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In der groBen Reihe von Arbeiten, welche sich seit nahezu 11/, Jahr-
hunderten mit dem Problem des Rigor mortis befassen, tauchte schon
ziemlich frith der Gedanke auf, daf das Zentralnervensystem fir den
Zeitfaktor des Starreablaufs von Bedeutung sein konnte.

™ Seit den Beobachtungen von v. EISELSBERG !, V. GENDRE ? und
Avust ? wissen wir, dafl Muskeln, deren zugehorige motorische Nerven
durchtrennt wurden, spéiter der Starre anheimfallen, als analoge
Muskeln mit intakter Nervenleitung. Auf Grund dieser Befunde wurde
vermutet, daB der Muskulatur von dem absterbenden Zentralnerven-
system noch lingere Zeit subminimale Reize zugeleitet werden, welche
den Eintritt der Starre fordern. |

Fucas 4 erklirte die NvsTENsche Reihe damit, daB das Gehirn zu-
erst absterbe, dann das proximale Cervicalmark, worauf der Prozef
allmihlich gegen das Caudalmark weiterschreite; dabei seien die kata-
biotischen Verinderungen der Nervenzelle die Ursache der vermuteten
Impulse. Nach NysteN % hat allerdings die Zerstérung des Zentral-
nervensystems keinen Einfluf} auf die Erstarrungsreihe. Den modernen
Ergebnissen der Rigorforschung entspricht auch mehr die Auffassung,
welche — zuerst von NAUMANN ¢ vertreten — die NysTENsche Reihe
mit der pramortalen Beanspruchung der verschiedenen Muskelgruppen
und deren Auswirkung auf ihren Glykogen- und Adenosintriphosphor-
sduregehalt erkldrt.

Nach Mzirowsk1’ findet sich ein beschleunigter Starreeintritt
an Muskeln, deren zugehérige Nerven mit unterschwelligen Stromen
gereizt werden. Dieser Befund steht im Gegensatz zu den Ergebnissen
von BIERFREUND 8, welcher bei wiederholten Versuchen gefunden haben
will, daB eine mit subminimalen Reizen ihrer Nerven behandelte Ex-
tremitét spiter erstarrt als die Kontrollextremitit. Nach Halbseiten-
durchschneidung der Medulla sowie nach Exstirpation einer Hemi-
sphire sah er analog den Ergebnissen v. EISELSBERGs eine Verzigerung
des Starreeintritts.
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Beziiglich eines Einflusses der sensiblen Nerven widersprechen
sich die Angaben in der Literatur: Bei Durchschneidung der hinteren
Wurzeln will Fucgs 4 einen beschleunigten, DE Borr ? dagegen einen
verzogerten Eintritt der Starre beobachtet haben.

In jingster Zeit hob W. Lavesi® hervor, daBl das vermutete Auf-
treten geringer Impulse seitens des (anoxédmischen)Zentralnervensystems
noch zur Ausschiitbung von Acetylcholin im Muskel fithren kénne.
Damit werde die Frage aktuell, ob die Bildung von Acetylcholin in
den Adenosintriphosphatstoffwechsel des sterbenden Muskels eingreift.
Auf Anregung meines verehrten Lehrers und Chefs, Herrn Professor
Dr. Laves, sollte nun das Problem der Beeinflussung des Starre-
beginns durch das Zentralnervensystem unter Beriicksichtigung des
Acetylcholin-Esterasesystems pharmakologisch gepriift werden. ‘

Bekanntlich bewirkt eine Erregung, welche von einer Nervenzelle im Gehirn
tiber parasympathische und sympathische Ganglien lauft, an den Endigungen ihrer
priagangliondren Fasern das Freiwerden von Acetylcholin; dieser Stoff iibertrigt
die Erregung auf die postganglionsren Fasern, an deren Endigungen im para-
sympathischen System wieder Acetylcholin, im sympathischen System der Sym-
pathicusstoff frei wird. Diese Stoffe iibertragen die Erregung auf das Erfolgsorgan.
Auch an der motorischen Nervenendigung wird der nervése Impuls durch Acetyl-
cholin auf die Muskelfibrille iibertragen. Wiirde nun diese Ubertrigersubstanz am
Orteihrer Freisetzung linger verbleiben, so wire die Folge eine anhaltende Erregung,
also ein Muskelkrampf. Es ist daher die Aufgabe eines besonderen Fermentes, der
Cholinesterase, welche sinnvollerweise an den Nervenendigungen konzentriert ist,
den chemischen Ubertriger unmittelbar nach seiner Freisetzung wieder auszu-
schalten. Dies geschieht durch Spaltung des Esters in seine Bausteine Cholin und
Essigsiure, welche im Vergleich zu ihrem Ester praktisch unwirksam sind; damit
wird der cholinergische Apparat in Bruchteilen einer Zehntelsekunde wieder an-
sprechbar. Acetylcholin und Cholinesterase bilden also eine funktionelle Ein-
heit't.12, Moglicherweise ist die Cholinesterase auch fiir die Entstehung des Acetyl-
cholins von Bedeutung. Die Frage, ob der Vagusstoff im Augenblick seiner durch
N ervenreiz bedingten Freilegung synthetisiert wird, oder ob er auseinem inaktiven
Acetylcholindepot abgegeben wird, ist noch nicht restlos geklart. Sicher ist, daBl
Acetylcholin wihrend der elektrischen Reizung, z. B. im Halsganglion der Katze,
synthetisiert wird 13; es ist aber noch fraglich, ob dies auch fiir die motorische
Endplatte zutrifft, und ob die Cholinesterase — fiir welche die Moglichkeit einer
synthetisierenden Titigkeit grundsatzlich nachgewiesen ist ¢ — hierfiir verant-
wortlich gemacht werden kann.

‘Den geschilderten Verhiltnissen - entsprechend interessierte im
Hinblick auf die Moglichkeit einer Acetylcholinausschiitbung durch sub-
minimale Reize zunichst die Frage nach dem postmortalen Verhalten
der Cholinesterase. Bei einer raschen Inaktivierung dieses Fermentes
in der Leiche war z. B. eine Anhdufung von Acetylcholin in der Musku-
latur mit entsprechender Auswirkung auf den Muskelstoffwechsel
denkbar.

Zur quantitativen Bestimmung der Cholinesteraseaktivitit im
Leichenblut und MuskelpreBsaft wurde eine Methode ausgearbeitet,
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welche sich uns besonders fiir die Erfassung kleiner Fermentmengen
im organischen, nicht besonders gereinigten Material bewdhrt hatte:
Zur Messung der Cholinesterasemenge diente der Nachweis der Wir-
kungsminderung von Standardacetylcholinlosungen, deren pharmako-
logische Auswertung am iiberlebenden Meerschweinchendarm nach
GueceNnuriM und LOPrLERY® bzw. Froschrectus 1 oder Blutegel-
riickenmuskel 17 erfolgte. Als MaB der Cholinesteraseaktivitdt diente

% die bis zur 1/1-Durchspaltung einer bekann-
w ten Acetylcholinmenge benétigte Zeit.

- Bereits die ersten Versuche zeigten, dall
wl Cholinesterase im Leichenblut nech vorhan-

den ist, und zwar in einer Menge, welche’
den fiir lebendes Blut bestimmten Werten
keineswegs nachsteht. Nachdem nun schon
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die Fermentbestimmung im Frischblut verschiedener lebender Personen
Schwankungen bis zu 500% ergibt!®, konnten Einzeluntersuchungen
von Material verschiedener Leichen keinen klaren Uberblick iiber das
postmortale Verhalten deés Fermentes verschaffen. Da die fiir Muskel-
saft gefundenen Werte nur unwesentlich von denjenigen des Leichen-
blutes abwichen, wurde zur Durchfithrung eines in vitro-Versuches
Leichenblut bei Zimmertemperatur anfbewahrt und nach verschiedenen
Zeiten entnommene Proben tumter vergleichbaren Bedingungen auf
ihre Cholinesteraseaktivitat untersucht. In der folgenden Kurve sind
die gefundenen Werte in Beziehung zu der Féaulniszeit gebracht, wobei
der Ausgangswert vom Tage der Sektion = 100% gesetzt ist (Abb. 1).

Als Ergebnis dieser Versuchsreihe, welche die Verhiltnisse in der
Leiche einigermafBen reproduzieren diirfte, kann festgestellt werden,
daB die Cholinesterase im Organismus keineswegs mit dem Todeseintritt
unwirksam wird, sondern als eines der faulnisresistenten Enzyme nach
einem langsamen Aktivitdtsabfall unter Umstéinden erst nach Wochen
nicht mehr nachweisbar wird. Demnach ist jedenfalls innerhalb des
Zeitraumes, welcher fir die Entwicklung der Leichenstarre in Frage
kommt, noch mit einer nahezu vollwertigen Cholinesteraseaktivitdt im
Muskel zu rechnen.



432 | ‘ SrerrEN P. BERG:

Dieser Befund erdffnete nun die Moglichkeit, jene supponierte
supravitale Acetyloholinfreisetzung im Leichenmuskel vor der Ent-
wicklung des Rigor experimentell zu erfassen. Seit der Entdeckung der
Cholinesterasehemmung durch Physostigmin (Léwy und NAvRATIL 19)
ist man in der Lage, auch winzige Spuren von Acetylcholin nachzu-
weisen, da die Anwendung dieses Alkaloids durch Ausschaltung der
fermentativen Verseifung eine gewaltige Wirkungssteigerung des
Vagusstoffes auslost.

Um den EinfluB einer Cholinesterasehemmung auf die Totenstarre
zu studieren, wurde folgende Versuchsanordnung gewihlt: Nach Er-
Sffnung der Bauchhohle eines frisch getéteten Kaninchens wurde von
‘der A.iliaca aus eine Hinterextremitdt mit Eserin-Tyrodelssungen
1:100 bis 1:10000 einmalig darchstrémt, wozu jeweils ebwa 10—20 cm?®
erforderlich warerr. Die Kontrollextremitdt wurde in gleicher Weise
nur mit Tyrode behandelt.

In zahlreichen derartigen Versuchen ergab sich immer wieder der
gleiche Befund: Die physostigminisierte Extremitdt wurde friiher
leichenstarr als die Kontrollextremitdt. Dabei betrug die Differenz
im Auftreten des Rigor jeweils etwa 1/;—1%/, Stunden. In giinstigen
Fallen konnte man sogar an der physostigminisierten Extremitit die
Beobachtung machen, dafl nach einiger Zeit schwache, unkoordinierte
Muskelzuckungen (Faszikulieren) auftraten, welche erst 40—60 Min.
post mortem allméhlich sistierten!

In gleicher Weise liefl sich der Starreeintritt beschleunigen, wenn
im entgegengesetzten Sinne statt mit Hserin wiederholte Durchstrd-
mungen mit einer schwachen Acetylcholinlgsung vorgenommen wurden.

Bei Durchstromung mit Atropin-Tyrodelésung oder mit Histarin
stellte sich eine Verzdgerung des Starrebeginns ein.

Ferner wurde nach Physostigmindurchstromung beider Hinterldufe,
von denen an einem zuvor der N. ischiadicus durchtrennt worden war,
aus den beiderseitigen M. gastrocnemici je ein Stiickchen Muskulatur
gleichen Gewichtes entnommen und der Acetylcholingehalt derselben
quantitativ bestimmt. Hs fanden sich jeweils fiir den Muskel, dessen
motorische Nervenleitung intakt geblieben war, etwas hohere Werte.

Diese Befunde machen folgende Deutung wahrscheinlich:

1. Im Leichenmuskel kommt es vor der Entwicklung des Rigor noch
zur ¥reisetzung geringer Acetylcholinmengen.

2. Durch Hemmung der Muskelcholinesterase wird die Wirkung des
Ubertragerstoffes auf den Muskel intensiviert. Histamin wirkt im
gleichen Sinne wie die Esterasehemmung, weil sich dieser Korper
blockierend in das Acetylcholin-Esterasesystem einschaltet 20,

3. Dieser EinfluB wird durch Atropin — als den Antagonisten des
Acetylcholins — paralysiert, der Starreeintritt somit ebenso verzogert
wie nach Unterbrechung der Nervenleitung.
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4. In giinstigen Fiallen kann es durch die Cholinesterasehemmung
zur Manifestation der umstrittenen, normalerweise unterschwelligen
Impulse von seiten des sterbenden Zentralnervensystems kommen.

Unsere Befunde lassen daran denken, daB der Adenosintriphosphat-
stoffwechsel — vermutlich iiber ein noch nicht néher definiertes
Bindeglied — durch Acetylcholin im Sinne eines beschleunigten Zer-
falls der Adenosintriphosphorséiure mit dementsprechend rascherem
Eintritt der Muskelstarre beeinfluBlt wird. Gleichzeitig erscheint hier-
mit der Nachweis erbracht, dafl tatsichlich, wie bereits v. E1suLs-
BERG vermutete, von sterbendem Zentralnervensystem noch sub-
minimale Reize zum Muskel gelangen und dafl diese die Ursache der
nachgewiesenen Freisetzung von Acetylcholin im Leichenmuskel bilden.

Dieses Ergebnis steht auch mit den von M=rImRowsKI erhobenen,
von BIERFREUND angefochtenen Befunden in guter Ubereinstimmung.
Es ist ja bekannt, daB es durch elektrische Reizung motorischer Nerven
zu einer Freisetzung von Acetylcholin im Erfolgsorgan kommt. Aller-
dings waren die MuIrRowsKIschen Versuche nicht auf diese Tatsache,
welche ja wesentlich spiter gewonnene Erkenntnisse voraussetzt, ab-
gestellt, sondern sollten zur Erhirtung der Vermutung einer post-
mortalen Funktion des Zentralnervensystems dienen.

Wir haben abschlieBend diesen Versuch unter Verwendung eines
anderen Reizes wiederholt:

An einem durch Entbluten frisch getdteten Kaninchen wurde das
GroBhirn vorsichtig freigelegt und an der motorischen Zentralregion
der einen Seite ein Kaltereiz gesetzt, wihrend die der anderen Seite
auf Korpertemperatur gehalten wurde. Bei diesem Vorgehen war an
den kontralateralen Extremitédten der gereizten Stelle ein beschleunigter
Starreeintritt zu verzeichnen.

Zusammenfassung.

Ausgehend von der bereits durch v. EISELSBERG vertretenen Ver-
mutung, daBl an der Leiche vom absterbenden Zentralnervensystem .
aus noch subminimale Reize zur Muskulatur flieBen, welche fiir die
Entwicklung der Totenstarre von Bedeutung sein kénnten, wurde der
Acetiylcholinstoffwechsel des Muskels vor Beginn der Leichenstarre
untersucht. Die Ergebnisse unserer Untersuchungen waren folgende:

1. Die Cholinesterase bewahrt im Muskel noch bis zu fortgeschrittenen
Stadien der Leichenzersetzung ihre volle bzw. teilweise Aktivitit.

2. Im Leichenmuskel kommt es in der prarigordsen Phase noch zur
Freisetzung geringer Acetylcholinmengen. Durch Hemmung der
Cholinesterase, sowie durch Acetylcholinzufuhr oder termische Reizung
der kontralateralen motorischen Zentralregion wird der Starreeintritt
beschleunigt, durch Hemmung des Ubertrigerstoffes dagegen verzogert.
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Bei Cholinesterasehemmung kommt es in giinstigen Fillen zur Mani-
festation normalerweise unterschwelliger Impulse von seiten des ab-
sterbenden Zentralnervensystems.

3. Als Deutung dieser Ergebnisse wird die Moglichkeit einer Beein-
flussung des Adenosintriphosphorsiurestoffwechsels in der anasroben
Phase der supravitalen Muskelkontraktion im Sinne eines beschleunigten
Zerfalls von Adenosintriphosphorséure, eventuell infolge Aktivierung
der Adenosintriphosphatase bzw. des Saxovschen phosphorminerali-
sierenden Fermentes, diskutiert. '
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