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Aus dem Insti tut  ffir gerichtliche Medizin und Kriminalistik der Univcrsitgt 
Erlangen-I~iirnberg (Vorstand: Prof. Dr. Dr. E. WEI~IC) 

Probleme der forensischen Toxikologie* 
Von 

E. WEINIG 
Mit 1 Text~bbildung 

(Eingegangen am 3. Juli 1964) 

Wenn ich zu Ihnen fiber Probleme der forensischen Toxikologie 
spreche, so stellt sieh zunachst die Frage, welche Bedeutung diesem 
Gebiet innerhalb der gerichtlichen Medizin zukommt. 

I 
Seit den Anf~ngen der gerichtlichen Medizin wird die Aufgabe, bei 

gewMtsamen K6rperverletzungen und Todesarten - -  damit auch bei 
Vergfftungen - -  tatig zu werden, besonders hervorgehoben. Es scheint 
erwghncnswert, dab naeh dem Zeugnis yon MO~DINI D~ LuzzI (gest. 
1326) die erste gerichtliche Obduktion zwesks Aufkl/~rung einer Ver- 
gfftung bereits 1302 in Bologna yon BARTOLO~IEO D~ VA~IGSANA (gest. 
1308) mit anderen ,,Medici physiei et chirurgia" durchgeffihrt wurde 
(zit. naeh K~ATT~). Trotz der Umbildung und Aufsplitterung der 
einzelnen medizinischen Fgcher im Laufe der Zeit ist die forensisehe 
Toxikologie ein festes Teilgebiet der gerichtlichen Medizin geblieben, 
was auch jetzt  in den Empfehlungen des Wissenschaftsrates zum Ans- 
druck kommt, im Rahmen der geriehtlichen Medizin den Zweig der 
forensischen Toxikologie besonders zu pflegen. 

Die Frage nach dem Vorliegen einer tSdlichen Vergiftung stellt sich, 
wenn yon vorneherein Verdacht anf Vergiftung bestehL 
wenn auff~llige und ungew6hnliehe Krankheitszeichen oder Umstande 

dem unerwarteten Todeseintritt vorangegangen sind, 
wenn beim sogenannten pl6tzliehen Tod aus unbekannter Ursache 
die Sektionsbefunde und die histologischen Untersuchungsergebnisse 
unbefriedigend sind oder auf eine Vergiftung hinweisen, 
wenn im Rahmen einer /~rztlichen Behandlung (Narkose, Therapie) 

Zwischenf~lle eintreten. 

* Herrn Prof. Dr. B. MUE~LER, Direktor des Institutes fiir gerichtliche Medizin 
der Universitat Heidelberg zum 65. Geburtstag gewidmet. Als Referst gehalten 
auf der 42. Tagung der Deutschen Gesellschaft ffir gerichtliche und soziale Medizin, 
Miinohen. 
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Forensisch-toxikologische Fragen sind unter anderem ferner gegeben: 
Bei Suchtverdacht, 
bei Nebenwirkungen yon Arzneimitteln, 
bei Unvertrgglichkeit yon Arzneimitteln mit Alkohol, 
bei Verkehrsuntiichtigkeit nach Aufnahme yon Alkohol oder/und 

Medikamenten, 
bei Simulations- oder Dissimulationsverdacht. 
Wenn wit unser Sektionsmaterial iiberblicken, so k6nnen wir fest- 

stellen, dag zur Ermittlung der Todesursache oder zur Erkl/~rung yon 
Symlotomen und Verhaltensweisen vor dem Tode in etwa 1/3 der F/~lle 
sich toxikologische Fragestellungen ergeben. Dieses Drittel betrifft 
Morde, Selbstmorde und Unf~lle. Welchen Umfang die t6dlich ver- 
laufenen Vergiftungen heute einnehmen, ergibt sich z. T. aus den Selbst- 
mordstatistiken. In der BleD sind im Jahre 1962 10252 Selbstmocde 
gez/ihlt worden, wovon 3542 dutch Gifte zustunde kamen! 

Sie wissen, dug im ullgemeinen zum Beweis eines Todes durch Ver- 
giftung 

die klinischen Erscheinungen, 
dus Sektionsergebnis, 
die histologischen bzw. histochemischen Befunde, 
die Ergebnisse der chemischen Untersuchungen 

und, soweit m6glich oder erforderlich, 
die Ergebnisse yon Tierversuchen und 
pharmukologischen oder phurmukognostischen Priifungen 

in Einklang stehen sollen. 
Die Beurbeitung eines Vergiftungsfulles wird sehr erleichtert, wenn 

die vorungegungenen Erscheinungen (z. B. Kr/~mpfe, Lghmungen und 
tiefer Schluf, der in Bewugtlosigkeit fibergeht) bekannt sind und dumit 
gezielte chemische und histologische Untersuchungen einsetzen k6nnen. 
Wir wissen abet uuch, dug bei vielen Vergiftungsf~llen die Vergiftungs- 
erscheinungen nicht bekannt shad, yon Zeugen oft unklure und sich 
widersprechende oder sogar bewugt fulsche Anguben gemucht werden. 

Es ist deshulb ein Hauptanliegen der gerichtsmedizinischen T/~tigkeit, 
wenn immer m6glich, dutch ob]ektive Befunde im medizinischen und 
nuturwissenschaftlichen Bereich den Nuchweis einer Vergiftung zu 
erbringen, ttieruuf zielt die Forschung uuf dem Gebiet der forensischen 
Toxikologie ub. Durch die Untersuchungen tier Leichenteile, tier Spuren 
an tier Leiche und in der Umgebung des Leichnums sowie des fraglichen 
Vergiftungsortes soll eine objektive Basis geschuffen werden, um die oft 
schwierige Fruge beuntworten zu kTnnen, ob ein Mord, Selbstmord dutch 
Gift oder eine ukzidentielle Vergiftung vorliegt. 

Da die Sektionsbe/unde (mit Ausnuhme yon Vergiftungen dutch 
S/~ure, Laugen oder dutch Mittel mit uuff/~llig riechenden, gef/~rbten 
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oder geformten Bestandteilen) meist ein recht uncharakteristisches Bild 
bieten, sind in jedem Falle eingehende histologische Untersuchungen 
vorzunehmen, die nicht nut  dazu dienen, eine andere Todesursache 
auszuschliegen, sondern charakteristische Gewebsver/tnderungen festzu- 
stellen, wie sie durch manche Gifte entstehen. Ich weise z. B. auf die 
Arbeiten von SAC~S und ADV.BAU~ bin, die sich mit histologischen Ver- 
/~nderungen bei Vergiftungen eingehend befagt haben. 

Neben den histologischen werden heute histochemische Untersuchungen 
notwendig. Ich erinnere an die Ergebnisse der systematischen Unter- 
suchungen fiber die Toxikologie der Schwermetalle yon TINM und yon 
VOlaT und an histochemische Untersuchungen, mit deren Hflfe StSrun- 
gen in den Enzymsystemen nachgewiesen werden k6nnen. Hier sei als 
Beispiel der histochemische Nachweis der Cholinesterase- und Acetyl- 
cholinesterase yon KOELL~ erw/ihnt. Und nun zum chemischen Gift- 
nachweis ! 

I I  

Die Probleme der toxilcologischen Analyse decken sich weitgehend 
mit denen der anMytischen Chemie, ffir deren Einteilung Koc~  (Abb. 1) 
ein ~bersichtliches Schema ffir die Deutsche Forschungsgemeinschaft 
aufgestellt hat, das unter Berficksichtigung aller bew/~hrten speziellen 
Methoden nach Probenahme, Trennung, Bestimmung und Auswertung 
gcgliedert ist. Ffir die toxikologische Analyse hei6t dies: 

1. Welche Probenahme ist die zweckm/s ? 
2. Welche Trennungsmethode w/ihle ieh, um das Gift zu isolieren ? 
3. Welche Bestimmungsmethoden wende ieh an, um das Gift qua]itativ 

oder quanti tat iv naehzuweisen ? 
4. Wie werte ich die Mefiergebnisse bzw. welche Beweiskra/t haben 

sie in quMitativer und quantitativer Hinsicht ? 

Probenahme 
W~hrend der Probenahme in anderen Zweigen der analytisehen 

Chemie, insbesondere bei der ErzanMyse und der Lebensmittelunter- 
suchung, eine sehr grol]e Bedeutnng beigemessen wird, ist demgegen- 
fiber festzustellen, dab dieses Problem in der toxikologischen Chemie 
nur am Rande behandelt wird. Zwar ist die Frage, welche Organe des 
I., II .  und III .  Giftweges zu asservieren sind, grfind]ich bearbeitet, abet 
die der Probenahme am einzelnen Organ weniger beachtet worden. 
Gelegentlich wird vermerkt, dab es sich empfiehlt, aus verschiedenen 
Teilen eines Organs eine Durchschnittslorobe zu bilden. Auch wird der 
toxikologische Chemiker bei geschichteten Organen, wie z .B .  der 
Niere, die Entnahmestelle so legen, dab er t~inde und Mark im richtigen 
Verh/~ltnis untersucht. 

Dtsoh. Z. ges. gerichtL ~r Bd. 56 1 0  
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Bei gleiehf6rmig aufgebauten Organen, wie z. t3. der Leber, dr/~ng~ 
sich der Gedanke einer etwa nngleiehmal3igen Verteilung yon Giften 
nieht ohne weiteres auf. Wegen des m6gliehen Einflusses versehiedener 
Blutgehalte auf das Ergebnis bioehemiseher Ungersuehungen haben 
I-IoLzs~, SEDL~Au und KIESE eine Methode znr Bestimmung des 
Blutgehaltes yon Leberproben zur Korrekgur bioehemiseher Analysen 
bei Tierexperimengen vorgesehlagen. 

Als man ffir eine anorganisehe Analyse noeh 20--50 g Organ be- 
nStigte, spielte die Frage naeh der untersehiedliehen Verteilung eines 
Giftes im Organ keine entseheidende Rolle, da mig der grogen Menge 
meisg ein g~ater Durehsehnitt getroffen wurde. Je empfindlieher abet 
die Analysenmethoden werden, um so kleiner wird die Menge des be- 
n6tigten Ausgangsmaterials. Dadureh k6nnen topiseh bedingte Konzen- 
trationsversehiedenheiten sieh sehon eher bemerkbar maehen. So kommg 
es immer wieder vor, dab derselbe Untersueher bei exakter Arbeitsweise 
und Anwendung eines zuverlgssigen Verfahrens beim selben Organ 
Werte erh/~lt, die auBerhalb des Fehlerbereiehes der Methode vonein- 
ander abweiehen. Aueh finder der Naehnntersueher manehmal nieht 
denselben Weft wie der Voruntersueher, aueh wenn beide erfahrene 
Analytiker sind. Bei einer Gemeinsehaftsarbeit des ,,Arbeitsaussehusses 
Metallgffte" unger Leitung yon DR~Y~ wnrde in versehiedenen Labora- 
torien die Zuverl/~ssigkeit der spektrographisehen, polarographisehen 
und Dighizonmeghode zur ]3esgimmung des Bleis in Blut nnd Organen 
gepriift. Hier bemerken die Ungersueher, dab sie ,,um eine unger Um- 
st~nden sehwankende Verteilung dos Bleis in den Organen auszugleichen", 
es fiir erforderlieh halten, die Organe zu homogenisieren. Die Homo- 
gena~e wnrden geteilg, versehiekg und soforg nntersuehg. Dieses Vor- 
gehen isg nur unger diesen experimentellen Bedingnngen vorgeilhafg. Bei 
asserviergen Leiehenteilen halten wit das tIomogenisieren des einzelnen 
Organs nieht fiir zweekm/igig, da die Homogenate (namentlieh bei 
h/~nfigem 0ffnen des Glases zweeks mehrerer Probenahmen) leiehter 
eintroeknen (was zu Konzentrationserh6hungen ffihrt) als ein 
unzerkleinertes Organstiiek. Mit der tIomogenisierung verwisehg man 
unter Umstgnden aueh wiehgige Befunde fiber die Vergeflung eines Giftes, 
die vielleieh~ ffir die Beurteilung anfsehlugreieh sein kSnnten: 

Am Beispiel der Verteflung des ThaUiums in der Leber mSeh~e ieh 
dies zeigen: Neuere Einblieke in die Sgrukgur und Funktion der Leber 
verdanken wir besonders der Leberehirnrgie (STuoxE). Dnreh die Gabe- 
lung der Vena portae entsgeh~ bekanntlieh eine Bila~eralit/ig, deren 
Seheide die Cava-Gallenblasen-Linie ist. Dies hat sehon frtiher den 
Gedanken aufkommen lassen, dab neben der anatomisehen aueh eine 
fnnkgionelle Trennung des Pfortaderstromes besteht. Ss163163 (zig. naeh 
STtJOKS)/~uBerte die Ansiehg, dab der Blngsgrom aus den reehgs gelegenen 

I0" 
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Organen der Bauchh6hle (dem Dfinndarm, dem aufsteigenden Dickdarm 
und der reehten H~lfte des Querdarmes) in der relativ kurzen Pfortader 
veto linksseitig fliellenden Blutstrom (~us der Milz, dem Pankreas und 
den linksseitigen Darmabschnitten) getrennt bleibe. Nebeneinander 
n/ihmen die beiden fadenfSrmigen DoppelstrSme ihren Weg zu den zu- 
geordneten Leberabschnitten. Der Zwangslauf der beiden lamin~iren 
BlutstrSme sei dureh meehanisehe, hydrodynamisehe und vasomotorische 
Meehanismen geregelt. Diese sollten aber auch eine alternative Ein- 
sehaltung, zun~ehst des linken und daran ansehliel~end des rechten 
Systems gestatten. Falle eine Seite aus, so k6nnten die an sich homo- 
lateralen Aufgaben vikariierend yon den Gewebsteilen der anderen 
Leberh~ilfte t ibernommen werden. Dies kSnnte gerade bei der Anflutung 
yon Parenehymgiften bedeutungsvoll sein. Neuere Untersuchungen 
dureh Injektion yon Kontras tmit te ln  haben gezeigt, dall bei entspre- 
ehender KSrperlagerung die Kontrastmit te l  ohne signifikante Ursachen 
das eine Mal den Weg zur linken, das andere Mal zur reehten Leberh~lfte 
nehmen. 

Wir haben uns (W~I~IG, HAUTH und KUNZ~A~N) dar~ufhin die Frage gestellt, 
ob unmittelbar nach oraler Aufnahme yon Blei oder Thallium in der Leber des 
Kaninchens Verteilungsverschiedenheiten auftreten. Verabreieht wurden 50 mg/kg 
dutch Magensonde. Eine Stunde naeh Aufnahme waren starke Untersehiede in der 
Verteflung des ThallJums zu beobachten. Naeh 18 Std wurden die Konzentrations- 
untersehiede geringer, und nach 4 Tagen waren keine grSl~eren Sehwankungen im 
Thalliumgehalt der Leber zu beobaehten. /41mliche Befunde traten much naeh ein- 
maliger oraler Bleiaufn~hme ein. Somit ist es mSglieh, dal~ Schwankungen in den 
einzelnen Teilen der Leber auftreten, wenn ein Gift unmittelbar oder kurze Zeit 
vor dem Tode aufgenoramen wurde. Hierin kSnnten manehe differierenden Ana- 
lysenergebnisse ihre Erkl~rung linden. 

I s t  ein asserviertes Organstiiek aullerdem durch Autolyse oder Fgulnis 
stark ver/indert, so mull auch daran gedaeht werden, dall im Zusammen- 
hang mit  hypostatisehen Vorg~ngen Konzentrationsversehiebungen yon 
Giftstoffen eintreten kSnnen. Zur Kl~irung der Frage, wie grolt das Aus- 
mall sein kann, haben wir K~ninehen 4 Tage nach der Aufnahme von 
Thallium oder Bleisalzen getStet, seziert und die Leber in vitro 14 Tage 
bei gewShnlieher Kellertemperatur der F~ulnis tiberlassen. Es ergab sieh 
bei den polarographisehen Analysen, fiir die je 2 g Leber verwendet 
wurden, dall die Thalliumkonzentrationen yon oben nach unten zu- 
nahmen und ira F~iulnissaft ebenfalls Thallium gefunden wurde. Bei 
dem mit  Blei vergifteten Tier war der Bleigehalt der Leber loraktiseh 
fiberall gleieh. I m  Fiiulnissaft waren nur Spuren yon Blei. Dies ist mi t  
der Tatsaehe vereinbar, dal3 die Thalliumverbindungen ira allgemeinen 
leichter 15slieh sincl als die Bleiverbindungen. Aus dem Gesagten ergibt 
sich, dall man, soweit es die Menge des Materials erlaubt, aus zwei oder 
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drei verschiedenen Teilen eines Organs Proben entnehmen, getrennt 
anMysieren und dann erst einen Mittelwert bilden sollte, wobei man dann 
erkennen kann, ob Konzentrationsversehiedenheiten vorliegen. 

Dies ist besonders bei alten Organproben und bei Untersuehungen 
yon exhumierten Leiehen yon Bedeutung. KeinesfMls sollten Sammel- 
ans/~tze aus versehiedenen Organen zur Analyse verwendet werden, wie 
dies friiher gelegentlieh gesehehen ist. 

Trennungsmethoden 
Auf dem Gebiet der Trennung und Reinigung yon organischen Giften 

sind in den letzten Jahrzehnten dutch die S~ulen-, Papier-, Dfinnschicht- 
und Gaschromatographie ganz ungew6hnlich grol~e Fortschritte erzielt 
worden. Die D/innschichtchromatographie, der sich in der forensischen 
Toxikologie besonders MACm~TA and B2~U~LE~ gewidmet haben, hat 
sich nicht nur wegen der kurzen Laufzeit allgemein in allen toxikologischen 
Laboratorien eingef/ihrt, sondern unter anderem auch deshalb, weil man 
nun Spr/ih-t~eagentien verwenden kann, die das Papier zerstSren wiirden. 
Neben den genannten Trennverfahren bew/~hren sich weiterhin die 
Mikrosublimation nach KOFLE~ und die Vakunmsublimation im W/irme- 
gradienten (Sc~MH)T). Wie hoch eine isolierte Substanz gereinigt wer- 
den muB, hs davon ab, welche qualitative oder quantitative Be- 
stimmungsmethode vorgesehen ist. 

Bestimmungsmethoden 
Ffir den qualitativen Nachweis und meist auch fiir die quantitative 

Bestimmung anorganischer Gifte stehen vor allem spektrographische 
Methoden zur Verf/igung. Die I~Sntgenfluorescenzspektrographie hat 
ffir forensische Zwecke den besonderen Vorteil, dab das Objekt nicht 
zerst6rt werden mul~, worauf LAvEs vor einem Jahrin Mtinster hingewiesen 
hat. Ist wegen der Kleinheit der 0bjekte oder wegen sehr geringer 
Konzentration oder topischer Fragen die Anwendnng einer Ultramikro- 
methode erforderlich, so kommen die Elektronenaktivierungsanalyse 
oder die massenspektrographische Untersuchung in Betracht. Bei hoch- 
schmelzenden und wenig fltichtigen Substanzen hat sich die Differential- 
Thermoanalyse bew/~hrt, wie dies BtCEITENECKER am Beispiel des Sili- 
kosenachweises gezeigt hat. 

Kritische Anwendung bei ausreichender Erfahrung mit den genannten 
Methoden ist eine selbstverst/indliche Voraussetzung. Ebenso selbst- 
verst~ndlich ist es, dag bei Verdacht auf eine kriminelle Vergiftung der 
qualitative NacKweis grundsiitzlich nach zwei voneinander unabh~ingigen 
Methoden, die auf verschiedenen Prinzipien beruhen, gef/ihrt werden 
soll. Dasselbe gilt auch /iir die quantitative Bestimmung. Hier seien 
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erg~nzend auch noch die Colorimetrie, Flammenphotome~rie, die Polaro- 
graphic nnd die Voltametric genannt. 

Fiir die Identi[izierung und Bestimmung von organischen Verbindungen 
steht - -  wegen ihrer auBerordentlich hohen Informationskapazit~t - -  
die Ig-Spektrographie an der Spi~ze. Dieser Vorteil kann aber leider 
nur dann roll wahrgenommen werden, wenn das isolierte Material hoch 
gereinigt und eine einheitliehe ehemisehe Verbindung ist. Im allgemeinen 
ist eine Reinheit yon etwa 95 % erforderlieh, ws bei der RSntgen- 
leinstrukturanalyse z. B. ein etwa 90 % iger und bei der kristalloptischen 
Identifizierung ein 85%iger Reinheitsgrad ausreichen. Die UV-Spektro- 
photometric ist sehr empfindlich, sie gibt aber dureh ihre geringe Zahl yon 
Absorptionsmaxima und -minima nur wenige Informationen. Deren 
Anzah] kann dutch ehemische Eingriffe am Mo]ekiil wesent]ieh erh6ht 
werden. Am Beisiel des E 605-Nachweises im Wasserdampfdestfl]at 
eines Mageninhaltes wird dies verdeutlicht (Gr SCHMIDT). Als weiteres 
Beispiel sei die Behandlung des Atosfls mit Brom naeh B u a G ~  und 
B]s~Nr~o]~ und als drittes die Differenzierung yon Codein und Morphin 
durch Behandeln mit Schwefe]saure naeh VIDIC genannt. 

Es ist in diesem Kreise wohl tiberfliissig, auf die bekannte hohe 
Bedeutung des Sehmelzpnnktes, Misehschmelzpunktes und der kristall- 
optisehen Daten, die unter dem Mikroskop festgestellt werden k6nnen, 
ngher einzugehen (Ko~L]~R, SC~MIDT). 

Die genannten Methoden sind nattirlich nur anwendbar, wenn die 
erforderliehen Ger~te znr Verffigung stehen. So teuer diese Apparate 
aueh sein m6gen, so geh6ren die meisten yon ihnen zur Ausrtistung eines 
geriehtsmedizinisehen Instituts, wenn die forensisehe Toxikologie mit 
Effo]g wissensehaftlich gepflegt werden soll. 

Ieh habe bisher vom positiven Naehweis der Gifte gesprochen, 
mSehte aber aueh auf die groBe praktische Bedeutung hinweisen, die 
manehe Reaktionen haben, wenn sie negativ aus[allen. Ich denke hier 
an die Reaktion yon CRO~HV.IM U. W A ~ ,  die beim negativen Ausfall 
mit einem sehr hohen Grad yon Wahrscheinliehkeit die Anwesenheit 
yon Morphinanen und anderen basischen Suehtmitteln aussehlieBt, und 
die Reaktion naeh Fo~s~s~ u. Mitarb., die beim negativen Ausfall die 
Aufnahme yon Phenothiazink6rpern aussehlieBt. Sehliefilieh sei aueh 
tier Insekten~es~ erws der s empfindlieh is~. Bei negativem 
Ergebnis ist die Anwesenheit yon Inseeticiden praktisch auszuschlie~en. 

Bei der Ateswertung der Mefiergebnisse sind die Fehler aller Einzel- 
schritte und des gesamten Un~ersuehungsganges mathematisch-sta- 
tistisch zu beriieksich~igen. Anf diesem Gebiet der analytischen Chemic 
sind die Diskussionen in den letzten Jahren besonders lebhaft geworden 
und haben zur Kl~rung vieler oftener Fragen in der Mikroanalyse 
geffihrt. 
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I I I  

Wenn wir die Me[3ergebnisse vom forensisch-toxikologischen Stand- 
punkt aus richtig wfirdigen wollen, so sind fiber die chemisch-analyti- 
schen Fragen hinaus noch besonders biologische und biochemische Pro- 
bleme zu berficksichtigen: 

1. Dureh die Herabsetzung der Nachweisgrenze mittels Mikrometho- 
den und Ultramikromethoden stol]en wir im anorganischen Bereich 
nieht nur auf die biologisch wichtigen sogenannten Spurenelemente, wir 
treffen vielmehr auch auf Gifte wie Arsen, Blei und Quecksilber, uud 
wenn wir uns analytisch in Nanogrammbereiehen bewegen (10-gg), 
so mfisseu wir sogar damit rechnen, stets Thallium zu linden, wie dies 
GEILMA~ auf voltametrischem und eolorimetrischem Wege naehgewie- 
sen hat. So kommt in zunehmendem Ma•e zu dem qualitativen Nach- 
weis noch zwingend die quantitative Bestimmung. Beim Arsen, Blei 
und Quecksilber ist dies uns gel~ufig. Beim Thallium wissen wires  erst 
seit wenigen Jahren. Und doch sind diese Erfahrungen im Prinzip 
niehts Neues, weil wir immer der Giftdefinition des Paracelsus eingedenk 
sein mfissen: ,,Dosis sola /acit venenum". 

Der Nachweis yon Thallium fiberraschte nut deswegen, da in der 
Literatur allgemein die Ansieht bestand, dab im normalen Organismus 
kein Thallium zu linden ware. Die meisten Untersucher haben bei ihren 
toxikologisehen Analysen mit den fiblichen Mikromethoden Thallium 
nieht naehweisen kSnnen, well die Konzentration unter der Naehweis- 
grenze der sonst sehr empfindliehen Verfahren liegt. Es mu~te aber die 
Frage gepriift werden, ob sich z. B. im Knochen normalerweise in foren- 
sisch beaehtenswerter Menge Thallium ab]agert. Dieser Aufgabe hat sieh 
M~CItATA unterzogen und bei fiber 100 unverd~chtigen Oberschenkel- 
knochen spektralanalyMsch niemals Thallium feststellen kSnnen. 

Da in einwandfreien Vergiftungsfiillen Werte zwischen 0,2--1,5 mg- % 
nachgewiesen wurden - -  was auch die neueren Untersuchungen yon 
T~o~As (Gent) und seinen Mitarbeitern best~tigten - - ,  ist es leicht 
mSglich, eine klare Abgrenzung zwischen dem sogenannten normalen 
und einem pathologisehen Thalliumgehalt zu ziehen. 

Es scheint mir in unserem Industriezeitalter dennoch notwendig, das 
normale Vorkommen auch yon anderen giftigen Metallen eingehender zu 
studieren. Ieh denke hierbei z .B.  an das hoehgiftige Cadmium, auf 
dessen normales Vorkommen im mensehlichen K6rper SAc~s (1958) 
aufmerksam gemacht hat. 

Durch die Verfeinerung der Methoden der Auftrennung und Bestim- 
mung yon organischen Verbindungen - -  besonders wenn wir naeh Stoffen 
fahnden, die in Milligrammengen starke Giftwirkungen hervorrufen - - ,  
stol~en wir ebenfalls auf k6rpereigene Stoffe, die als solche erkannt 
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werden miissen (z. B. Hippursiiure, Oxalsiure, Bernsteins/~nre), bevor wir 
ihnen eine Bedeutung beimessen kSnnen oder nicht. 

2. Zahlreiche Gifte werden intravital im KSrper abgebaut oder 
umgebaut. Bei diesen intravitalen Ver/~nderungen handelt es sieh im 
wesentlichen urn Oxydations-, Reduktions- und Hydrolyse-Vorg/inge 
und solehe dureh Konjugation mit Glucurons/~ure, Schwefels/~ure, Essig- 
s~ure, Benzoes/~ure u .a .  Die Erforsehung yon Giftmetaboliten gewinnt 
zunehmend an Bedeutung. Beim Nachweis von manchen Stoffen ist die 
Frage zu stellen, ob diese Verbindung als solche aufgenommen wurde 
oder ob sie arts anderen Arzneimitteln entstanden sein kann. Erwi~hnt 
sei als Beispiel, da$ das p-Oxy-Aeetanilid sowohl aus Acetanilid als 
auch aus Phenacetin entsteht. 

Beim tSdlich ausgelaufenen Vergiftungsfall kommen zu den intra- 
vitalen noch die postmortalen Ver/~nderungen in der Leiche (K~ATTnR), 
bei denen es sieh meist um hydroly~ische mid reduktive Vorg/~nge 
handelt. Aul]erdem tr i t t  hier eine weitere Schwierigkeit dadurch auf, 
dal~ sich Gifte nach der Entnahme in vitro ver/~ndern kSnnen (Wsx~IG). 
Dies stellt ein eigenes analy~isches Kapitel dar. Um bier einen Einblick 
in den Abbau einer Substanz zu bekommen, w/~re es wfinschenswert, 
wenn in einschl/~gigen Arbeiten, die sich mit dem Nachweis yon Gift in 
Leiehenteilen befassen, mSgliehst auch noch angegeben wird, nach wel- 
chef Zeit das Gift bei bestimmter Aufbewahrung noch nachgewiesen 
werden konnte. 

Auch ist ein Wort zu den sogenannten Leiehenalkaloiden zu sagen, 
die mit Itilfe der Papierehromatographie neuerdings yon CATTASnNI 
U. Mitarb. in einer grfindliehen Arbeit studiert worden sind. Den bei der 
F/tulnis sehon ziemlieh stark auftretenden Aminen mfissen wit bei der 
Analyse ebenfalls unsere Aufmerksamkeit sehenken. 

3. Ffir die toxikologische Begutachtung ist es eine Frage yon hSeh- 
ster Bedeutung, wie ]ange es dauert, bis ein bestimmtes Gift aus dem 
KSrper ausgeschieden wird. Zun/~ehst zeige ich die Ihnen bekannten B1ut- 
spiegelkurven yon B ~ I T ~ C K ~  bei der CO- Vergi/tung, arts der sieh eine 
I-Ialbwertszeit des Konzentrationsabfalles yon etwa 3--31/2 Std ergibt. 

Nicht nur bei den flfiehtigen, sondern aueh bei den nicht/li~chtigen 
Giften ist es wertvoll, die Ausseheidungsgeseh~dndigkeiten zu kennen, 
damit beim Lebenden der riehtige Zeitpunkt der Probenahme nicht 
vers/iumt wird und beim Toten Anhaltspunkte fiir den Zeitpunkt der 
letzten Giftaufnahme gewonnen werden kSnnen. Dal~ hierbei auch der 
zeitliehen Folge der Verteilung in den verschiedenen Giftwegen eine 
grundlegende Bcdeutung zukommt, brauche ich nicht zu betonen, da 
aus tier Biochemie bckannt ist, ,,da$ alle stoffhchen Ordnungsgeffige, 
alle Strukturen im Leben einem dauernden Auf- und Abbau unter- 
liegen" (A. BVT~ASDT). 
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Wir haben aufgrund unserer Erfahrungen halblogarithmiseh und 
sehematiseh zusammengestellt, wie lange es dauert, bis naeh Aufnahme 
einer therapeutischen einmaligen Dosis von verschiedenen Barbituraten das 
Mittel mit dem Harn endgfiltig ausgeschieden worden ist. Dabei sind 
selbstverst/~ndlich Anreicherungsverfahren und Mikromethoden angewen- 
det worden. 

Die Ausscheidungszeit nach Aufnahme yon 0,5 g Veronal betrug 
etwa 25 Tage, von 0,3 Luminal rund 20 Tage, yon 0,5 g Phanodorm 
rund 4 Tage und yon 0,25 g Evipan 1 Tag. 

Als Beispiet der Ausscheidung yon Metallgiften zeige ich den Kon- 
zentrationsabfall des Thalliums im H a m  nach sehweren Vergfftungen 
(Wm~m und SCI~MIDT). Es dauerte fiber 2--3 Monate, bis wit mit der 
polarographischen Methode negative Resultate erzielen konnten. Die 
Halbwertszeit des Konzentrationsabfalls betrug etwa 10 Tage. Die 
Analysenergebnisse stammen aus eigenem UntersuchungsmateriM und 
aus Beobachtungen yon FtCETWURST und GEILMANN (pers. Mitteih). 

In diesem Zusammenhang sei aueh erwahnt, dab man bei der akuten 
Thalliumvergiftung in den ausfal]enden Haaren nur im Wurzelgebiet 
Thallium nachweisen kann (WIDu und RAUSCHKE). Das neuwachsende 
Haar  nimmt aber dann in dem MaBe Thallium auf, wie Thallium im 
K6rper kreist. Aus der Urinkurve wissen wir, dab diese Ausseheidung 
Monate dauert. Der Thalliumgehalt nimmt dann yon der Spitze her bis 
zur lu langsam ab. 

4. In der toxikologischen Literatur ist sehon mehrfach die Erfahrung 
niedergelegt worden, dal3 manche Arzneimittel beim anf/ing]ichen Ge- 
brauch kaum abgebaut werden, dab aber im Laufe einer GewShnung der 
K6rper lernt, solche Stoffe zu entgiften, so dab nicht nur eine Toleranz 
gegen dieselbe Dosis auftritt,  sondern auch eine sehne]lere ZerstSrung 
der Wirksubstanz einsetzt. 

Viele Arzneimittel werden bei tSdlieh ausgelaufenen Vergiftungen 
praktiseh unver/indert wiedergefunden, wahrend sie nach Aufnahme 
therapeutischer Mengen zum grSBten Teil abgebaut werden. Ieh nenne 
hier als Beispiele das Medomin (Sc~IDT) und das Revonal (GELD- 
MACHER-V. ~V[ALLINCKtgODT und LAUTENBACH). 

5. Vielfach erw/~hnt ist die Tatsache, dab manche Menschen gegen 
Gi/tsto//e emp/indlieher sind als andere. Es hande]t sich hierbei um 
Untersehiede des geaktionsverm6gens im Sinne einer kontinuierlichen 
individuellen Variation, die sieh dutch eine Gaugsehe Verteflungskurve 
ausdr/icken lassen. 

In neuerer Zeit hat  man feststellen k6nnen, dab aueh dis]continuier- 
liehe Variationen vorkommen. Mit diesen h/~ufig genetiseh bedingten 
diskontinuierlichen Unterschieden befaBt sich die Pharmakogeneti/c. 
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Die Antwort eines Organismus auf ein bestimmtes Medik~ment ist 
natiirlich nieht nur yon genetischen Faktoren, sondern auch yon nicht- 
genetisch beding~en Umwelteinflfissen abh/~ngig, wobei Nahrungsart, 
Alter und Gesehlecht und Applikationsart eine l~olle spielen, auf die 
hier nicht n~her eingegangen werden kann. 

Die Pharmakogenetik spielt im Rahmen der forensischen Toxikologie 
deswegen eine Rolle, well das unterschiediiehe geaktionsvermSgen ver- 
sehiedener Mensehen auf Medikamente und die dadureh u. U. bedingte 
versehiedene Giftemfindiichkeit bei tier Beurteilung yon Vergiftungen 
eine wesentliche Bedeutung hat. Auch ffir die toxikologisehe Analytik 
Jst es wiehtig, zu wissen, dag dasselbe Medikament bei verschiedenen 
Personen fiber verschiedene Metaboliten abgebaut und ausgesehieden 
werden kann. Die Kenntnis mancher pharmako-genetiseher Besonder- 
heiten ist daher auch fiir den behandelnden Arzt wertvoll. Itierzu 
gehSrt z. B. die verl/tngerte Wirkung des Sueeinylcholins bei Personen 
mit atypischer Cholinesterase. Succinylcholin und verwandte Sub- 
stanzen werden bekanntlich in der Anaestbesie sowie in tier Psyehiatrie 
(Elektrosehock) als Muskelrelaxantien angewandt. Mengen yon 40 bis 
50 mg ffihren in der Regel zu einer 2 4 Minuten dauernden L/~hmung 
der Muskulatur. In sehr seltenen F/tllen kann es bei der therapeutisehen 
Anwendung yon Succinylcholin zu einer fiber Stunden anhaltenden 
Wirkung bei normaler Dosierung kommen, wobei eine Apnoe oder gar 
der Tod eintreten kann. 

KALOW untersuchte als einer tier ersten die Ursachen hierfiir und 
fand, dab Personen mit verl/~ngerter Sueeinyleholinwirkung nicht nut  
quantitativ weniger Cholinesterase im Serum besagen, sondern da$ diese 
Cholinesterase sieh auch qualitativ yon der normalen Cholinesterase 
untersehied. 

Weitere Untersuehungen zeigten, dag es auch einen Personenkreis 
mit einem Intermediir typ,  d.h. mit einer mittleren Cholinesterase- 
aktivit&t gibt. Familienuntersuchungen liegen erkennen, dag diese drei 
Ph/~notypengruppen dutch ein 2-Gene-System determiniert werden. 
Personen mit hoher Chohnesteraseaktivit/~t haben zwei Gene ffir typi- 
sehe Esterase, solehe mit einer niedrigen Cholinesteraseaktivit~t zwei 
Gene ffir atypische Esterasen. Diejenigen Individuen mit einer inter- 
medi/~ren Aktivit/~t besitzen ein Gen fiir typisehe und ein Gen ffir 
atypisehe Esterasen, sind also heterozygot. Die H~ufigkeit der homo- 
zygoten Tr/~ger atypiseher Esterase betr/~gt 1 : 2017 gegenfiber der typi- 
sehen. Die Heterozygoten sind h/~ufiger. Man hat bei in vitro-Versuchen 
noch eine grSBere Anzahl yon Medikamenten gefunden, di~ mi~ atypi- 
seher Cholinesterase weniger schne11 reagieren als mi~ dem normalen 
Enzym. Interessant ist in diesem Zusammenhang die Tatsaehe, da$ sieh 
Solanin aus Kartoffelextrakten gegeniiber den beiden Esterasetypen 
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versehieden verh/~lt. Damit w/ire such eine untersehiedliehe I~eaktion 
bei Solaninvergiftungen m6glieh. Da viele pflanzliehe Alkaloide Cholin- 
es~erasehemmer sind, so ist aueh hier bei Personen mit atypiseher Cholin- 
esterase mit ungew6hnliehen Vergiftungsabl~ufen zu reehnen 

Aueh das Isonieotins~urehydrazid (INH, Neoteben, Isoniazid) hat  in 
diesem Zusammenhang bei Todesfgllen eine Bedeutung. Dieser Stoff 
wird zur Zeit als Therapeuticum in der Tuberkulosebehandlung ver- 
wendet. 

tIinsiehtlieh des Abbaues yon Isoniazid im Stoffweehsel sind zwei 
Personengruppen zu unterseheiden: 

a) Solehe, die Isoniazid sehnell abbauen und die infolgedessen einen 
niedrigen Isoniazidspiegel im Serum und eine relativ hohe Ausseheidung 
yon Isorgazid-Metaboliten im tIarn besitzen. 

b) Solehe, die Isoniazid langsam abbauen und einen hohen Blur- 
spiegel sowie eine h6here Ausscheidungsquote yon nnver/~ndertem INt I  
im tIarn haben. Die ttalbwertszeit des Abfalls der Isoniazidkonzentra- 
tion im Plasma eines starken Inaktivators liegt zwisehen 45--80 min, 
bei einem sehwaehen zwischen 140--200 rain. Der starke Inaktivat, or 
seheidet in 24 Std im Urin nut  3 % einer gegebenen Dosis unver/~ndert 
aus, wghrend vom sehwaehen Inaktivator bis zu 30 % des unver/tnderten 
Isoniazid ausgesehieden werden. Weitere Un~ersuehungen an einem 
grogen Patientenmaterial zeigten eine bimodale Verteilungskurve der 
individuellen Fghigkeit zum Abbau des Medikamentes im Stoffweehsel. 
Familienuntersuehungen ergaben, dab sehwaehe Inaktivatoren homo- 
zygot ftir ein reeessives Gen sind, w~hrend starke Inaktivatoren ent- 
weder homozygot oder heterozygot ffir ein dominantes Gen sind. Die 
H/~ufigkeit der sehwaehen Inaktivatoren betr/~gt etwa 52%. Weitere 
Untersuehungen zeigten, dab die tIe~erozygo~en in ihrer Abbau- 
gesehwindigkeit zwisehen den beiden homozygoten Gruppen liegen. Die 
Eigensehaft is~ unabhgngig vom Gesehleeht. Der h6here Blutspiegel 
der langsamen Inaktivatoren kann eine erh6hte Toxizitgt des INFI 
bewirken, was u .U .  die zuweilen auftretende neurotoxisehe Wirkung 
erkl/~ren k6nnte. Der Untersehied zwisehen sehwaehen und starken 
Inaktivatoren dfirfte der Ausdruek einer versehiedenen F/~higkeit zur 
Aeetylierung sein, denn der Abbau des INI-I erfolgt in der ersten Phase 
fiber Aeetylierungsvorg~nge. 

Pharmakogenetiseh bedingt sind aueh die sog. Primaquinfiberempfind- 
liehkeit, die Akatalasie, das Rieehverm6gen ffir Blaus/Lure, die Ge- 
sehmaeksempfindung gegenfiber Phenylthioharnstoff, die 13berempfind- 
liehkeit gegenfiber Thiopental bei einer erbliehen Dystrophia myotoniea 
und offenbar aueh die dutch Phenothiazine hervorgerufenen extra- 
pyramidalen I~eak~ionen. 
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Weiter gibt es eine Reihe von Erbkrankheiten, bei denen gleichzeitig 
eine ver/~nderte l%eaktionsweise gegenfiber Medikamenten festgestellt 
worden ist. Aueh beim Zustandekommen der akuten Porphyrie sind 
pharmakogenetische Zusammenh/~nge zu erkennen: Eine nur durch 
Medikamente hervorgerufene toxisehe Porphyrie ohne jede genetische 
Disposition existiert entweder nicht oder ist auBerordenlich selten. 
Personen mit einem Gen ffir akute intermittierende Porphyrie kSnnen 
frei yon Symptomen sein, jedoeh durch manehe Medikamente, wie 
Sulfonal, Aminopyrin und Barbiturate, vor Mlem mit Allylgruppen, 
Secobarbital und Phenobarbital, im Laufe eines Tages eine so schwere 
Porphyrie entwickeln, dab Lebensgefahr bes~eht. 

6. Die wiehtige Frage nach der t6dlichen oder toxischen Dosis einer 
Verbindung kann also nur beantwortet werden, wenn man sich die 
vorgenannten Probleme vor Augen h/ilt. Denn die Errechnung einer 
bestimmten Dosis ist nieht nur eine analytisehe Aufgabe. Man mug 
auGerdem berfieksichtigen, ob es sich um eine akute Vergi]tung hande]t 
oder nm eine chronische. Die Basis ffir eine forensiseh-toxikologisehe 
Begutachtung ist natfir]ieh in erster Linie die objektive Feststellung der 
Art und Menge eines Giftes oder seiner Metaboliten. Selbst wenn man 
es mit anorganischen Giften zu tun hat und die Verteilung im Organis- 
mus und im einzelnen Organ berficksichtigt, ist die Berechnung einer 
au]genommenen Dosis immer noeh schwierig. Deshalb soll man zur 
Untersuehung Organsysteme heranziehen, die prozentual bei der Zu- 
sammensetzung des Organismus erheblieh ins Gewieht fallen. So 
machen die Skeletmuskulatur rund 30%, die Knoehen 11%, die I-Iaut 
17% des gesamten KSrpergewiehtes aus, dagegen die Leber 2%, das 
Blur 7 % und das Gehirn 2%. Aus diesem Grunde sollten Teile der 
Muskulatur, des Skelets und der Haut neben den parenchymatSsen 
Organen grundsiitzlich mit untersucht werden. PAULUS und PRIB~LA 
haben sieh in einer Arbeit 1952 mit der Bedeutung des quantitativen 
Barbituratnachweises in der Muskulatur bei Sehlafmittelvergiftungen 
besonders eingehend befM~t. Das Ergebnis dieser Untersuehung ist, wie 
ich glaube, al]gemein viel zu wenig beachtet worden, nnd ieh mSehte 
hier 10 Jahre sp/~ter noeh einmal unterstreiehen, wie wertvoll die 
Musknlaturanalyse ffir die Berechnung der aufgenommenen Giftmenge ist. 

Bei Giften, die sieh in den parenehymatSsen Organen raseh zersetzen 
und bei denen man mehr oder weniger auf den Naehweis im Magen an- 
gewiesen ist, kann gerade bei Mordf/~llen eine eben ausreiehende tSdliche 
Menge verabfolgt worden sein, die bis auf kleine l~este vom Magen- 
Darm resorbiert wnrde. Wenn keine Symptome bekannt sind, so mug 
u .U .  die Frage unbeantwortet  bleiben, ob eine t6dliehe Menge aufge- 
nommen worden ist, zumal dann, wenn noch andere krankhafte Ver- 
iinderungen vorgelegen haben. Im Falle des E 605 kann bier die Be- 
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stimmung der Cholinesteraseaktivit~t im Blur (MAI2~', MILES und 
BI~AID) Yon grol~em Nutzen sein, weil festgestellt werden kann, wie weft 
die Aktivit~t abgesunken ist, falls nieht atypische Esterase vorliegt. 

Es kann auch eine Giitmenge tSdlich wirken, die wei~ unterhalb der 
allgemeinen tSdliehen Dosis liegt. Diese MSglichkeit ist z.B. beim E 605 
gegeben. Man mul~ sich die bekannte Tatsache vor Augen halten, auf 
die aueh PI~IBILLA besonders hingewiesen hat, dal3 die Cholinesterase- 
aktivit/~t nach einer einmaligen Dosis, die scheinbar keine Gesundheits- 
stSrungen hervorruft, fiber Wochen gestSrt sein kann, bis wieder die 
normale Aktivit/~t vorhanden ist. Die Verabfolgung von kleinen Dosen 
fiber 1/~ngere Zeit kann, ohne dab Vergiftungssymptome auftreten, die 
Cholinesteraseaktivit/~t so herabmindern, dal3 schlieBlich nur ein Bruch- 
tefl einer tSdliehen E 605-Dosis genfigt, um den Menschen zu tSten. 
Das bekannte Beispiel ist der tragisehe Tod bei dem Selbstversuch yon 
VEL]3IlgGEI~ (S. 1)RItlILLA), der dig Toxieit/~t ffir den Mensehen studieren 
wollte. 

Er verabreichte sich im Mdirz 1949 5 mg des Wirkstoffes. Nach einigen Tagen 
hat er 10 mg und in den folgenden Tagen wiederum 10 mg zu sich genommen, ohne 
eine Wirkung zu verspiiren. Im Juli setzte er den Versueh erneut durch Einnahme 
yon 30 mg fort und nahm am 29. Juli etwa 80 mg auf, ohne dal3 er besondere 
Symptome an sich beobachten konnte. Am 31. Juli nahm er dann 120 mg auf 
und verstarb p15tzlich. Die im Juli zugefiihrte E 605-Menge, die auf diese Weise 
den letalen Ausgang bewirkte, hat nur 230 mg betragen. Die letzte Dosis war 
120 rag, yon der man annehmen kann, dal~ sie bis auf wenige mg resorbiert wor- 
den ist. 

An solehe MSgliehkeiten mug bei der Begutaehtung von Vergiftungen 
framer gedaeht werden, besonders dann, wenn Gifte intravital so schnell 
abgebaut oder postmortal zersetzt werden, dal3 uns nur das gestSrte 
physiologische Gesehehen eine Auskunft geben kann. 

Fast in allen geriehtsmedizinischen Insti tuten sind in den letzten 
Jahrzehnten Untersuehungen durchgeffihrt worden, die darauf abzielen, 
aus physiologisehen Befunden am Leichnam, insbesondere im Leichen- 
blur, Sehlfisse auf die Todesursache zu ermSglichen. Diese Ergebnisse 
werden in Zukunft eine Bedeutung fiir die Vergiftungsdiagnose haben. 
Ich nenne hier die Beitr/~ge yon SC~IDT, LAVES, BERG, SCHLEYER, 
MALLA0tI, DOTZAUER, LEITHOFF unter vielen anderen. 

IV 

Die Probleme der forensischen Toxikologie, fiber die ich zu Ihnen 
sprach, haben alte und neue Fragen berfihrt. Wir sehen, dal3 noch viele 
Probleme, die sich heute erst abzeiehnen, ihrer endgfiltigen LSsung 
harren. 

Die forensisehe Toxikologie kann mit Erfolg nur dort betrieben 
werden, wo Forsehung und Praxis miteinander verzahnt sind. Vom 
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S t a n d p u n k t  der  Lehre  und  der  For schung  aus is t  der  Le iehnam eines 
Vergi f te ten  sozusagen das  Ergebnis  yon Reak t ionsab l~ufen  arn Menschen, 
das  meis t  durch  menschl iches  Feh lve rha l t en  zus tande  gekommen  ist.  
Die s te ts  e inmahgen  Bedingungen  soll ten an  der  Leiche - -  wel t  fiber die 
gu tacht l iche  No twend igke i t  h inaus  - -  systematisch wissenscha/tlich er- 
forscht  werden,  u m  neue/orensisch.toxi/cologische Erkenntnisse am Men- 
schen zu gewinnen.  Hierzu  gehSren die enge Z u s a m m e n a r b e i t  des Ge- 
r ieh tsmediz iners  mi t  dem toxikologischen Chemiker,  der  m i t  b ioehemi-  
schen F ragen  v e r t r a u t  is t  und  dem die no twendigen  A p p a r a t u r e n  zur 
Verffigung stehen.  
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