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Lethal Suicidal Intoxication with Demeton-S-Methyl

Summary. A case of lethal suicidal intoxication with demeton-S-methyl is re-
ported. Capillary chromatography on wide-bore columns (CP-sil 5, 0.53 mm
ID, 1 pm film thickness) was used for the quantitative determinations of this
substance in the body fluids and tissues.
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Zusammenfassung. Fallbericht iiber eine todlich verlaufene suicidale Ver-
giftung mit Demeton-S-Methyl (Metasystox) nach oraler Aufnahme. Mittels
Gaschromatographie an einer wide bore Kapillare CP-sil 5, 0.53 mm ID,
1pum Filmdicke, wurde der unverdnderte Wirkstoff in Korperflissigkeiten
und Organen einfach und quantitativ bestimmt.

Schliisselworter: Demeton-S-Methyl, Intoxikation — Intoxikation, Demeton-
S-Methyl

Einleitung

Intoxikationen durch cholinesterasehemmende phosphororganische Insektizide
vom Typ des Metasystox sind in der neueren Literatur selten beschrieben, Jahr-
lich kommen im Obduktionsgut und bei klinisch-toxikologischen Untersuchun-
gen einige Fille von Intoxikationen mit diesem Wirkstoff vor.

Da Metasystox-Priparate schon seit den 50er Jahren in das Repertoire toxi-
kologischer Untersuchungen gehoren [8, 17, 28, 34] sind besonders in der frithen
Zeit nach Einfilhrung des Priparates Metasystox R vielfiltige Labormethoden
erarbeitet worden, die zumindest einen qualitativen Nachweis des Wirkstoffes
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gewihrleisten. Zunidchst wurden wirksame biologische Screening-Methoden,
z.B. Fliegentest [1], Miusetest [10] eingesetzt. Trotz der rapiden Entwicklung
der instrumentellen Analytik zdhlen gegenwirtig immer noch diinnschichtchro-
matographische bzw. kombinierte enzymatisch-diinnschichtchromatische Ver-
fahren zu den gebrduchlichen Verfahren zum raschen Nachweis von cholin-
esterasechemmenden Stoffen [9]. Im Gegensatz zu Parathion wird jedoch kaum
iiber den gaschromatographischen Nachweis von Demeton-S-Methyl bei Ver-
giftungen berichtet {6, 7, 11, 16, 19].

Literaturbekannte Publikationen tiber Demeton-S-Methyl beschréinken sich
meist auf den Einsatz von extrakorporalen Gifteliminationstherapien und deren
Verlauf [18, 38], wobei auBBer der Bestimmung der Cholinesteraseaktivitét nur
selten weiterfithrende toxikologische Diagnostik durchgefiihrt wurde [22-27].
Der Grund hierfiir ist nicht zuletzt darin zu suchen, daB dieser Wirkstoff kaum
geeignet an gepackten Standardsdulen wie z.B. OV-101, fiir die toxikologische
Analytik darzustellen war. Fiir Demeton-S-Methyl wurde ein Retentionsindex
an OV-1 von 1628 beschrieben {20, 30, 32]. Die meisten Arbeiten iiber quanti-
tative gaschromatographische Nachweisverfahren stammen aus der Riickstands-
analytik [12, 14, 38].

Mit Einfithrung der Kapillartrennsiulen ist es moglich, eine Reihe von Ver-
bindungen chromatographisch weit besser darzustellen, als auf gepackten Séu-
len [29, 35, 37, 39, 40], zu denen auch Demeton-S-Methyl zu zéhlen ist. Eine
empfohlene Bestimmung fiir die Riickstandsanalytik ist die NIOSH-Methode
S280, die fiir die Analyse von Luft gedacht ist [4, 5, 31, 33].

Kasuistik

Ein 50jahriger verheirateter Bauingenieur wurde von seiner Ehefrau im Schlafzimmer der
Wohnung tot aufgefunden. Auf dem Nachttisch stand eine Tasse, in der sich eine rétlich-
weiBliche Fliissigkeit befand. Nach Angaben der Ehefrau sei ihr Mann beruflich sehr enga-
giert gewesen, habe aber in letzter Zeit sich in neurologische Behandlung begeben miissen, da
er unmittelbar hintereinander zwei Unfille verursacht habe, ohne sich an die Vorgiinge zu
erinnern. Als er aufgefordert wurde, ein #rztliches Gutachten iiber seine Kraftfahreignung
vorzulegen, habe er Selbstmordabsichten geduBert. Zuletzt lebend gesehen wurde er gegen
21.00 Uhr. Am Todestag um 5.00 Uhr wurde er leblos von seiner Frau aufgefunden und der
herbeigerufene Notarzt konnte nur noch den Tod feststellen.

Material und Methoden

Bei der Sektion des Verstorbenen wurden fiir chemisch-toxikologische Untersuchungen die
auf Tabelle 1 ersichtlichen Korpertliissigkeiten und Organteile asserviert.

Die quantitativen gaschromatographischen Untersuchungen erfolgten nach Direktextrak-
tion mit n-Hexan. Fiir die Bestimmungen wurden jeweils 1 ml Korperflissigkeit oder Anteile
von wiBrigen Gewebehomogenaten entsprechend 1 g Gewebe eingesetzt. Die Chromatogra-
phie erfolgte an einer ,,wide-bore“ Kapillarsiule mit folgenden chromatographischen Bedin-
gungen:

Verwendet wurde ein Gaschromatograph der Firma Shimadzu GC-9A mit einem Phos-
phor-Stickstoff-Detektor, Trennkapillare CP-sil 5, Lénge: 10m, Saulentemperatur 170°C,
Detektor 210°C.
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Tabelle 1. Gaschromatographisch bestimmte Demeton-
S-Methylkonzentrationen in Korperfliissigkeiten und
Organen

Demeton-S-Methyl-
konzentrationen
mg/l, bzw. mg/kg

Untersuchungsmaterial:

Schenkelvenenblut 7,4
Herzblut 16,1
Augenfliissigkeit 54,6
Liquor 83,8
Gallenfliissigkeit 59,8
Mageninhalt 61,1*
Gehirn 437
Leber 7,0
Niere 31,6
Lunge 31,9
Muskel 58,8
Oberer Diinndarm 165,3
Mittlerer Diinndarm 54,3
Unterer Diinndarm 54,7

242,8 mg bezogen auf 700 ml asservierten Mageninhalt
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LTA\JI Abb.1. Chromatographische Darstellung von
Demeton-S-Methyl nach Zusatz von 10 pg zu
1ml wirkstoffreiem Blut. Rt.: 4.18 min

Retentionszeit

Die Detektorsignale zur StandardmefBreihe verlaufen in linearer Abhéngigkeit zu zuge-
setzten Konzentrationen in wirkstoffreiem Blut oder entsprechenden Gewebehomogenaten.
Die MeBwerte sind Mittelwerte aus zwei Bestimmungen. Die Peakflichen wurden mit einem
Hewlett Packard 3390 A Integrator ausgewertet (Abb.1).
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Ergebnisse und Diskussion

In Tabelle 2 ergibt die Bilanzierung von Demeton-S-Methyl-Konzentrationen
in Korperfliissigkeiten und Geweben eine Menge, die die Aufnahme im Bereich
der einfach letalen Dosis von ca. 5 g vermuten 148t [13]. Bei der Mengenberech-
nung sind allerdings die Metabolite, das entsprechende Sulfoxid, bzw. die Sul-
fonverbindung [21] nicht beriicksichtigt, iiber deren Bildungsgeschwindigkeit
wenig bekannt ist. Unklar ist daher, inwieweit Metabolite bei einer Uberle-
benszeit im Bereich unter 6 Std gebildet werden konnten. Die Konzentration im
Lebergewebe spricht fiir Metabolisierungsprozesse. Die von Hall und Carson
(1970) angegebenen Konzentrationsdaten betrugen 10mg/1 im Blut, 58,8 mg/1
in der Gallenfliissigkeit, Smg/kg in der Niere, 17mg/kg in der Leber und
121 mg/1 im Urin [13]. Unsere Ergebnisse zeigen, daB Metasystox wesentlich
héhere Gewebe- als Blutkonzentrationen aufweist, was auf einen hohen Vertei-
lungskoeffizienten hinweist. Damit reiht sich Demeton-S-Methyl unter die Sub-
stanzen ein, fiir die eine postmortale Riickverteilung von Gewebe ins Blut an-
genommen werden kann [2, 3]. Auch wir konnten unterschiedliche Konzentra-
tionen in Herzblut und Schenkelvenenblut feststellen (s. Tabelle 1), wie bereits
bei anderen Wirkstoffen mit hohen Verteilungsvolumen beschrieben wurde [2,
15], z.B. trizyklische Antidepressiva, Herzglykoside. Unsere Befunde stimmen
tiberein mit Berichten, wonach Demeton-S-Methyl zwar mit einer Clearance
von 52,98 ml/min durch Hémodialyse, bzw. von 83,7 ml/min durch Himoperfu-
sion aus dem Blut eliminiert werden kann, beide Methoden dennoch eher we-
nig effizient sind. Der Riickstrom des Wirkstoffes aus den Geweben [23, 27] ins
Blut diirfte bei lebenden Menschen fiir die extrakorporale Giftelimination der
geschwindigkeitsbestimmende Schritt sein. Uber Kinetik und Verteilung der
Metabolite von Demeton-S-Methyl, die vergleichbare Toxizitét aufweisen [21],
gibt es praktisch keine Erfahrung. Dies gilt auch fiir die routineméBige quanti-
tativ-gaschromatographische Bestimmung der Metabolite [38].

Fiir Demeton-S-Methyl konnten wir einen Kovats-Retentionsindex von
1560 ermitteln, bezogen auf CP-sil 5 Kapillaren, die hinsichtlich ihrer Polaritét

Tabelle 2. Schitzung des Korperbestandes an Demeton-
S-Methyl nach einer todlich verlaufenen Vergiftung

Organproben Gewicht Demeton-S-
(kg) Methyl (mg)
Blut 7 51,8
Muskulatur 31 1820
Leber 1,87 13,2
Nieren 0,32 10,1
Lungen 1,26 40,2
Gehirn ) 1,43 62,5
Mageninhalt 0,7 42.8
Summe 43,6 2,04 g%

*ca. 50mg Demeton-S-Methyl/kg Korpergewicht, be-
zogen auf 90% von 71kg = 3g
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dem Triagermaterial OV-1 bei gepackten Sdulen entsprechen. Unser Verfahren
kann auch fiir eilige klinische Blutspiegelbestimmungen verwendet werden,
weil es sich um eine einfache Extraktions- und Bestimmungsmethode ohne De-
rivatisierung des Wirkstoffes handelt, die an meist bereitgehaltenen Trennsiu-
len ausgefilhrt werden kann.
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