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Die Einwirkung einiger Arzneimitiel auf den Verlauf 
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Mit 4 Textabbildungen. 

(~ber die Einwirkung yon Arzneimitteln auf  die Resorpt ion and  
Ausscheidung des Blutalkohols ]iegen im Verh/~ltnis zu den Meinungen, 
welche in Laienkreisen darfiber bestehen, nur  wenige Beobachtungen 
vor. Elbel wies in seiner Monographie d~rauf hin, dab bezfiglich der 
Einwirkung des Insulins auf den Blutalkoholspiegel die Arbeiten yon 
Bickel Vorstellungen erzeugt haben, die nicht  im Sinne yon Bickd 
]iegen. Sogar in der Tagespresse konnte  man lesen, dab durch Insulin- 
injektion eine im Blute vorhandene AlkoholkonzeIl trat ion weitgehend 
gesenk~ werden kSnne. ~hnl iche Meinungen h6rt  man  fiber die Ein- 
wi~kung anti]oyretischer Mittel. Wir  haben in mehreren experimentellen 
Arbeiten d ie  Einwirkung verschiedener Arzneimittel  ant  die Blutalkohol- 
konzent ra t ion  geprfift und glauben in mancher  Beziehung zu ein- 
deutigen Ergebnissen gekommen zu sein. Ober  diese sell im folgenden 
kurz berichtet  werden. 

I.  Aspirin. 

Die Versuche wurden so ausgeffihrt, dab die Versuchsperson morgens nfichtern 
200g 33,8proz. Kognak, also 67,6g absoluten Alkohol gleich 1,023 q-0,027g 
pro Kilogramm K6rpergewicht innerh~lb einer Minute frank. Dabei wurden tells 
vorher, teils gleichzeitig, teils erst nach der 3~ Blutentnahme wechselnde Mengen 
Aspirin, in 20 ccm Wasser aufgeschwemmt, genommen. Die benutzten Gegen- 
sti~nde wurden mit 30 ecru Wasser ausgespfilt und die Spfilflfissigkeit getrunken. 
5 Stunden nach Beginn des Versuehes aB die Vp. 2 halbe belegte Brote. Die Blut- 
entnahmen erfolgten durch Punktion der Ellenbeugenvenen, und zwar 20, 40, 50, 
60, 80, 100, 130, 160, 190, 240, 300, 360, 420, 480 and 540 Minuten nach beendetem 
Alkoholtrunk. Der Alkoholgehalt der einzelnen Blutproben wurde am gleichen 
Tage nach Widmark bestimmt, ferner wurde yon der Vp. in 45, 90, 135, 180, 
225, 300, 360, 420, 480 und 540 Minuten nach beendeter Alkoholaufnahme aus- 
gesehiedener Urin untersucht. Jeweils wurde die Menge festgestellt und auf 
EiweiB und Zucker and gegebenenfalls auf die Ausscheidung der Pharmaca hin 
gepriift. Die Best0immung des Alkohols in den einzelnen ~Jrinpor~ionen konnt0e 
erst am folgenden Tage vorgenommen werden. Die ttarnprobe wurde mit 2 n-~aOI-I 
alkalisiert und fiber l~acht in Capillaren auf Eis gelegt. In einem Vorversuch er- 
reichte die Vp. mlt 150g 26,2proz. Kognak nut eine I-ISchstkonzentration im 
Blute yon 0,720/00. Da erfahrungsgema~ bei niedrigem Alkoholgehalt die Be- 
stimmungen ungenauer werden, wurde dieser Versuch nicht welter verwerteG 
vielmehr wurde den Iolgenden Berechnungen ein Normalversuch zugrundegelegt, 
bei welchem die Vp. 200 g 33,8proz. Kognak innerhalb einer Minute trank. Jetzt 
erreichte die Blutalk0holkonzentration bei 50 Min. einen H6chstwert yon 1,43~ . 

Z. f. d. ges. Gerichtl: ~r 30. Bd. 15 
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Naeh Widmark und Jungmichel kann ffr die Bereehnung yon fl und co nur 
der postresorptive Teile der Kurve verwendet werden, d.h. jener Abschnitt, in 
dem die Resorption bereits beendet und das Diffusionsgleiehgewicht schon ein- 
getreten ist. Da aber bei den folgenden Versuchen das Ende des resorptiven Teiles 
nicht mit geniigender Sieherheit bestimmbar war, zudem die eingreifendsten Ver- 
~inderungen bereits im ersten Tell der Kurve auftraten, mul~te eine andere Ver- 
gleichsbasis genommen werden. Legt man der Bereehnung der Abbaukonstanten 
zun~ehst alle Titrationswerte, dann die Werte des gesamten postresorptiven 
Kurventeiles zugrunde, so erh~lt man zwei fl-Linien, die fast zusammenfallen und 
die Abszissenachse Ungefs in dem Punkte schneiden, wo die Alkoholkurve ihren 
Nullpunkt erreicht. 

Bereehnet man ferner fl, indem man die Titrationswerte yon der 2 ,  3., 4., 
6. und 7. Bestimmung an benutzt, so sieht man, dal~ aueh die aus den postresorp- 
riven Teilen erreehneten fl-Linien keine geniigende Ubereinstimmung zeigen. Ent- 
sprechende Bereehnungen nach Tabellen yon Jungmichel zeigten ~hnliche Diffe- 
renzen. Es war also wohl bereehtigt und zweekm~tf~ig, Iiir die folgenden Kurven 
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Abb.  I. Versuch  1--4 .  
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aus s~mtlichen Bestimmungen zu errechnen, da hierbei kein groBer Fehler ent- 
steht und die beste VergleiehsmSgliehkeit bei der groBen Schwankung der l~e- 
sorptionszeit gegeben ist. 

Abb.  1 zeigt den Verlanf der gewonnenen  I~ormalknrve und  drei 
weitere K n r v e n  nach  E i n n a h m e  yon  3,0 g Aspir in  gleichzeitig mi t  AI- 
kohol, 5,0 g gleiohzeitig n n d  5,0 g Aspir in  50 Minuten  nach der Auf- 
nahme  yon Alkohol. 

In  Versuch 2 wurden 200 g 33,Sproz. Kognak gleich 1,01 g absoluten Alkohols 
pro Kilogramm XSrpergewieht in einer Minute getrunken nnd so]oft hinterher 
3,0 g Aspirin genommen. Die Kurve der ~31utalkoholkonzentration unterseheidet 
sieh im aufsteigenden Teile nicht wesentlieh yon der 131utkurve im Versuch 1. �9 
Auffallend ist nur die Abplattung des Gipfels, das Fehlen der ,,tempor/~ren Akku- 
mulation" (Widma@). Nach anfgnglieh geringem Abfall steigt die Xurve im 
,,postresorptiven Tell" erneut an und sehneidet die I~ormalblutkurve nngef~hr 
bei 130 Minuten. Von ihrem Schnittpunkte ab liegt sie, besonders deutlich bei 
130 300 Minuten, erhebtich fiber der l~ormalblutkurve and der dazugehSrigen 
fl-Linie. (Die fl-Linien sind aus Grfinden der Ubersichtlichkeit nieht eingezeichnet.) 
In der TJrinkurve treten dieselben Abweichungen etwas sparer auf. 
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In Versuch 3 wurden 200 g 33,8 proz. Kognak gleich 0,993 g absoluten Alkohols 
pro Kflogramm K6rpergewicht getrunken und so/ort hinterher 5,0 g Aspirin ge- 
nommen. Hierbei zeigte sich eine deutliche psychische Einwirkung insofern, als 
die Vp. nach einer Stunde schl/~frig wurde, und beim Rombergschen Versuch traten 
geringe Sehwankungen ~uf. Bei der verschi~rften .Rombergschen Probe war der 
Gang unsieher mi~ Abweichen nach liflks. Kehrtwendungen und Aufheben kleinerer 
Gegenst~nde gelangen gut. Keine Auffassungsst6rung, aber dentliches Nach- 
lassen der Konzentrationsfi~higkeit. Der Anstieg der Blutalkoholkurve war im 
Vergleich zur Normalblutkurve verlangsamt. Bei 50 Minuten erreiehte sie 0,99~ 
behielt unter leichten Schwankungen diese HShe ungefi~hr bis 240 Minuten und 
fiel dgnn ]angsam bis auf 0,39~ bei 480 Minuten ab. Der weitere Verlauf der 
Kurve konnte nieht verfolgt werden. Bei ungefghr 120 Minuten fiberschnitt sie 
die Norm~lblutkurve und lag bis zur letzten Bestimmung fiber dieser, 

Versueh 4. In diesern Versueh frank die Vp. 210 g 33,8proz. Xognak gleich 
1,048 g absoluten Alkohols pro Kilogramm K6rpergewicht und nahm naeh der 
dritten Blu~entnahme, d. i. nach 50 Minuten 5,0 g Aspirin. Die Blutalkoholkulve 
verlief, abgesehen yon ganz geringen Abweiehungen, bis zum Kulminationspunkte 
wie die Normalblutkurve. Ihr Gipfel lag entsprechend der etwas gr61?elen AlkohoL 
aufnahme (1,048 : 1,005) etwas h6her als derjenige der normalen Blutkurve (0,04~ 

II.  Pyramidon. 
In Versuch 5 wurden 200 g 33,8proz. Kognak gleich 1,004 g absoluten Alkohols 

pro ~ Kilogramm K6rpergewieht innerhalb einer Minute getrunken und gleich 
hinterher 3,0 g Pyramidon genommen. Das Gefiihl der ~)belkeit, das sich in dem 
Versueh mit Aspirin eingestellt hatte, t rat  hierbei bis zum Bl~echreiz verstitrklb 
auf. Im Verlauf des Versuehs bildete sich immer starker ein dumpier Dluck im 
Kopf und das Geffihl der Benommenheit aus, das noch Tage nach dem Versuch 
anhielt. Die Vp. schlief w~hrend dieses Versuches li~ngere Zeit mit IJnterbrechungen. 
Die Blutalkoholkurve zeigte naeh stark verlangsamtem Anstieg nach 50 M~nnten 
nicht einm~l die halbe tt6he der Normalblutkurve, stieg langsam weiter bis zu 
ihrem H6chstpunkte mit 0,89~ bei 190 Minuten, um dann mit leichten Schwan- 
kungen ganz allm~hlich abzusinken. Von ihrem Schnittpnnkte mit der 2Normal- 
blutkurve bei ungef/ihr 160 Minuten ]ag sie ununterbrochen h6her als diese und 
auch h6her als die zur Norm~lb]utkurve geh6rende /~-Linie. Auch bier unter- 
s~iitzt die lJrinkurve die Blutalkoho]kur~e als getreues Abbild. 

Wel t e r  wurden  Versuche u n t e r n o m m e n  mi t  k le ineren  Mengen 
Py ramidon .  Der  Ver lauf  der  K u r v e n  e r l aub te  abe t  keine  e inwand-  
freien Rtickschli isse auf  die E inwi rkung  des Py ramidons .  

I n  den  Versuchen, b e i  denen Aspirin oder Pyramidon gleichzeitig 
mit Alkohol genommen  wurden,  e r re ich ten  die  B l u t a l k o h o l k u r v e n  
n ich t  die HShe der  N o r m a l b l u t k u r v e n .  Die senkende  W i r k u n g  s te iger te  
sich bei  hSheren Dosen. Alle Kurven ,  in denen  Alkohol  u n d  ein Medika-  
men t  genommen  wurde,  i iberschni t ten  die  N o r m a l b l u t k u r v e  zwischen 
100 und  160 Minuten  und  ]agen hSher  als diese in ih rem wei teren  Ver- 
lauf. F t i r  das  Z u s t a n d e k o m m e n  dieser  Ersche inungen  s ind mehre re  
M6gl ichkei ten d e n k b a r  : 

1. w~re eine chemische Reaktion des Aspirins bzw. xPyramidons mit 
dem Allcohol und  ein  EinfluB d e r  Med ikamen te  auf  das  T i t r a t ions -  
ergebnis  zu erw/~gen. U m  diese MSgliehkeit  auszuschal ten ,  wurde  lol-  

l5* 
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gender Versueh ausgeftihrt : Zu einer yon zwei gleichen Mengen Kognak 
wurde 0,3 g Pyramidon zugesetzt. Dann wurden beide Alkoholmengen 
auf das Hundertfaehe verdiinnt. Die Titration ergab ftir beide Proben 
fast gleiche Werte, ngmlich 3,25~ und 3,28~ . Dieses deckt sich 
mit den Feststellungen yon Widmar]c, wonaeh niehtfltichtige Medika- 
mente diese angedeutete Rolle nieht spielen soIlen. 

2. k6nnte der beschriebene Effekt dureh eine verstdirlcte Elimination 
cles Al]cohols erreieht werden. Anch diese Annahme ist zu widerlegen. 
Aus der Betrachtung der Knrven lggt sich ngmIieh folgern, daB, wie 
noeh zu erNiutern sein wird, eine verlangsamte Umsetznng unter der 
Wirkung der Medikamente erfolgen mug. 
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Abb.  2. Versuch 5. Min, 

3. kann naeh AusschluB der beiden erstgenannten MSglichkeiten 
die Wiskung der beiden Antipyretica nur so erklart  werden, dag  sie 
eine Resorptionssperre in dem Sinne bewirken, dab der getrunkene A1- 
kohol verla~gsamt und unvollstandig resorbiert wird. Eine Speicherung 
des Alkohols in einem Organe soil ja nach Widmar/c unm6glich sein. 
Fiir die Verlangsamung der Resorption spricht der Umstand, dab noch 
nach 120 Minuten, d. h. nach einer Zeit, in der normalerweise sicher die 
Alkoholresorption beendet ist, die Kurven ernent ansteigen. DaB 
nicht der gesamte getrun/~ene Al/cohol resorbiert wird, m6ehten wir aus 
folgenden Erw/igungen sehlieBen: Erreehnet man r aus der yon Widmark 

A 
angegebenen Formel r -- ffir die Versuehe 2--5 unter der An- 

eli �9 p 

nahme, daB die getrunkene Menge auch resorbiert wird, so ergeben 
sieh ftir die Redu/ctionskonstante Werte, die zwischen 1,307 (5) und 
0,8198 (4) sehwanken. Besonders bemerkenswert ist dabei, dab die 
Schwankungen dieses Faktors nicht gleichsinnig mit den geringen 
Schwankungen des K6rpergewiehts verlaufen, sondern dab gerade 
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im Versueh 5, wo das KSrpergewieht dem des Versuehs 1 am nachsten 
kommt,  die l~ednktionskonstante viel gr6Ber ist Ms diejenige, welche 
sieh aus Versnch 1 ergibt nnd mit  1,307 eine bisher nieht b e o b a e h t e t e  
Gr613e erreicht. So groBe Schwanknngen des Faktors  r sind unwahr- 
scheinlieh. Viel ngher liegt die Annahme, dab die Yer~nderungen bei 
einem anderen t~aktor der Formel zu suehen sind. 20 kann genau gemes- 
sen, c o mit  genfigender Anngherung bereehnet werden. Es ist daher 
wahrscheinlieh, dab der Fehler dureh Annahme sines/alschen Wertes A 
zustande gekommen ist. Es ist also wohl richtig, bei einmal einwandfrei 
errechnetem r diesen Faktor  als konstant  anzunehmen. Dann l~Bt sieh ans 
der Formel A = r . p . c  o errechnen, dab in Vers~eh 2 - -5  die resorbierte 
Alkoholmenge A bis zu 26,2 g kleiner ist, als die eingenommene Alkohol. 
menge A '  = 67,6 g. Der Wef t  fiir r = 0,80071 ist ffir diese Bereehnungen 
dem Versneh 1 entnommen. Aueh die Annahme so wahrseheinlich ver- 
sehiedener Werte  fiir r bei derselben Person in den Arbeiten von Schwarz 
und Schwagmeyer lieBe sich mit  der eher einleuehtenden Annahme einer 
unvollstiindigen Resorption des getrunkenen Alkohols vermeiden. 

Die unter  Punkt  2 erw~hnten Beobachtungen lassen sieh nnr so 
erklgren, dab der Faktor  fl in den Versnehen mit  Medikamenten kleiner 
ist als in Versueh 1. Diese Annahme stiitzt sich anf folgende Erwggungen : 
~u bei einem der Versuehe 2- -5  die im K6rper vorhandene Menge 
resorbierten Alkohols zu irgendeiner Zeit gleieh der des Versnches 1 ist 
(axt = alt), d. h. wenn die beiden Blutalkoholkurven sieh schneiden, 
so mfiBten yon diesem Punkte aus bei gleichem B die beiden Kurven 
gleiehm/tBig verlaufen. Da nun in Versuch 1 zur Zeit der Schnit tpunkte 
der Kurven m i t  der Normalblutkurve aller Alkohol sicher resorbiert 
ist (t > 120), miiBte auch in allen anderen Versuehen nach dieser Zeit t 
der Alkohol vollst~ndig resorbiert sein. Denn bei gleiehem fi miiBte 
zu der Zeit t in beiden F~llen auch gleich viel Alkohol verbrannt  sein 
(b~t-= bit ). Da welter gleieh viel Alkohol getrunken wurde, k6nnte 
kein noch zu resorbierender Alkohol, der den Verlanf der Kurven be- 
einflussen k6nnte, mehr vorhanden sein (A = a t @ bt). Ein erneuter 
Anstieg der Kurve  wgre also nnm6glich. Da ferner, wie oben nach- 
gewiesen, in allen fo]genden Versuchen weniger A]kohol resorbiert wurde 
als in Versueh 1 (A x < A1), die K~rven sieh abet  t rotzdem schneiden 
~nd yon ihrem Sehnit tpunkt  mit  der Normalblntkurve an fiber dieser 
Iiegen, so ist das nnr m6glieh, wenn die Ansscheidung verlangsamt ist 
(fix < ill). Ferner erreichen die Kurven trotz geringerer Alkoholresorp- 
tion nicht ]riiher den Nullwert als die Normalblutkurve.  

Wenn eines der beiden Medikamente nach vollstiindig abgeschlossener 
AUcoholresorption genommen wird, so muB die Blutk~rve vom Moment 
der Einwirknng des Pharmakons an ]angsamer abfallen a]s die Normal- 
blutk~rve. Mit einem solchen Versuch k6nnte man die Verlangsamung 
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des Konzentrationsabfalles sowohl an Hand der Kurve als auch rein 
rechnerisch bestimmen. Wit haben diese Versuche nicht unternommen, 
weft sie nurmehr yon theoretischer Bedeutung sein k6nnen. 

Mit den gemachten Feststellungen erkl~ren sich aber alle durch 
die beiden Medikamente hervorgerufenen Besonderheiten mit der 
Normalblutkurve. Bei einem Vergleich der Kurve 4 mit der Normal- 
blutkurve zeigte sich mit besonderer Deutliehkeit, dab mit Erreichen 
der H6ehstkonzentration die Resorption allgemein noch nicht ab- 
gesehlossen ist und dab der Kurvengipfel dutch eine Alkoho]iiberladung 
des Blutes gegenfiber den anderen Geweben zustande kommt. (Tempo- 
r~re Akkumu]ation.) Bei der Normalblutkurve wird der j~he Kon- 
zentrationsabfall im Bereieh des Kurvengipfels infolge der Herstellung 
des Diffusionsgleichgewichts gemildert durch die noch effolgende 
Resorption. Die weitere Resorption ist in Versueh 4 dutch die hohe 
Aspiringabe offenbar so stark gehemmt, dab ein viol steilerer Abfall 
zustande kommen muB. 

Vergleicht man die Kurven nach Aspirin- und Pyramidoneinnahme 
einerseits und die Kurven bei gr61~eren und kleineren Dosen der Phar- 
maca andererseits, so zeigt sich, dab die beiden Medikamente gleich- 
ainnig wirken, und man geht wohl nicht fehl mit der Annahme, daft die 
Intensit~t der Giftwirkung, die wahrscheinlich weitgehend unspezifisch 
ist, ausschlaggebend ist ffir den Effekt. Es ]iegt die Vermutung nahe, 
dab die Resorptionsbehinderung dutch direkte Einwirkung der Mittel 
auf die Schleimhaut des Magen-Darmkunals zustande kommt. Wieweit 
die Verz6gerung des Konzentrationsabfalls nach Verabreichung der 
Medikamente dureh Verlangsamung der Verbrennung und inwieweit sie 
dutch Behinderung der Ausscheidung bedingt ist, muB bier offen- 
gelassen werden. Jedenfalls l~Bt sich diese Verz6gerung wohl im Sinne 
der Ergebnisse yon Girndt und Huhn mit einer - -  wiederum unspezifi- 
schen - -  (Jberbelastung der Ausseheidung erkl~ren. Diese beiden 
Autoren fanden bei ihren Untersuehungen fiber die Einwirkung anti- 
pyret~scher Mittel auf die Narkose, da[t Antipyretiea in gewissen Kom- 
binationen antagonistisch den Eintritt der Narkose hemmen und 
andererseits die v611ige Erholung zn verz6gern pflegen. 

Die Ergebnisse ihrer Untersuchungen lassen weitgehende (Jber- 
einstimmung mit don unsrigen erkennen. Danaeh entsprechen sieh: 

a) der verz6gerte Eintritt der Narkose und die verz6gerte Resorption 
des Alkohols unter der Einwirkung der Antipyretica; 

b) die Absehw~ehung der Narkosenwirkung und die Herubsetzung 
des Maximums der Alkoholkonzentration, hervorgerufen durch die 
verminderte und verlangsamte Resorption; 

c) die Verz6gerung der Erholung yon der Narkose und die Ver- 
kleinerung des Wertes. 
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Man geht wohl nicht fehl in der Annahme, daft sowohl bei der gleich- 
zeitigen Anwendung yon Antipyretica und Schlafmitteln, wie auch 
bei der gleichzeitigen Anwendnng yon Antipyretica und Alkohol die 
gleichen Mechanismen wirksam werden, und dal3 die 3 genannten Wir- 
kungskomponenten nicht spezifisch sind, sondern allgemeineren physio- 
logisch-toxikologischen Gesetzen entsprechen. 

~ach unseren Untersuchnngen also bewirken Aspirin und Pyra. 
midon : 

1. eine Verminderung der Resorption, 
2. eine Verlangsamung der Resorption, 
3. eine Verz6gerung des Abbaues. 
Beide Antipyretica wi@en in den angewandten Dosen gleichsinnig. 

Die Wirkung steigert sich mit der H6he der Dosis. Es liegt nahe anzu- 
nehmen, daft die Wi@ung eine unspezi]ische ist. 

Ffir die gerichtliche Medizin sind die Versuche insofern von-Bedeutung, 
als diese krassen F~lle die Gesetzm~Bigkeiten klarer aufzeigen. So 
grol~e Mengen werden in der Praxis wohl kaum verwendet werden. Die 
~orensisch wichtigen l~olgerungen leiten sioh zwangsl~fig yon  den 
beschriebenen Ver~nderungen des normalen Resorptions- und Abban- 
modus des Alkohols unter der Wirknng yon Aspirin und Pyramidon her. 

Wird eines der beiden Antipyretica in genfigend groBer Menge yon 
einer Person bei einem Verkehrsunfall zu einem Zeitpunkt genommen, 
wo der getrunkene Alkohol noch nicht resorbiert ist (z. B. bei 30 Minnten 
in unserem Versuch 1), so wird sich 1. die resorptionsverhindernde Wir- 
kung des 1)harmakons bemerkbar machen, und zwar um so starker, 
je mehr noch nicht resorbierter Alkohol vorhanden ist, d. h. je /riCher 
nach der Alkoholzufuhr das Medikament genommcn wurde. Gleich- 
zeitig aber werden 2. die zwei sich erg~nzenden Folgen der Medikament- 
einnahme die verlangsamte, d. i. noch sp~ter als normal erfolgende 
Resorption und der verlangsamte Abbau sich in] Sinne einer Verlang- 
samung des Abfalles der Alkoho]konzentration auswirken, die um so 
grS~er ist, je mehr Zeit nach dem Wirkungseintritt des Pharmakons 
vergangen ist. Die erstgenannte Wirkung wird giinstig ffir den Unter- 
suchten sein; denn eine Blntentnahme wird zeigen, dad die Alkohol- 
konzentration nicht so hoch ist, wie sie es ohne das Medikament geworden 
ware. Au/gehoben wird abet die giinstige Bedingung, wenn die Blut- 
abnahme sehr viel sparer nach der Medikamenteinnahme erfolgt, da die 
.senkende Wirknng fibertroffen wird dutch den vcrlangsamten Abbau 
and die noch erfo]gende Resorption, so dal3 zu einem sp~teren Zeitpunkt 
eine Blutabnahme einen h6heren Blutalkoho]gehalt ergeben wird, als 
eine Abnahme ohne vorhergehende Medikamentseinwirknng. 

Noch ungfinstiger als diese tats~ichliche ErhShung des Blutspiegels 
wird sich eine meist notwendige Ri~ckrechnung der Alkoholkonzentration 
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auswirken. Die Blutentnahme erfolgt fast immer geraume Zeit nach dem 
UnfM1; denn die l~eehnung wird unter der Annahme eines normMen, 
f/Jr diesen Fall also zu hohen Abbaufaktors fl erfolgen, so dal3 sie einen 
weir h6heren AlkoholgehMt ffir die Zeit des UnfMles ergeben wird, als 
tatsgchlieh vorhanden war. 

Wiid das Medikament erst nach Abschlufl der Resorption genommen, 
so ist ffir den Untersuchten das Ergebnis doppelt ungfinstig, well jetzt  
nur die abbauhemmenden Einflfisse des Pharmakons wirksam sind. 
Und es wird 1. die tatsgchliche Alkoholkonzentration im Blur h6her 
bleiben als ohne Medikament, 2. eine l~fickrechnung immer einen zu 
hohen W e r t  ergeben. 

In der Mehrzahl der F/~lle wird also die Einnahme v0n Aspirin oder 
Pyramidon sieh zuungunsten des Untersuchten auswirken, weft praktisch 
die Einnahme eines Medil~aments wohl stets erst erfo]gen wird, wenn 
ein UnfM1 sich schon ereignet hat oder wenn jemand nach einer Alkohol- 
anfnahme als Kraftfahrer  t/s sein soll, d. h. zu einer Zeit, da die 
Resorption sehon beendet ist, und ferner die Blutabnahme geraume Zeit 
nach dem Unfall erfolgen wird  

Es wgre denkbar, dal3 jemand sich, auf diese Ergebnisse stfitzend, in 
geeignetem Falle darauf berufen k6nnte, er hgtte eines der Medikamente 
genommen. Die Wahrheit  dieser Behauptung wgre dann dureh Unter- 
suchung des Urins auf das entspreehende Pharmakon zu untersuchen. 
Die entspreehenden Proben waren noeh lange Zeit nachher positiv (bis 
zu 50 Stunden). 

Um in der Praxis einer T/iusehung dureh den Kraftfahrer  vorzu- 
beugen, empfiehlt es sich daher, falls die entnommene Blutprobe frfih 
erfolgte, eine zweite Entnahme etwa 90 Minuten nach der ersten zu 
veranlassen. In den Fgllen, in denen der Kraftfahrer  dnrch rechtzeitiges. 
Einnehmen g,6Berer Mengen Aspirin oder Pyramidon erreicht hat,  
dal3 zur Zeit des Unfalles ein niederer Alkoholspiegel vorhanden war, als 
der getrunkenen Alkoholmeng e entspreehen miif~te, wird der Kraf t -  
fahrer sieh nach unseren Erfahrungen nieht auf seine Verkehrssicherheit 
auf Grand der B]utprobe berufen k6nnen, da in diesen Fgllen zu der 
reinen Alkoholwirkung die toxische des Pharmakons hinzukommt, so daB, 
sieh bei sorgfgltiger klinischer Untersuehung im Ansehlul3 an die Biut- 
entnahme die gerkehrsunsicherheit feststellen lassen wird. DaB diese 
Verkehrsunsieherheit in den Fgllen gemeinsamer Alkohol-Pharmakon- 
wirkung tatsgehlieh gegeben ist, erseheint uns naeh den gemaehten 
Selbstbeobachtungen nnzweifelhaft. 

I l i .  Chinin. 

Die Untersuchungen mit Chinin wurden in /ihnlicher Weise ausgefiihrt. Die. 
Vp. trank frfih morgens niichtern 725 g Kornbranntwein mit einem titrierten 
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Alkoholgehalt yon 34 g% innerhalb einer Minute. Die getrunkene lgenge ent- 
sprach 93,5 g absolutem Alkohol, d. i. 1,11547 :k 0,0086 g pro Kilogramm KSrper- 
gewicht. Daraus wurde die I%rmalblutkurve (6) errechnet. In den Versuchen 7--9 
wurde aul~erdem Chinin genommen, und zwar 1,0 g Chinin. hydrochlor. Merck. 
in Versuch 7 gleichzeitig mit dem Alkohol, bei 8 eine halbe S tunde vorher, bei 
9 eine h~lbe Stunde nachher. Das Chinin wurde in 50 cem Wasser aufgeschwemmt 
und das Glas anschlieBend mit der gleichen Menge Wasser ausgespfilt, die Spiil- 
fliissigkeit getrunkeu. 6--7 Stunden nach Versuchsbeginn wurde jedesmal das 
gleiche Mittagessen genommen, bestehend aus 8 Reibekuchen und 75/80 g kal- 
tern Fleisch. Die Blutentnahmen erfolgten yon 20--540 Minuten, die Urinunter- 
suchung yon 45--550 Minuten. Die Bestimmung des Chinin, dessen Ausschei- 
dung im Urin kontrolliert wurde, erfolgte nach den Angaben yon A u t e n r i e t h  mit 
der Quecksilber-Jodid-Jodkali-Methode, die Chinin noch in einer Verdiinnung 
yon 1:200 erfal]t. Abb. 3 zeigt typische Kurven zusammengeiaBt. I~r. 6 ist die 
Ifir die Vp. gewonnene 1%rmalblutkurve. 
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Abb. 3. Versuch 6--9. Min. 

In Versuch 7 wurde 1,0 g Chinin gleichzeitig mit dem Alkohol genemmen, 
Nach 40 Minuten keine merkwfirdigen subjektiven Erscheinungen, naeh 110 Minuten 
ausgesproehene Euphorie und ersehwerte Akkumulation, Gang unsicher, verseh~rfte 
R o m b e r g s c h e  Probe nieht ausfiihrbar. Die Vp. stand leicht unter Alkoholwi~kung. 
Nach 200 Minuten schien es, als ob die Alkoholwirl~ung langsamer abklinge als in 
Versueh 6. ~T~eh e~wa 7 Stunden machte sich Ohrensausen bemeil~bar. ]3ei der 
Beendigung des Versuehs, 11 Stunden nach der Einnahme des Medil~sments, war 
eine Alkoholbeeinflussung nicht mehr festzustellen, wahl aber Miidigkeit und 
starkerer Durst. Chinin war auBer in der ersten in allen Urinproben naehgewiesen, 
d. h. yon 45 iV[in, an. Die st&rks~e Trfibung land sich zwischen 225 und 480 Min. 

In Versuch 8 wurde 30 Minuten naeh der Alkoholeinnahme 1,0 g Chinin. 
hydrochlor, in Wasser gelSst genommen. Nach 60 Minuten trat leichte Benemmen- 
heir ein, naeh 90 Minuten zun&ehst eine gehobene Stimmung, dann Schlafbcdih~nis, 
nach 240 Mimlten Kopfsehmerz und Ohrensausen. Chinin im TUrin war nachweis- 
bar nach 90 Minuten, am st&rksten zwischen 225--360 Minuten, in deutlichen 
Spuren noch naeh 26 Stunden. 

In Versuch 9 wurde 30 Minuten vor Alkoholeinnahme 1,0 g Chinin. hyclro- 
ehlor, in Wasser gelSst genommen. Jetzt konnte der Alkohol nur mit grol~er 
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Mfihe und unter Brechreiz getrunken werden. Nach 90 Minuten trat wieder 
leichte Benommenheit ein, sonst aber keine benxerkenswerten subjektiven Er- 
seheinungen. Chinin land sich im Urin nach 75 Minuten, in st~rkster Ausscheidung 
zwischen 225-360 Minuten und war noch in Spuren nachweisbar naeh 26 Stunden. 

Die rechnerische Auswertung erfolgte nach Widmark. Das bei der Unter- 
suchung yon Aspirin und Pyramidon angewandte Verfahren, sgmtliche 15 ge- 
fundenen Titrationswerte zur Bereehnung zu benutzen, wurde in dieser Versuchs- 
reihe nieht durehgefiihrt, ttier wurde /~ zun~chst aus allen 15 Titrationen be- 
stimmt, d. h. aus der 1. bis 15. Blutprobe, dann aus 14 Titrationen, d. h. aus der 
2. his 12. und so fort bis zu 8 Titrationen, d. h. aus der 8. bis 15. Blutprobe. Uber- 
einstimmende Werte fiir ~ wurden nur gefunden, wenn 8, 9 oder 10 Titrationen 
benutz~ wurden. Da nun im allgemeinen bei den Kurven 10 Titrationen in die 
postresorptive Phase fallen, wurden fiir alle Tabellen =- l0 genommen. Die ge- 
nannte Erseheinung dtirfte so zu erklgren sein, dab bei derVp, die Resorption des 
Alkohols verhgltnismg$ig langsam erfolgt. Daher ist die resorptive Phase un- 
gewShnlich lang mit relativ niedrigen Konzentrationen. Genaue Ergebnisse arts 
n = 15 sind hier also nur zu erwarten, wenn die resorptive Phase naeh 50 cder 
weniger Minuten beendet ist. 

Alle drei  naeh  Zufuhr  yon  Chinin gewonnenen Kurven  zeigten 
im Vergleich znr ~o rma lb lu tku rve  einen schnell~ren Anstie9 der Alkohol- 
koszentratios und einen 20 Minuten frfiher auf t re tenden t t~chstwert .  
Die Chininkurven lagen im Durehsehni t t  nach 40 Minuten 0,41%, 
nach  60 Minuten 0,29%, naeh 80 "Minuten 0,41% fiber der N o r m a l  
blutkurve.  I n  der postresorptiven _Phase zeigte die Kurve  7 2real  und  
die Xurve  8 1real einen deutl ichen Wiederanstieg.  Der Abfall  der  
Knrve  9 dagegen war ziernlich regelmaSig. DiG Ur inkurven  lagen 
~nit ihren HSchstwer ten  bei Chinineinnahme unter  tier ~qormalurin- 
kurve  tier Vp. Die Durchschnit tsdifferenz betrng 0,24%. 

Bemerkenswert  ist, dal~ der Wer t  ~ zwischen 0,0027311 nnd  0,0029989 
in den Versuehen 1 - - 4  schwankte.  Diese D~bereinstimranng mit  den 
Ergebnissen yon  Jungmichel sehen wir in den zur Zeit tier Versuche ver- 
schiedenen AlkoholverbrennungsvermSgen des KSrpers. Es spricht 
niehts dafSr, da$ das Chinin die Ver/~nderung yon  ~ hervorgerufen hat ,  
zumal  in den 3 Versuchen mit  Chinin der Wer t  f/ir /~ lma l  hSher und 
2real  niedriger ist als im Leerversuch.  Die Wer te  ffir r weisen eine 
deutl iche tdbereinst immung auf. 

I n  den Chininversuchen land sich i~bereinstimmend ein~ Beschleuni- 
gung der Alkoholresorption. W e n n  diese Beschleunigung dureh Chinin 
verursaeht  w/ire, mfiSte auch eine Abh~ngigkei t  der Besehleunigung 
yore Zei tpunkt  der Chinineinnahme bemerkbar  skin. Vergleicht man  
aber die einze]nen Kurven  miteinander ,  so mfif3te bei der Richtigkei t  
dieser Vorste]lung die Kurve  9 sehne]ler und  steiler ansteigen als die 
Kurve  8. Dies tr iff t  aber nicht  zu. Danach  besteht  kein Anlal~ anzu- 
nehmen,  dal~ die gefundene Beschleunigung der Alkoholresorption auf 
Chinin zuriickzufiihren sei. Es dfirfte sich in dieser Versuchsreihe wohl 
eher um eine nach mehrma]iger  Alkoholzufuhr gesteigerte Resorptions- 
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f~higkeit des K6rpers handeln. Die in den Versuchen in Kapitel I und I I  
gefundene Verz6gerung und Verminderung der Alkoholresorption lieg 
sieh also fiir Chinin nicht nachweisen. Vielleicht t r i t t  diese Wirkung 
erst bei toxischen Dosen auf. Darfiber wurden keine Untersuchungen 
angestellt. Andererseits muB abet berficksichtigt werden; dab sich 
Chinin yon Aspirin und Pyramidon insbesondere in der Richtung unter- 
scheidet, dab es als allgemein wirksames Zellgift die gesamten Lebens- 
prozesse zu verlangsamen geeignet ist. 

Als Ergebnis liifit sich also/eststellen, daft Chinin in den angewandten 
Dosen ]ceine eindeutige Wirkung au] die Alkoholkonzentration des Blutes 
ausiibt. Sollte ein Verkehrs~eilnehmer versuchen, eine bei ihm zu- 
n~chst gefundene hohe Blutalkoholkonzentration einer vorhergehenden 
Chinineinnahme zuzuschreiben, so braucht dies nicht anerkannt zu 
werden, wenn die angewandten Dosen sich in den therapeutisch iib- 
lichen Grenzen bewegt haben. Im fibrigen sind solche Angaben leicht 
auf den Wahrheitsgehalt zu prfifen, da Chinin in den genommenen 
Mengen bis zum 6. Tage im Urin naehweisbar ist. 

IV. Insulin. 

Auf Grund der Literatur verneintc Elbel die Frage, ob die Beurtei- 
lung yon Blutwerten bei nachtr~glicher Znfuhr yon Insulin einer Kor- 
rektur  bediirfe. Er  wies bin auf die Untersuchungen yon Schlichting, 
welcher bei gMchzeitiger Insulingabe eine Erniedrigung der Blutalkohol- 
kurve land. Junge kam in seinen im Kieler Insti tut  durchgefiihrten 
Untersuchungen zu dem Ergebnis, daB gleichzeitige Insulingabe mit 
der Alkoholdarreichung die normale Resorption verhindere und die Aus- 
scheidung erheblich verz6gere. Hohe Insulindosen, in der Resorptions- 
phase gegeben, verhinderten eine normale Aufnahme des Alkohols und 
beschleunigten die Ausscheidung. Insulingaben in der Ausscheidungs- 
phase hat ten keinen EinfluB auf die H6he der Blutalkoholwerte. Die 
alkoholsenkende Wirkung verpuffte innerhalb yon wenigen Minuten, 
wie auch Insulin nur ffir kurze Zeit eine Ernfichterung herbeizuffihren 
imstande war. Auch Siegmund und Flohr kamen zu dem Ergebnis, 
das der Blutalkoholspiegel zwar im ganzen dutch Insulin eine be- 
sch]ennigte Senkung erfahre, aber vielfach auch eine Resorptions- 
verz6gerung eintrat mit Blutalkoholwerten, die noch fiber denen der 
normalen Kurve lagen. Sic warnten vor dem Gebrauch des Insulins 
als Ernfichterungsmittel oder als Mittel zur Senkung des Blutalkohol- 
spiegels, insbesondere aueh wegen der dabei auftretenden rapiden und 
starken Blutzuckersenkung. Abb. 4 zeig~ das Ergebnis yon Versuchen, 
die in gleicher Weise wie die vorher besehriebenen ausgcfiihrt wurden. 
Auch jetzt  t rank die Vp. ausreichend viel Alkohol, um bis etwa 1,2~ 
zu konzentrieren. Die Normalblutkurve zeigte gewShnlichen Verlauf. 
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In Versuch 11 wurden 30Einhei ten Insul in  30Minuten vor dem Alkohol- 
trunk gespritzt, in Versuch 12 30 Einheiten Insulin gleichzeitig beim Alkchol- 
trunk und in Versuch 13 30 Einheiten Insulin 30 Minuten nach dem Alkchol- 
trunk. Bei worheriger Insulinzufiihrung (Versuch 11) fand sich eine weIminderte 
Konzentrationsf/~higkeit bei einer verh~ltnism~Big unauff/~lligen Elimination. In 
den Versuchen 12 und 13 waren die Ergebnisse aber autf~llig. Gleiehzeitige Insu]~n- 
zufuhr bewirkte eine geringere tt6chstkonzentration, einen werh~ltnismfiBig 
schnellen Abfall der Kurve und bei 130 Minuten einen neuen Anstieg, der wohl 
auf die Abn~hme einer spezifischen Insulinwirkung zuriickzuftihren ist. DaB diese 
Wirkung sich bemerkb~r macht, ergibt sich aus Versuch 13. ttier war sie nicht.. 
mehr imst~nde, sich reclitzeitig zur Geltung zu bringen, so dab noch eine wer- 
h~ltnism~Ng hohe Alkoholkonzentration won fast 1,l~ erreicht wurde. Nun 
abet werlief die Kurve wa~gerecht, d. h. bei gleiehzeitiger Ausscheidung land eine 
n~chtragliche Resorption won Alkohol ins Blur start. 
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Abb. 4. Versuch 10--13. Nin. 

Unsere  Versuehsbed ingungen  un te r sch ieden  sieh yon denen  J u n g e s  

insofern,  als wir  wesent l ieh  mehr  Insu l in  nahmen ,  n~mlieh  30 E inhe i t en  
spr i tz ten .  Vie l le icht  l iegt  es da ran ,  dab  die  yon  uns erz ie l ten  K u r v e n  
mehr  ins Ange  fa l lende  Ergebnisse  zeigten.  Insbesondere  bei  e iner  
Verabfo lgung  yon  30 E inhe i t en  Insu l in  gleiehzei t ig  m i t  d e m  Alkohol -  
t r u n k  fiel ein sp~tere r  zweimal iger  Wiede rans t i eg  der  A]koholkurve  auf ,  
nnd  zwar  yon 130 und  210 Minuten.  Dies muB m a n  sich wohl  doeh so 
erklgren,  d a b  m a n  ein Naeh lassen  der  a k n t e n  In sn l i nwi rknng  nach  
e twa  2 - - 3  S t n n d e n  a n n i m m t .  

Der  W i r k n n g s m e e h a n i s m n s  des Insnl ins  is t  anch  heu te  n ieh t  reeht. 
geklgr t .  Geht  m a n  yon  der  Wirkungsweise  des Insu l ins  be im sehweren 
Diabe tes  ans, so mug  m a n  die  Vors te l lung zngrunde  legen, dab  d a s  
Insu l in  erhebl iehe  Mengen Gewebswasser  znr i i ekzuha l ten  ims t ande  is t .  
Diese Wasse rzu r i i ekha l t nng  k o m m t  daher ,  dab  das  Insu l in  en twede r  
den  H y d r a t a t i o n s g r a d  gewisser Kol lo ide  erh6ht ,  oder  aber  da• d ie  
Gewebe naeh  Wiede re r l angung  ihres Glykogenspe ieherungsverm6gens  
ein h6heres  Wasse rb indungsve rm6gen  als n o r m a l  erhal ten .  Die L e b e r  
sehein t  diesen Vorgang ehemiseh zu regeln,  wghrend  das  Muskelfleiseh 
eine ghn l i eheAufgabe  wie die  Leber  gegenfiber d e m W a s s e r  ha t :  I m  str6-  
menden  Blute  des Diabe t ike r s  is t  m i t  zunehmende r  Verseh leeh te rung  de r  
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Stoffwechsellage der Blutzucker  immer mehr  angestiegen, braucht  also 
auch mehr  LSsungswasser, das er dann  bei dem baldigen Abschub 
durch die Niere mi tn immt.  Auf die Dauer  kann  der Kranke  durch das 
Tr inken  die gewMtigen Fliissigkeitsverluste nicht  wet tmachen.  Die 
Gewebe miissen Wasser  hergeben, es k o m m t  am Ende  zu einer aus- 
gesprochenen Austroeknung.  Wird nun Insulin zugeftihrt, so wird der 
Traubenzucker  ins Gewebe gedrfickt, wobei er such aus dem ~Iarn ver- 
schwindet  ~md im Gewebe zu dem Vorrats- und Kraf ts toff -Glykogen 
umgebaut  wird. Dabei ist die Er fahrung  gemacht  worden, da~ diese 
Einlagerung nur  bei gleichzeitiger Bindung der 2 - - 4 f a c h e n  Wasser- 
menge Vonstatten geht. 

Wir  miissen also mit  gro~artigen Versehiebu~gen in den Fltissigkeiten 
des KSrpers rechnen, die nachzuprfifen wit bei den Blutalkoholunter-  
sflchungen kaum imstande sind. 

Die gerichtsmedizinische Bedeutung liegt in dem Verlau/ der Blut. 
alkoholku~ven. Diese zeigten, um ihre rein praktische Brauchbarkei t  
herauszustellen, bei Gaben gr6flerer Insulinmengen (30 Einheiten) eine 
Senkung im resorptiven Tell und einen ungewShnlichen iYeuanstieg in der 
postresorptiven Phase. 

Die praktische Bedeutung ffir die Untersuchung der Verkehrsteil- 
nehmer  ergibt sich daraus ohne weiteres. Wer Insulin spritzt, um seine 
Verkehrstiichtigkeit dutch Verminderung des Blutalkoholspiegels vor. 
zutiiuschen, muff damit reehnen, daft die Riickreehnung des /iir den Zeit- 
punkt des Un/alles meist in Frage kommenden An/angswertes /iir ihn dann 
wesentlich ungiinstigere Ergebnisse lie]err, wenn diese Riickrechnung yon 
irgendeinem Punkte der postresorptiven Phase aus er/olgt. 

I n  Erg~nzung der Ergebnisse yon Junge kann  daher darauf  hin- 
gewiesen werden, dal~ Insulin aueh in gr51~eren Mengen die normale 
Resorpt ion verhinder t  und die Ausscheidung erheblich verz5gert,  ins- 
besondere dann,  wenn es gleiehzeitig mit  Alkohol gespritzt  wird. Die 
Rf ickrechnung yon jedem Punkte  der postresorptiven Phase  aus kann 
fiir den Verkehrstei lnehmer nur  ungiinstig sein. 
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