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Die Diagnostizierung der Zuckerkrankheit im postmortalen Material 
bereitet nicht selten Schwierigkeiten, weil der Blutzuckerwert nur dann 
als zuverl~ssig gelten kann, wenn die Blutprobe innerhMb yon 2 Std nach 
dem Tode genommen worden ist (HILL, 1941; I~AU~IA~N, 1950). Wir 
haben in suspekten F~llen daher in unserem Labor den Gehalt an Keton- 
k6rpern im Blut bestimmt, wobei die Methode yon HAnsoN (1959) be- 
folgt wurde. Diese Methode hat  wie auch die anderen kolorimetrisehen 
Verfahren (LYON und BLoo~, 1958; A~oLA und SO~E~SALO, 1963) den 
Nachteil, dab ~thanol  die gleiche positive Reaktion gibt wie die Keton- 
kSrper. Bei der Oxydierung wird Athanol zu Aeetaldehyd umgewandelt, 
das sowohl mit Furfurol wie auch mit 2,4-Dinitrophenylhydrazin reagiert. 
Aueh HAGENFELDTS und BLOMSTRANDS (1965) Methode schien uns fiir 
die Routinearbeit mit Blur nicht recht geeignet. Es sind auch gas- 
chromatographische Untersuchungen des Aeetons im Blur ausgeffihrt 
worden (CAD~AN, 1963), die jedoch nur die Acetonmenge, nicht aber 
den gesamten Gehalt an KetonkSrpern ergeben. Dieser letztere kann 
jedoch bedeutsam sein, well die versehiedenen KetonkSrper leieht in- 
einander':tibergehen, auch wenn das Blut im Reagensglas auf bewahrt wird. 

Um diese Quellen irreffihrender Ergebnisse zu eliminieren, in unserem 
Material racist Athanol, haben wir HANSENs Methode modifiziert. Acet- 
essigs~ure und fi-Hydroxy-Butters~ure werden mit Diehromatsehwefel- 
si~ure zu Aeeton oxydiert. Das urspriinglich vorhandene und das so 
zustande gekommene Aceton werden abdestilliert, und das Destillat wird 
dureh erneute Destillation konzentriert. Aus diesem Destfllat wird nun 
der AeetongehMt gasehromatographiseh bestimmt. Das Acetaldehyd 
wirkt hierbei nicht stSrend, da dieses einen Gipfel ffir sich bildet. 

Material 
Unser UntersuchungsmateriM liiflt sich in drei Gruppen einteilen, n~mlich 

eine Gruppe mit Blut yon lebenden Diabetikern mi~ KetonkSrpern im Urin oder 
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yon Diabetikern im Korea oder Pr~koma. Die Blutprobe wurde in Reagensgl/isehen 
mit Heparin getan, die sofort versehlossen und, sofern die Prope nieht unmRtelbar 
analysiert wurde, tiefgekiihlt verwahrg wurden. 

Der andere Teil des Materials besteht aus Blur, das bei geriehtsmedizinisehen 
Obduktionen genommen wurde, und zwar unabh~ngig yon Todesursache und 
Krankheiten. Die Probe wurde zumeist aus der Vena axillaris genommen. Dieser 
Teil des Materials wurde nochmals in zwei Gruppen unterteilt, n~imlieh in diabetes- 
suspekte F~lle some in solehe, wo kein diesbeziiglieher Verdacht bestand. 

Methoden 
Die Blutglukose wurde nach der Methode yon HYVX~INEN und NIKKIL~[ (1962) 

mit  o-Toluidin bestimmt. 
Ketonlc6rperbestimmung. Reagens, p.a. Qualit~it. 
1. Natriumwolframat, 10%ige w~Brige L6sung. 
2. Schwefels~ure, 0,66 n. Wird hergestellt aus p.a. Sehwefels~ure und wird 

folgendermalSen behandelt, um reduzierende Stoffe zu eliminieren: 250 ml Sgure 
werden in einen 1,5 Liter-Kolben gemessen, 75 ml dest. Wasser werden zugesetzt 
und mindestens 30 rain lang gekocht, bis das Volumen wieder 250 ml ist. 

3. Dichromatschwefels~urereagens. 80 ml Schwefels~ure, spez. Gewicht 1,84, 
wird mit  152 ml dest. Wasser vermischt. 80 ml 5 %ige Kaliumdichromatl6sung in 
Wasser werden zugesetzt und gekocht, bis das Volumen 240 ml betr~gt. 

4. Standardl6sungen. 10 mg Aceton/100 ml dest. Wasser. Wird t~glich frisch 
hergestellt. 150 mg Na-fl-Hydroxy-Butyrat/lO0 ml dest. Wasser. 

Alle LSsungen wurden vor der Verwendung auf etwa 10 ~ C abgekfihlt. 
Apparatur. 1. Destillationsapparat nach HANSEN (1959). 
2. Gas-Chromatograph, PerMn-Elmer, Fraktometer F 6, mit  Fl~mmenioni- 

sierungsdetektor und Stiekstoff als Triigergas mit einer StrSmungsgesehwindigkeit 
yon 94 ml/min. Kolonne, Perkin-Elmer R (Poly-Propylenglykol UCON-Oil-LB 
550-X, 15% Celite 550, 60/100mesh). Temperatur: Verbrennungskammer 90~ 
Kolorme 145 o C. 

Ausfiihrung: Es wird in ein Reagensgl~ischen pipettiert und krgftig gesehiittelt: 
5 ml dest. Wasser 
2 ml Blur 
2 ml WolframatlSsung 
2 ml Sehwefelsgure, 0,66 N. 

In der Standardprobe wird 1 ml Wasser dureh StandardlSsung ersetzt. Das 
Glas wird mit ca. 4300 RCF zentrifugiert. 

5,5 ml yon der SupernatantlSsung werden in den Destillationskolben pipettiert. 
i0 ml kaltes dest. Wasser und 3 ml Diehromatreagens werden zugesetzt. Die 
Fliissigkeit wird fast gi~nzlieh abdestilliert. :Dieses Destillat wird noehmMs destil- 
liert, und der erste Milliliter wird in ein gekiihltes Reagensglas getan, das sofort 
versehlossen wird. Wenn dieses zweite Destillat nieht unmittelbar im Gaschromato- 
graph anMysiert werden kann, wird es tiefgekiihlt aufbewahrt. 

Fib" die gasehromatographische Analyse werden 8 ~1 benutzt, die mit  einer 
ttami]ton-Spritze eingespritzt werden. 

Man kann aueh eine ffaktionierte Destillation der Ketonk6rper vornehmen. 
Die Proteine werden wie bei der TotMbestimmung ausgefiillt. Bei der Destillation 
wird das Dichromatreagens weggelassen, und die Temperatur daft nieht bis I0O ~ C 
ansteigem Dabei erh~lt man ffeies Aeeton. Darm wird die Temperatur auf 100 ~ C 
erhSht und die ngehste Probe destilliert, wobei Aeeton und Aeetessigsgure erhalten 
werden. Zum Sehlul~ wird eine Probe mit  Diehromat destilliert. Indem man nun 
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den AcetongehMt vom Aceton plus der Acetessigs~ure subtrahierL erh~lt man 
die Acetessigs~urequantit~t, und durch Subtraktion des Acetons plus der Acet- 
essigs~ure yon der totalen KetonkSrpermenge erh~lt man den fl-Itydroxybutter- 
s~uregehalt. 

Von jedem zu analysierenden Blur muB mindestens eine Standarddestill~tion 
ausgefiihrt werdeu, entweder mit Aceton oder mit fi-Hydroxybutters~ure. In 
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Abb. 1. Verh~ltnis zwischen der H6he des 
Acetongipfels und der zugefiigten 25enge 

fl-HydroxybuttersR1tre 

unserem Laboratorium haben wir oft 
eine yon jeder StandardlSsung destil- 
]left. Dabei h~ben wir feststellen k6n- 
nell, dab unter diesen VerhRltnissen die 
fl-Hydroxybutters~iure votlstEndig in Ace- 
ton iibergeht. 

In den 28 untersuchten Fi~llen war die 
Ausbeute an zugesetztem Ace~on durch- 
schnittlich 92%, wobei die Grenzwerte 
bei 120% un4 75% lagen. 

Bei  der  Berechnung des Ace- 
tongeha l t s  aus  dem Gaschromato-  
g r a m m  b r a u c h t  nur  die HShe des 
Gipfels in B e t r a c h t  gezogen zu wer- 

den,  die Basis  war  un te r  unseren  Versuchsverh~l tn issen so gu t  wie 
k o n s t a n t  (Abb. 1). 

Bei  der  Berechnung des Resu l t a t s  i s t  folgende F o r m e l  angewand t  
worden:  

(Aceton rag- % in der StandardlSsung) • (HShe des Blutgipfels) 
(HShe des Standardgipfels - -  HShe des Blutgipfels) • 2 ~ rag- % Ace ton .  

Die gleiehe F o r m e l  wurde  zur  Berechnung des f l -H ydroxybu t t e r -  
sauregehal tes  benutz t ,  der  in dieser Arbe i t  s te t s  in rag-%,  berechne t  
als Aeeton,  angegeben ist.  

Ergebnisse und Diskussion 

Unser  Mate r ia l  k a n n  in drei  Gruppen  eingeteJlt  werden.  Gruppe  I 
bes t eh t  aus  B lu t  yon  ]ebenden Diabe t ikern .  Von den 30 P roben  wurde  
F rak t ion i e rung  der  K e t o n k S r p e r  in  17 Fa l l en  ausgeffihr~. Die Resu l t a t e  
shad aus Tabel le  1 ersichtl ich.  

Aus  der  Tabel le  geht  hervor ,  dab  der  K e t o n k 6 r p e r g e h a l t  wei tgehend 
var i l e r t  und  unabh~ngig  is t  vom Glukosegehal t  im Blur,  m i t  Ausnahme  
yon  ex t r em hohem Ketonk6rpe rgeha l t ,  de rmi t  sehr hohem Glukose- 
geha l t  des Blutes  einhergeht .  Fe rne r  geht  aus der  F rak t ion i e rung  her-  
vor,  dab  Ace ton  und  Acetessigs~ure durchschni t t l i ch  40% yon  den 
K e t o n k 6 r p e r n  ausmachen.  

I n  13 Fa l l en  wurde  nur  die Gesamtmenge  der  K e t o n k 6 r p e r  im Blu t  
bes t immt ,  und  als Mi t te lwer t  der  Gesamtmenge  im ganzen Diabetes-  
ma te r i a l  ergab sich 23 rag-%,  ausgedrf ickt  als Aceton.  
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Die postmortale Kontrollgruppe bestand aus 63 F~llen. In  dieser 
Gruppe wurde nur die Gesamtmenge der KetonkSrper best immt,  und 
wir erhielten einen Mittelwert yon 1,5 rag-%, ausgedrfickt in Aeeton, 
wobei die Grenzwerte 0,5 nag- % und 3,4 mg- % betrugen. In  der Kontroll- 
gruppe sind auch Fis yon Diabetes unter ~rztlicher Behandlung ent- 
halten. Der Ketonk6rpergehalt  im Blur wieh in diesen F~llen yon tier 
iibrigen Kontrollgruppe nicht ab. 

T~belle 1. tfra~tionierung der Ketonk6rper aus Diabetikerblut 

Aeeton ~- Acetessigs~ure fl-Hydroxy- Totale Glukose 
butters~ure Keton- rag- % 

rag- % % yore totalen rag-% kSrper 
KetonkOrper- rag- % 
gehalt 

4,8 41 6,8 11,6 237 
2,2 25 6,6 8,8 275 
1,3 33 2,6 3,9 245 
0,9 28 2,3 3,2 269 

13,1 24 42,5 55,6 404 
9,6 38 15,4 25,0 310 
7,9 47 8,7 16,6 390 
7,1 53 6,3 13,4 387 
6,2 52 5,7 11,9 508 
2,7 38 4,4 7,1 312 
1,6 35 2,9 4,5 317 

50,4 50 50,2 100,6 1108 
34,0 37 58,7 92,7 1242 
2,4 21 9,1 11,5 - -  
1,9 58 1,4 3,3 296 

54,0 60 36,0 90,0 - -  
23,4 37 39,5 62,9 67 

Diese Werte st immen mit  den friiher publizierten iiberein. A~oLA 
und SO~]~RSALO (1963) geben einen Mittelwer~ yon 1,45 mg-% an, and 
G R W ~ E ~ G  und L~ST~,R (1944) entsprechend 0,80--2,40 rag-%, aus- 
gedrfiekt in Aceton. HANSE~ (1959) hat  Ra t ten  untersucht und stellte 
~est, dab ein normales Tier ca. 1,45 rag-% KetonkSrper im Blur hat, 
bei sehwaeh ketogener Di~t ca. 2,50 mg-% und bei leichtem Alloxan. 
diabetes ca. 4,30 rag- %, ausgedriiekt in Aceton. 

Unser Material zeigt, dai3 der KetonkSrpergehalt  im postmortalen 
Blur unabhs ist vom postmortalen Intervall ,  vom Alter des Ver- 
storbenen und yon der Todesursaehe. CAD~AN (1963) fand erhShten 
Acetongehalt in einem Fall yon Aspirinvergiftung. Unser Material ent- 
hi~lt auch 10 Arzneimittelvergiftungen, alle jedoch durch Barbiturs~ure- 
derivate. In  diesen F~llen war der Ketonk6rpergehalt  normal, und anch 
bei Vergfftung mit  Stoffen wie ~thylenglykol,  ~ thanol  oder Kohlen- 
monoxyd kam keine ErhShung vor. 
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Die andere postmortale Gruppe, F~lle also, wo Diabetesverdacht 
bestand, weist hSheren KetonkSrpergehalt auf, wie aus der folgenden 
Tabelle hervorgeht (Tabelle 2). 

Tabelle 2. KetonkgrTer im Blut  in  Fdllen mit Diabetesverdacht, bestimmt an Blut- 
proben aus der Achselvene 

Postmortal- Ace~on + Acet- fl-Hydroxy- Gesamtgehalt Glukose 
intervall essigs~ure butters~ure an Ketok6rpern mg- % 

rag-% mg-% rag-% 

4 Tage 28,0 108,0 136,0 705 
5 Tage 2,4 12,3 14,7 40 
4 Tage 0,4 2,6 3,0 40 
3 Tage 0,4 1,2 1,6 184 
3 Tage 0,4 2,1 2,5 73 
3 Tage 1,9 2,9 4,8 34 
20 Std 0,5 0,7 1,2 94 
3 Tage 0,8 5,8 6,6 4 
5 Tage 0,4 3,0 3,4 24 
2 Tage 1,0 2,0 3,0 - -  
4 Tage 2,1 4,7 6,8 0 
3 Tage 0,9 9,0 9,9 36 
6 Tage 0,6 24,5 25,1 - -  
2 Tage 31,2 56,6 87,8 507 
1 Tag 0,6 1,3 1,9 77 
3 Tage 2,4 0,9 3,3 12 
4 Tage 0,3 0,3 0,6 265 
2 Tage 0,4 1,3 1,7 21 
? 4,2 8,2 12,4 5 
5 T&ge 0,5 1,8 2,3 22 
4 Tage 2,8 10,6 13,4 0 

Aufgrund der Resultate, die wir bei den Untersuchungen der Keton- 
kSrper nach dieser Methode erhalten haben, sind wir zu der Ansicht ge- 
kommen, dab F~]le mit einem postmortalen GesamtketonkSrpergehalt 
yon mehr als 5 rag-% Aeeton berechnet den Verdaeht auf Diabetes 
rechtfertigen. Unseres Eraehtens ist die Methode fiir unsere Zwecke 
genfigend genau, denn sie eliminiert eine groBe Fehlerquelle, die Ein- 
wirkung yon ~thanol, ohne jedoeh bloB auf die Acetonbestimmung be- 
grenzt zu sein. 

Als ein interessantes Beispiel sei folgender Fall erw~thnt: Der Ver- 
storbene war tot  in einem Schuppen im Itafen aufgefunden worden. 
Es war bekannt, dab er an Zuckerkrankheit litt und Insulin benutzte. 
Gifte konnten keine nachgewiesen werden, und der einzige Obduktions- 
befund war eine alte Tuberkulose. Der Gesamtgehalt an KetonkSrpern 
betrug 136 mg-%, und der Blutglukosegehalt 705 rag-%. Mit aller Wahr- 
scheinlichkeit hatte der Verstorbene es unterlassen, Insulin zu nehmen, 
und die Todesursaehe war Diabetes. 
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Zusammenfassung 
I n  der vorliegenden Arbeit  wurde eine neue Methode ffir die Bestim- 

mung  des Ketonk6rpergehal ts  im Blur beschrieben. Acetessigs/~ure u n d  
fl-I~ydroxybutters/~ure werden mi t  Dichromatschwefels/~ure un te r  Er- 
h i tzung in Aceton umgewandel t ,  welches dann  qua n t i t a t i v  nfit Hilfe der 
Gaschromatographie bes t immt  wird. Der Ketonk6rpergeha] t  im Blur yon  
lebenden Diabetikern,  yon Toten  mit  Diabetesverdacht  und  yon Toten  
ohne Verdacht  auf Diabetes ist nach dieser Methode bes t immt  worden. 

Summary 
A new method is described for the de te rmina t ion  of the ketone body 

content  of the blood. Acetoacetic acid and  f l -hydroxybutyr ic  acid were 
converted to acetone with dichromate-sulphuric acid under  heating. 
Quant i ta t ive  de te rmina t ion  of the acetone was then  made by  gas chro- 
matography.  The ketone body content  in  the blood of living diabetics, 
of dead subjects with suspected diabetes, and  of dead subjects wi thout  
suspicion of diabetes was determined by  this method.  
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