszugehen, daff in
praktisch allen Fillen das Endstadium postmortal ablaufender Gerinnungs- und Lyse-
vorginge erreicht war.

Bei nahezu allen Fillen mit der Beobachtung fliissigen Leichenblutes ergaben sich
Hinweise fiir kurze Agoniedauer, insbesondere bei Todesursachen wie Erhingen,
Ersticken und Ertrinken. Die Untersuchungen erfolgten an Leichenplasmen nach
Zentrifugation, Himatokrit- und pH-Bestimmung, je nach Untersuchungsmethode
mit oder ohne Zugabe von Kalzium-EDTA, Trasylol oder Puffer.

In der III. Medizinischen Klinik des Klinikums Groffhadern (Labor Dr. Klaubert)
wurden folgende Bestimmungen durchgefithrt: Plasminogen, Prothrombin, Fibronek-
tin und Antithrombin III mittels Laser-Nephelometrie, Antithrombin III funktionell
und Fibrinogen als gerinnbares Protein, Fibrin(ogen)abbauprodukte (FDP) mit einem
semiquantitativen Titrationstest, Fibrinopeptid A (FPA) mittels Radio-Immuno-Assay
und Elastase mittels Evisa, ferner SDS Polyacrylamid-Elektrophoresen von mittels
Immunadsorption isoliertem Fibrin(ogen)-Material in reduzierter (7,5%) und nicht
reduzierter (4%) Form sowie im Max-Planck-Institut fiir Biochemie (Dr. Gollwitzer)
die Bestimmung des Fibrino-Cyanobromid 3-verwandten Antigen (F-CB 3).

Ergebnisse

In Tab. 1 sind die Mefwerte bei fliissigem Blut, geronnenem Blut, in der Perikard-
fliissigkeit sowie die Normalwerte dargestellt. Fibrinogen als gerinnbares Protein
war in keinem Leichenplasma mehr nachweisbar, in der Perikardfliissigkeit fanden sich
geringe Spiegel ohne signifikante Unterschiede bei Fillen mit fliissigem oder geronne-
nem Leichenblut.

Fibrinopeptid A (FPA) — erstes Spaltprodukt von Fibrinogen und sensibler
Indikator einer Thrombinwirkung bzw. plasmatischen Gerinnung (Roka, 31) — zeigte
sich einheitlich exzessiv erhoht, bis zum 1000fachen der Norm. Dies stimmt mit einer
praktisch vollstindigen Umsetzung von Fibrinogen bei hoher Thrombin- bzw. Koagu-
lationsaktivitit iiberein. Auch in der Perikardfliissigkeit fanden sich gegeniiber Nor-
malwerten im Vitalblut deutlich hohere Spiegel.

Die Antithrombin III-Spiegel (wichtigster, physiologischer Thrombininhibi-
tor, 13, 27) lagen demgegeniiber sowohl beziiglich der gemessenen Proteinkonzentra-
tionen, als auch der gemessenen Aktivitit unerwartet hoch, nimlich im unteren

26 Beitrige zur gerichtl. Medizin XLIV
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Tabelle 1: Gerinnungs- und Fibrinolyseparameter in Leichenplasmen und Perikardfliissigkeiten
mit Normalwerten. Mittelwerte mit einfacher Standardabweichung

fliissiges geronnen Normalw. Perikardfl.
Leichenblut (n = 13) (n = 13)

(n = 13)
Fibrinogen (mg/dl) <10 <10 200400 33,2 £ 22,3
FPA (ng/ml) >1000 >1000 8 162,3 £ 107,9
Prothrombin (mg/dl) 11,5 + 10,4 9,9 7,2 5-10 7,2 %23
Elastase (ug/l) 2626 + 1216 4031 £ 2486 58-115 1330 £ 1125
At III (Konz. in %) 108,8 + 22,4 98,5 + 32 80-120 95,6 + 19,2
At IIT (Aktiv. i. %) 86,4 + 27,4 69,1 + 26,8 80-120 76,2 £ 28,3
F-CB 3 (ng/ml) 62398 £ 29979 58381 £ 32559 480 13979 + 10060
FDP (ug/ml) 561,7 + 394,2 89,9 £ 70,1 2,5-5 42,4 + 37,3
Plasminogen (mg/dl) 8,3 + 6,1 7.4 £ 3,6 6-25 58 +1,7
Fibronectin (ug/ml) 31,5 £ 21,5 22,3 + 16,6 25-40 8,0 £ 4,1

Normbereich. Postmortal findet offensichtlich keine relevante Hemmung der massiven
Gerinnungsvorginge durch AT III statt. Die trotz der massiv abgelaufenen Gerinnung
relativ hohen AT III-Werte legen nahe, dafl postmortal Konzentrationsverinderungen
durch Eindickungs- und Entmischungsvorginge abgelaufen sind.

Auch Prothrombin zeigte sowohl bei fliissigem als auch bei geronnenem
Leichenblut unerwartet hohe, eher im oberen Normbereich liegende Spiegel ohne
deutliche Unterschiede. Bei den exzessiv hohen FPA-Spiegeln als Indikator einer
Thrombinwirkung wire — wenn nicht andere Substanzen fiir die Thrombinwirkung
eintreten — ein Prothrombinverbrauch bzw. Abfall zu erwarten gewesen. Moglicher-
weise sind auch hier Eindickungsvorginge bei postmortalem Wasserverlust bzw.
Entmischungsvorginge ursichlich. Dies trifft auch fiir die zwar im unteren Normbe-
reich liegenden, jedoch in Anbetracht der abgelaufenen Lysevorginge zu hohen
Plasminogenspiegel zu. Denn daf} auch erhebliche Fibrinolysevorginge postmortal
abliefen, ergibt sich aus den sehr hohen F-CB 3- und FDP-Spiegeln. F-CB 3 als
primires Fibrinolysebruchstiick belegt dabei hohe proteolytische Plasminaktivititen,
die sich auch in hohen Konzentrationen von Fibrin/ogen-Spaltprodukten widerspie-
geln. Bei fliissigem Leichenblut ergaben sich deutlich hohere FDP-Werte (561,7 £
394,2 pug/ml) als in geronnenem Material (89,9 £ 70,1 ug/ml). Bei ausschlieilich
fliissigem Leichenblut sind demzufolge fibrin- bzw. fibrinogenolytische Prozesse
weiter fortgeschritten und intensiver abgelaufen als bei geronnenen Leichenbluten mit
offensichtlich niedrigerer fibrinolytischer Aktivitit.

Elastase wird mit anderen proteolytischen Enzymen (wie Kollagenase, Kathep-
sine A, B, D etc.) aus Granulozyten freigesetzt, z. B. bei der Zerstdrung von in festen
Gerinnseln eingebauten Granulozyten. Nach PentriLA und LaiHo (28) ist die postmor-
tale Stabilitit von Leukozyten gering, bereits nach wenigen Stunden zeigen sich
zunehmend Verinderungen in der Morphologie und im Firbungsverhalten. Elastase
unterliegt einer geringeren Kontrolle durch plasmatische Inhibitoren (ZiMMERMANN,
38). Die insgesamt hohe Spiegel lassen darauf schlieffen, daff neben dem Plasmin auch
diesem Protein beim Fibrinabbau Bedeutung zukommt. Dabei ist jedoch zu beriick-
sichtigen, daff sich Hinweise fiir steigende Elastasespiegel bei zunehmendem postmor-
talem Intervall fanden.

Lésliches Fibronektin hat im Plasma vielfiltige Funktionen (Ubersicht bei
HorMANN, 12), u. a. wird es auch in sich bildende Gerinnsel eingebaut. Bei der
ungehemmt abgelaufenen Gerinnung wiren jedoch insgesamt deutlich erniedrigte
Fibronektinwerte zu erwarten. Es fanden sich jedoch insgesamt hohe, meist noch im
Normbereich liegende Spiegel, bei geronnenen Leichenbluten etwas niedrigere Spiegel
als bei fliissigen. Auch hier sind die oben beschriebenen Eindickungs- und Konzentrie-
rungsvorginge zu diskutieren.
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Elektrophoretische Untersuchungen

Die Ergebnisse der elektrophoretischen Untersuchungen sollen nur kurz zusam-
menfassend dargestellt werden, da die Terminologie der Banden- und Kettenbezeich-
nungen spezielle Kenntnisse u. a. der Molekiilstrukturen voraussetzt (Einzelheiten bei
KrauserT, 18).

Es fanden sich Zeichen eines vorwiegenden Abbaus von quervernetztem Fibrinma-
terial als Hinweis fir vorwiegend abgelaufene Fibrinolyse bei nahezu vollstindiger
Umsetzung des Fibrinogens in Fibrin. Der Nachweis eines hochmolekularen Banden-
musters (X-Oligomere, GRAEFF, 7) deutet auf parallele Fibrinbildung und fibrinolyti-
sche Wiederauflosung von Gerinnseln hin. Bei ausschliefilich fliissigem Leichenblut
scheint initial eine ausgeprigtere Fibrinogenolyse abzulaufen, wobei jedoch die sehr
hohe Fibrinolyseaktivierung im Vordergrund steht.

Im Gegensatz zu den Plasmauntersuchungen fanden sich in der Perikardfliissigkeit
geringere Verstoffwechselungen von Fibrinogen bzw. Hinweise fiir wesentlich schwi-
cher abgelaufene Gerinnungs- und Lyseprozesse.

Zusammenfassung und Schlufifolgerungen

Nach unseren Ergebnissen kommt es nach Todeseintritt sowohl bei kurzer, wie
auch bei linger dauernder Agnie bzw. raschem oder protrahiertem Kreislaufstillstand
nicht zu einer initial vollstindigen Koagulation des Leichenblutes. Vielmehr ist nach
den elekrophoretischen Ergebnissen davon auszugehen, dafl nach Todeseintritt simul-
tan Gerinnungs- und Fibrinolysevorginge ablaufen. Im klinischen Bereich werden

derart massive Abliufe nur in Aszites und in Himatomen (KLaUBerT, 18 und HAFTER,
9) beobachtet.

Die unerwartet hohen Fibronektin-, Prothromin- und Plasminogenspiegel lassen
sich einerseits durch postmortale Konzentrierungs- oder Entmischungsvorginge erkla-
ren, wobei optisch unauffillige und konstante Hiamatokritwerte gegen erhebliche
Unterschiede sprechen. Zum anderen ist zu beriicksichtigen, daff es sich bei den
festgestellten Spiegeln mit Ausnahme von Antithrombin III, dessen Aktivitit zusitzlich
bestimmt wurde, um immunologische Bestimmungsmethoden handelt, die nicht immer
mit vorhandener biologischer Aktivitit gleichzusetzen sind. Als Hinweis hierfiir sind
die Unterschiede zwischen Antithrombin-III-Proteinkonzentrationen und Aktivititen
zu sehen. Zumindest ist jedoch zu diskutieren, dafl auch noch nach der Endphase
abgelaufener Gerinnungs- und Lysevorginge im Plasma noch ein Potential an Gerin-
nungs- und Lysevorstufen (Prothrombin und Plasminogen) vorhanden ist, jedoch ohne
gerinnbares Protein (Fibrinogen).

Entscheidende Bedeutung fiir das zu beobachtende Auftreten von ausschliefllich
fliissigem oder geronnenem Leichenblut kommt in Ubereinstimmung mit der Literatur
(BerG, Harms, Takerchi) dabei dem finalen Kreislaufgeschehen zu, insbesondere der
Geschwindigkeit des Eintretens der Blutstase. Zum einen spielt dabei wohl die Blut-
stromung und Schergeschwindigkeit eine Rolle (Gerinnungsthromben nur bei Stase,
BAUMGARTNER (1), zum anderen, dafl Thrombin- und Fibrinolyseaktivatoren und
-inhibitoren nicht nur im Plasma vorkommen, sondern auch und hauptsichlich im
Gefiflendothel. Der bedeutendste physiologische Plasminogenaktivator (PA) ist Plas-
minogengewebsaktivator (t-PA), der aus Endothelzellen nach Stimulierung u. a. durch
vendse Okklusion, Thrombin, ADP, hohe Kaliumspiegel, Serotonin und insbesondere
Adrenalin und Noradrenalin freigesetzt wird (ERICKSON, 6, HABARA, 8, MARKWARDT,
23), wobei einer der stirksten Stimulatoren bereits gebildetes Fibrin ist. Die Halbwerts-
zeit betragt bei raschem Metabolismus in der Leber nur 5 bis 10 min (LECHNER, 20).
Inhibitoren des PA werden ebenso aus Gefiflendothel, vor allem aber aus Thrombozy-
ten nach Stimulation durch Thrombin freigesetzt. Bemerkenswert erscheint, daf} die
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Fibrinolyse durch Adrenalin-Noradrenalin nach Hasara (8) und Ismizu (16) in vitro
nicht aktiviert wird.

Tackeich! (34) fand beim Menschen nach schnellem Todeseintritt hohe Plasma-
Katecholaminspiegel bei hoher fibrinolytischer Aktivitit und hohen Konzentrationen
an FDP (Fibrin[ogen]-Abbauprodukten), offen blieb dabei, ob es sich um Folgen einer
Fibrinolyse oder Fibrinogenolyse handelt. Geht man mit Berc (3), EISENMENGER (5),
Laves (22) und KauerT (17) davon aus, daf} bei kurzer Agonie hohe Katecholaminspie-
gel auftreten, so erscheinen nach unseren Ergebnissen auch ohne Katecholamin- und
PA-Bestimmungen folgende Schluf$folgerungen méglich:

Bei kurzer Agonie mit raschem Kreilaufstillstand kommt es durch hohe Katechola-
minspiegel zur iiberwiegenden Freisetzung von t-PA aus dem Endothel des Gefifi-
systems in das noch kurzzeitig stromende Blut. Ein relevanter Abbau findet bei der
kurzen Halbwertszeit von 5 bis 10 min nicht mehr statt und es kommt nach Kreislauf-
stillstand zu einem Uberwiegen der fibrinolytischen Aktivitit. Nach den elektrophore-
tischen Befunden handelt es sich dabei weit iiberwiegend um Fibrinolyse bei nur
geringer, initialer Fibrinogenolyse. Letzterer Aspekt liflt sich auch gut mit
neuen Untersuchungen zur Wirkung von gentechnisch hergestelltem t-PA mit spezifi-
scher, intravasaler Thrombolyse ohne Fibrinogenolyse vereinbaren (VAN DE WERF,
35).
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