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J. BAEUMLER

Am-4. Dezember 1978 wurde in Frankfiurt die Gesellschaft fiir toxiko-
logische und forensische Chemie gegriindet. Sie besteht aus Agalytl“
kern, die sich mit dem Nachweis giftiger Stoffe befassep, um;a?gt
bevorzugt den deutschsprachigen Raum und ist nicht an eine besiimm-
te Nationalitdt gebunden. ‘

Durch die weitgehende Technisierung unserer Umwelt sind heute allg

Bevilkerungskreise vermehrt toxischen Substanzen ausgesetzt. Allel'
nige Voraussetzung zur wirksamen Bekdmpfung dieser Gefahren hildet

der eindeutige chemische Nachweis schidlicher Stoffe.

Toxikologische Analytiker sind in den verschiedensten Fachbereichen
tdtig (Forensisch-toxikologische und klinisch-toxikologische Laporan
torien, Kriminal#nter, Chemische Untersuchungsdmt=> und Lebengm}t—
tellaboratorien, arbeitshygienische, ockologische und . Arzreimittel-
Laboratorien). Die neugegriindete Gesellschaft arbeitet eng mit der
TIAFT (The International Association of Forensic Toxicologists) zu-
Sammen und will auch die Kontakte zum Arbeitskreis forensische und
toxikologische Chemie der GDCh und zur toxikologischen Sektion der
Gesellschaft fiir Rechtsmedizin pflegen. Im Gegensatz zu diesen be-
reits bestehenden Gruppierungen mchte sie den ganzen Bereich der
toxikologischen Chemie einbeziehen.

Das weite Arbeitsgebiet der toxikologischen Chemie und die rasche
Entwicklung in den letzten Jahren haben zu einer gewissen Speziali-
sierung der Laboratorien gefiihrt. Es ist heute kaum mehr moglich,
das ganze Fachgebiet zu bearbeiten. Um aber dem-einzelnen Speziali-
sten den unbedingt notigen Ueberblick iiber die toxikologische Che-
mie zu ermdglichen, ist eine vermehrte Information und gegenseitige
Kontaktnahme unerlisslich. =~ - o : -

Die berufliche Fortbildung und die Forderung des Austausches von Er-
fahrungen ist daher ein Hauptziel der neuen Gesellschaft. Zu den
vordringlichsten Aufgaben gehdren ferner die Organisation von Quali-
tatskontrollen und vermehrte Information. Das Toxichem soll in Zu- Q
kunft in kiirzeren Abstidnden erscheinen. |

In den nichsten Wochen werden wir an die uns bekannten toxikolegi-
schen Analytiker ein persdnliches Schreiben richten mit der Ditte,
die Gesellschaft fiir toxikologische und forensische Chemie zu unter-
stitzen und ihr als Mitglied beizutreten. Um den Erfahrungsaustausch
Uber unsere praktische ILaborarbeit zu intensivieren, sollen auch
technische Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter unserer Labcratoriern als
ordentliche Mitglieder in die Gesellschaft aufgenommen werden.

An der -Griindungsversammlung -wurden in den.Vorstand der Gesellschaf+
gewdhlt: Prisident: Dr. J. Bdumler (Basel)
" Vizeprdsidenten: Dr. R. Barchet (Stuttgart)
Prof. Dr. G. Machata (Wien)
Schriftfithrer: Dr. G. Miller (LKA, Wiesbaden)
Schatzmeister:  Prof. Dr. M. Mdller (Hemburg/Saar)
Beisitzer: Prof. Dr. W. Arnold (Hamburg)
K. Schmidt (Frankfurt)

Die Geschdftsstelle befindet sich bei Dr. G. Miller, Hessisches Lan-
deskriminalamt,.Hﬁlderlinstrasse_BJWngtfach_3l§2, D-6200 Viies-
baden 1. o
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Niheres iiber die geplanten Aktivitdton werden wir im nichsten
Toxichem, das im Mai 1979 erscheinen wird, bekanntgeben.

Zu unserer Neugriindung sind uns bereits Gliickwlinsche zZugegangen,
die wir im Folgenden wiedergeben: .

KK P e KWK He N W

INTERNATIONAL ASSOCIATION'OF FORENSIC TOXICOLOGISTS .
President: H.J. Brandenberger, Dept. .of Forensic Chem. Univ. of

Ziirich
Secretary: N. Dunett, Home Office 801ence Laboratory,
Aldermaston/UK ;

Zﬁfich, 9. Januar'l979

- Herrn Dr. James Biumler . : .
Prdsident der Gesellschaft fiir Tox1lologische und Forensische

Chemie . n

LieberiHerr Knllege Biumler,

Der neu gegriindeten "Gesellschaft fiir Toxikologische und Forensi-
sche Chemie" sowie ihrem ersten Prdsidenten wiinschen wir alles
Gute. Wir freuen uns, dass sich dle’chem1s0hen Toxikologen und Ge-
richtschemiker deutscher Sprache noch enger zusammengeschlossen

~ haben als bisher, um ihre beruflichen Anliegen und die Entwick-

- lung der chemlschen Toxikolrgie und forensischen Analytik zu for-
dern. Wir freuen uns umso mehr, als sich die neue Gesellschaft
entschlassen hat, eng mit der Internationalen Gesellschaft der
Forensischen Tox1kolngen (TIAFT) zusammenzuarbeiten. Das wird um-
so leichter sein, als eine grossere Anzahl Mitglieder beiden Ge-
sellschaften angehtren wird. Wir hoffen, dass wir uns in ndchster
Zukunft an elner gemeinsamen’ Fachtagung zusammenflnaen konnen.

Mit kﬂlleglalnm Grmss.

Prof. Dr. H. BRANDENBERGER
Priisident der TIAFT

************

Fachverband Chem. Tox1k010glo der Chem. Gesellschaft der DDR.
Arbeitsgemeinschaft Toxikolngische Chemie der Geserschaft fir
Gerichtliche Medizin der DDR

Sehr geehrter Herr Kollege Dr.,Baumler"

Zur Grindung der (Deutschen) Gesellschaft fur Toxikologische und’
_Gerichtliche Chemie und zu Ihrer Wahl .zum Veorsitzenden gratuliere
ich Ihnen ‘sehr herzlich und wiinsche Ihnen und allen Mltg71edern
viel Erfolg bei der kiinftigen Arbeit.

Mit vorzugllcher_Hochachtung‘und den besten kbllegialen Grissen

R. Klaus Muller
(Dr. sc.rat. R. Klaus Miller)

Vorsitzendcr des TFachverbandes
wnd der Arbeitsgemeinschaft
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Bericht iiber das 8. Internationale Treffen der Gesellgchaft_fﬁr
forensische Wissenschaften am 22. — 26.5.1978 in Wichita/Kansas

W. ARNOID (Hamburg)

An der Tagung nahmen ca. 500 - 600 Mediziner,‘Toxikqlogen und Juri-
sten teil, aus allen Ldndern der Erde, vornehmlich Jedoch.aus den
Vereinigten Staaten und Kanada. Unter den europidischen Tellgehmern-
dominierten zahlenméssig die Vertreter des Vereinigten Eng}lschen
Konigreiches. Die Tagung selbst war bis ins Detail vorbergltet.
Insgesamt wurden fast 300 Vortrdge einschliesslich zahlreichex Ue-
bersichtsreferate zu den Sitzungen der einzelnen Sektionen gehalten.

Sektion Kriminalistik:

Die Vortrdge behandelten u.a. den Nachweis von Blutgruppensubstan-
zen, von Spurenelementen und anderen wichtigen Detai 1s in Haaren
einschliesslich mikroskopischer Untersuchungen und ihrer Interp?eta-
tion. Weiterhin wurde berichtet iiber enzymologische und serologlsche
Untersuchungen von Blutflecken, iiber neue Erkenntnisse bei Spelche-
untersuchungen, von Textilfasern aus kriminalistischer Sicht, um ei-
nige der vorgetragenen Themen zu nennen. '

Im Rahmen der kriminalistischen Sektion wurde u.a. auch auf die wich-
tige Rolle der Einnahme von Medikamenten und Drogen fiir die zukiinfti-
ge Entwicklung der menschlichen Gesellschaft hingewiesen. Einige Vor-
trédge befassten sich mit analytischen Untersuchungen bei Brandunter-

suchungen.

Die Ergebnisse der einzelnen Untersuchungen wurden liberwiegend mit
modernsten Analysenmethoden erarbeitet, u.a. mit Hilfe des Elektro-
nenmikroskops, der Elektronensonde, der Massenspektrometrie und der
Hochdruckfliissigkeitschromatographie. Auch radioimmunologische und
Enzym-Tests wurden angewendet.

Arbeitskreis Schrift—- und Papieruntersuchungen:

In etwa 60 Vortrdgen wurde auf die vielseitige Problematik der Hand-
und Maschinenschriftanalysen, von Schriftaltersbestimmungen, auf di
Begutachtung und Identifizierung von Handschriften, auf den Einfluss
von Schreibmaterial und Papierbeschaffenheit bei derartigen Untersu-
chungen und u.a. auf temporire Schriftverdnderungen unter Einwirkung
von Alkohol, Medikamenten und Rauschdrogen eingegangen.

Cambridge/England befasste sich mit dem Einfluss der Unwelt auf die
kindliche Entwicklung, und im Zusammenhang damit auf Handschriftver-—
dnderungen unter Beriicksichtigung kriminalistischer Fragestellungen.
Nach seinen Untersuchungsergebnissen prigen sich die Kindheitserleb-
nisse am deutlichsten in der Handschrift aus, Spédtere Ereignisse be-
einflussen diese nur noch unwesentlich und vielfach nur voriberge-

hend.

-

Toxikologischer Arbeitskreis:

In einigen einleitenden Vortrigen zu Beginn dieser Sektionssitzung
wurde Ubereinstimmend auf die Bedeutung einheitlicher standardisier-
ter Analysenmethoden im Rahmen der toxikologischen Analyse hingewie-
sen.

De Zeeuw (Niederlande) fithrte aus, dass trotz unverkennbarer Fort-
schritte bei der—~Isolierung, Erfassung und Identifizierung kleiner
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Mengen toxisch-relevanter Subs+*anzen aus biologischen Materialien
dank der apparativen Entwicklung und Verwendung moderner Unﬁérsu—
chungsverfahren in den letzten 20 Jahren nach wie vor ecrhebliche
analytische Schwierigkeiten bestehen. Dies gilt besondeis danr,
wenn die Art des Giftes nicht bekannt ist und keine verwertbargn
Hinweise in dem betreffenden Fall zur Verfiigung stehen. Als Griinde
fir dieses Dilemma sind unter anderem folgende Fakten zu nenncen:

1. Ueberflutung des Arzneimittelmarktes mit neven Medik?mggﬁfn,.die
hdufig chemisch unterschiedlich konfigurier+t sind und differie-
rende pharmakologische Effekte zeigen.

2. Meist fehlen fiir viele dieser neuen, hochwirlsamen ivhel rele-
vante, pharmakologisch-toxikologische Daten.

5. Ueber Stoffwechsel und Ausscheidung liegen nur ungeniigende Unter-
suchungen vor, deren Ergebnisse nicht auf den Menschen iibertrag-
bar sind. ' L

Gerade in diesen "general unknovn'"-Vergiftungsfédllen zeige sich, so

fihrte De Zeeuw aus, wie wiclitig eine einheitliche egnalytische

"Strategie" sei und wie vorteilhaft sich ein standardisiertes Analy-

sensystem bei solchen Untersuchungen auswirken konne.

IMiller (DDR) wies in seinem Vortrag darauf hin, dass zwar analyti-
sche Daten fiir viele, toxikologisch relevante, Substanzen vorligzsn,
dass aber andererseits wissenschaf+tliche Befunde: dieser Art sich
auf zahlreiche z.T. schwer zugingliche Zeitschriften verteilten und
daher nur bedingt:zur Verfiigung stdnden. Im allgemeinen fehle bis-
her eine straffe, einheitliche Zusammenfassung dieser Befunde ent-
sprechend ihrer Relevanz fiir die toxikologische Analyse. Die Erar-
beitung standardisierter Arbeitsmethoden und ihré Anwvendung bei to-
Xikologischen Untersuchungen sei daher fiir die zukinftige Entwick-
lung der analytischen Toxikologie von besonderer Bedeutung.

In einigen weiteren Vortrigen der toxikologischen {Jektion wurde auf

- die Bedeutung der Hochdruckfliissigkeitschromatographie fiir die toxi-
- kologische Analyse hingewiesen und an einigen Beispielen gezecigt,

- dass. diese Methode bei gezieltem Rinsatz zu ‘Ergebnissen fihrt, die
denen, welche mit Hilfe gaschromatographischer Untersuchungen e.rar—
beitet werden, hdufig iiberlegen sind, Barchet (Stuttgart), Peat (USA)
Brandenberger (Ziirich) trug Uber Untersuchungen mit der negativen
Tonen-Massenspektrometrie vor und zelgte, dass diese neuze Variaticn
der massenspektrometrischen Analyse in besonderen TFdller der ithli-
chen Elektron-Impact-Ionisation und der Chemischen-Ionizaticn als
auch der Felddesorptionsmassenspektrometrie mit positiven IToanen iiber-
legen sein kann.

Machata (Wien) gab eine Uebersich’s der von ihm bearbeiteten, nicht
strassenverkehrsbedingten Alkchclunfille unter Beriicksichtigung des
Alters, des Geschlechts und de> Art des Unfalls.

-~
-

Einige weitere Vortridge befassten sich mit der Kohlenmonoxidvergss-
tung. Goldbaum (USA) beschrieb eine GC-Methode zuw genanan Bestine-
mung von CO-Hb-Gehalten unter 5 ¢, Coumbis (USA) berichtiese Uber den
Einfluss des Rauchens auf den CO-Hb-Gehalt des Blutes. Ceplen (U34)
sprach iUber Cyanid- und Kohlenmoncxid-Analysen im Rahmen von 300
Brandunfallen. Aus seinen Auvsfithrungen war zu entnehman, dass insbe-
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sondere bei Verbrennung stickstoff- und polyurethanhalt}ger Matejﬂ
rialien im Blut der Opfer neben Kohlenmonoxid auch Cyanid nachwe}o—
bar sei. In 65 % der Fdlle wurden jedoch nur geringe, bzw. subtoxi-
sche Cyanid-Konzentrationen ermittelt. Bei.den weiteren.Untersu— .
‘chungen lag der Cyanidspiegel im Blut so hoch, dass zumindest toxi-
sche Effekte nicht auszuschliessen waren. . :
Interessant war in diesem Zusammenhang, dass Cyanid- und Kohlenmon-
oxid--Blutspiegel in ihrer Hohe miteinander vergesellschaftgt waeren,
d.h. bei hohem Kohlenmonoxidgehalt lag auch ein hoher Cyan1d~ﬁluﬁ—
spiegel vor, und umgekehrt fanden sich bei niedrigen Kohlenmonoxid-

spiegeln im Blut nur geringe Mengen Cyanid.

Interessant war auch der Bericht von Finkle (USA) iiber den Einsatz
des L-Alpha-Acetylmethadols (LAAM) bei der therapeutischen Behand-
lung von heroinabhingigen Personen unter Beriicksichtigung der Iso-
lierung, des Nachweises und der Identifizierung dieser Droge und
ihrer Metaboliten aus biologischem Material.

Von Law (England) und Mitarbeitern wurden die verschiedenen Nach- '
weismdglichkeiten fiir Cannabinoide im Blut und Urin angesprochen

und anhand praktischer Beispiele die Bedeutung des Haschisch-Nach-
weises flr die forensische Beurteilung, auch in zeitlicher Hinsicht,
erortert. - R

Fletcher und Mitarbeiter, .ebenfalls aus Grossbritannien, &usserten
sich zur Verwendung von Insulin als Homizidmittel und berichteten
uber verschiedene Todesfidlle dieser Art, gestiitz$ auf ausfiihrliche
Untersuchungsergebnisse im Vergleich mit Suicid-Fdllen dieser Art.

Osselton (Grossbritannien) trug seine Erfahrungen bei der Zersto-
rung menschlicher Organparenchyme auf enzymatischem Veg (Subtili-
sin/Carlsbarg) in Verbindung mit dem Nachweis verschiedener organi-
scher Arzneimittel und Gifte (Salicylséurederivate, Barbiturate,

- Benzodiazepine und basische Alkaloidsubstanzen usw.) vor.

i
Pathologischer Arbeitskreis (ca. 90 Vortridge)

Es wurden die verschiedensten Themen angesprochen, u.a. der plotz- o
liche und unerwartete Tod, Todeszelitbestimmungen unter verschiede-
nen Aspekten, Fragen der Wunduntersuchung u.a. auch mit zeitlich

differierenden Verletzungen. '

Auf die Problematik der rechtsmedizinischen Arbeit beil der Untersu-
chung von Flugzeugungliicksopfern wurde eingegangen und hierbei spe-
zlell das Unglick in Teneriffa im vorigen Jahr behandelt.

Interessant war im Rahmen dieses Themenkreises ein Vortrag von
Oshida und Akaishi (Japan) iiber physikalisch-chemische -und lokalto-
xische Effekte bei Injektionsbehandlungen aus rechtsmedizinischer

Sicht.

Voigt (Kopenhagen) erdrterte Voraussetzungen und Moglichkeiten ei-
nes psychcgenen Todes. SR B
Schwerd (BRD) sprach iiber Spadttodesfdlle nach Kohlenménoxidvergif-

tungen und zeigte anhand eines speziellen Falles-dieser Art die ver-
schiedenen Probleme der Interpretation der bei der Sektion erhobe-

nen Befunde auf.
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Bericht iiber das "Annual European Meeting of TIAFTY
4.7. = 7.7.1978 in Utrecht, Niederlande

G. DRASCH (Miinchen)

Auch der stromende Regen mag seinen Teil dazu beigetragen haben

- das Meeting, das zusammen mit dem "8th Meeting of the Eqropean
Poison Control Centers" durchgefithrt wurde, war ein voller Erfolg.
Das hohe fachliche Interesse an dem, was 'die Anderen" in Europa

und den USA auf dem Gebiet der forensischen Toxikologie'leis?en,
kam, bei Teilnehmern -aus 22 Idndern, nicht nur immer wieder 1in zahl-

reichen Diskussionsbemerkungen des vom ersten bis 1?tzten Vortrag
vollbesetzten Auditorium zum Ausdruck. Mehr noch zeigten ungezdhlte

persdnliche Gespriche in den Pausen und an den Abenden die Bedeu-
tung dieses Zusammentreffens, ‘

Dass hierzu geniigend Zeit gegeben war, verdanken wir der hervorra-
genden Organisation unter Prof. R.A.A. Maes und Prof. A.N.P.
van Heijst. . : .

Unter den Plenarvortrigen sei der von Ph. D. SUNSHINE,-Cleveland,
iilber "the Laboratory Support for Poisoning Problems" hervorgehoben.
Er unterstrich die Wichtigkeit der toxikologischen Analyse bei Into-
xikationsverdacht, versuchte bei den Intensivmedizinern Verstédndnis
. zu gewinnen, dass in den allermeisten Fidllen das Untersuchungsergeb-
nis "erst" in wenigen Stunden erhdltlich sein miisse, stellte neue
Methoden wie HPLC und EMIT kritisch vor und wies eindringlich auf
die Grenzen und Gefahren sog. Schnellmethoden, insbesondere in der

'Hand toxikologisch Unerfahrener, hin.
Die Vortrige der TIAFT-Sessions nun im einzelnen:

B. LAW et al. (Aldermaston) berichteten iiber ein Screeningverfahren

. zum Nachweis von Cannabis-Inhaltsstoffen aus Blut und Urin mittels
RIA und Absicherung des Ergebnisses mit HPLC/RIA bzw. GC/MS.

M. ‘REPETTO et al. %Sevilla machten auf die mdgliche carcinogene
Wirkung von Haschisch-Zigaretten aufmerksam. A. HEYNDRICKX und

-J. DEMETER (Gent) verglichen verschiedene HPLC-Systeme zum Nachweis
von Organochlor-Pesticiden aus biologischem Material. T. LEVITT (Lon-
don) entwickelte eine RIA-Methode zum selektiven Nachweis von Para-
quat. J. PACH et al. (Krakau) verglichen klinische und forensische
Fdlle von CO-Vergiftungen. R.A.A. MAES et al. (Utrecht) berichteten
iber die quantitative Bestimmung von Terbutalin in Organen mit
GC/CI-MIS, B.M. YENIA und J.S. OLIVER (Glasgow) iiber den Nachweis
von Diazepam in Plasma mit GC/MIS in iiber 100 Fdllen. J. de BEER und
A. HEYNDRICKX (Gent) empfahlen zum Nachweis von Mecoprob und andern
Chlorphenoxyalkylcarbonséduren Derivatisierung mit Pentafluorbenzyl-
bromid zum Nachweis mit ECD. M. OSSELTON (Aldermaston) stellte eine
einfache und schnelle Methode zur Aufarbeitung biologischen Materials
mit Hilfe des proteolytischen Enzyms."Subtilisin Carlsberg" vor. Der
Vorteil dieses Enzyms, das im ilibrigen in biologischen Waschmitteln
Anwendung findet, ist seine Anwendbarkeit bei hoherer Temperatur
(bis 60° C) und iiber einen weiten pH-Bereich. M. 'J,” ROYER-MORROT et
al. (Nancy) verglichen die herkbmmliChe;flﬁssigifiﬁSSﬁ ~-Extraktion
mit der fliissig-fest-Eluation auf Kieselgur (Extrelut~§, '

M. BOGUSZ et al. (Krakau) die flissigpflilssig-Extralktion mit der
fliissig-fest-Extraktion mit Amberlite, wobei Nylons&ckchen, gefiillt
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mit 2 g XAD-2 Harz zur Anwendung kamen.

M. -GEIDMACHER-v. MALLINCKRODT et al. (Erlangen) berichteten ?Eer
Lithiumbestimmung in Organen und Korperfliissigkeiten nach Quilo-

nium -Therapie. ) |
M. TSOUGAS et al. (Thessaloniki) beschrieben e}ne;Methode zum Nach-
weis von Cyanid aus biologischen Proben durch indirekte AAS iiber
einen Nickel-cyanc-Komplex. -
J. FRANKE et al. (Groningen) gelang es, quartire Amgpniumverbindun—
gen aus Korperfliissigkeiten durch XAD-Chromatographie unter Zusatz
geeigneter Gegen-ionen zu isolieren. '

S. FLETSCHER und A: MOFFAT (Aldermaston) diskutierten die Probleme
des Insulinnachweises aus Gewebe,

N, DUNETT et al. (Aldermaston) berichteten iiber den grfolgrgichen
Nachweis von Butobarbital aus einer skelettierten Leiche, die
7 Jahre in einem Erdgrab gelegen hatte. |

W. MAJLYNE et al. (Gent) iberpriiften die Wirksamkeit der Haemoper1l,
fusion‘bei akuter Méthaqualonintoxikation. '

G. DRASCH und L. V. MEYER (IMiinchen) bestimmten Didthylpentenamid-
konzentrationen in Blut und Urin in Fdllen therapeutischer sowie
Ueberdosierung. Halbwertszeiten, auch unter Intensivtherapie, wur-
den beschrieben. . ,

E. ASTOLFI et al. (Buenos Aires) zeigten, dass die delta-Ala bei
Alkoholikern mit Leberzirrhose trotz normaler Bleiwerte verringert
ist. Sie warnten daher vor dem Ausschluss einer chronischen Bleiin-
toxiketion allein aufgrund einer delta-Ala-Bestimmung.

P. BALTASSAT et al. (Frankreich) berichteten iiber eine Theophyllin-
Vergiftung eines Kindes, wobei nachzuweisen war., dass Theophyllin

in vivo zu Coffein metabolisiert wurde.

Beim TIAFT Bureau-Meeting unter dem neuen Prisidenten, Prof. Bran-
- denberger (Zirich) wurde u.a. beschlossen, das Annual European Mee-
ting of TIAFT 1979 in Glasgow (Schottland) und 1980 in Thessaloniki
(Griechenland) abzuhalten.. | . ' i’

Congress Proceedings k@nnen zum Preis von Dfl, 60 bezogen werden

bei: _ . - . .
Prof. R. A.. A. Maes, Rijksuniversiteit, Subfaculteit der farmacie,
Vondellaan 14, 3521 GE Utrecht} Riederlande.

Neue Biucher

E;nﬁghrung in die Pharmazeutische Chemie
0.E. Schultz unter Mitarbeit von H. Lahrtz.
Weinheim Verlag Chemie, 1978, 460 S. DM 56.--
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Zur Geschichte der Toxikologie

mem e we—

Beitrdge zu einem Sympdsium,‘herausgegeben von K.H. Lohs und
R. Klaus Miiller, Leipzig, 1978.

Biotransformation organischer Fremdsubstanzen

' G. Bohse und M. Metzler
Georg Thieme-Verlag Stuttgart, 1978, DM 36.—-

Blut- und Serumspiégeldaten von Benzodiazepinen

- o

Institut. fir Rechtsmedizin Heidelberg
Rolf ADERJAN

' 1,4-Benzodiazepinen sind pharmakologisch hochwirksame Arzneistof-
fe. Therapeutische Dosierungen liegen bei 5 — 30 mg. Neuere Ver-
bindungen sind mit 2 mg oral wirksam. Sie erzeugen entsprechend
niedrige Blut- bzw. Serumspiegel meist unter 1 mg bzw. unter

0,1 mg/l. Die Tabelle auf Seite 10 enth#lt ILiteraturangaben und
eigene Messdaten.

Hinsichtlich einer Entscheidung, ob toxische Blutspiegel vorliegen,
gilt 28y 2zu beriicksichtigen, dass |

" a) Spitzenwerte nach.l - 2 Stunden auftreten, pharmake-
kinetisch gesehen aber noch nicht vollkommen verteilt
sind - _ :

b) eine Korrelation zwischen Blutspiegel und Wirkantwort
nech nicht nachgewiesen ist.

c) mdgliche Gewohnheitsbildung mit Dosissteigerung, bei
Diazepam z,B. bis iiber 50. mg/Tag, Blutspiegelwerte zur

. Polge hat, die nach einmaliger oraler Applikation als
toxisch eingeschidtzt werden miissten

'd) die Relation von Blut- zu Plasmakenzentration mit
einem Faktor zwischen 0,5 und 0,6 anzusetzen ist.

Reine Benzodiazepin-Vergiftungen, béi denen eine Beteiligung ande-
rer Stoffe sowie Alkohol nicht vorliegt und der Tod nicht auf se-
kunddre Ereignisse wie Aspiration, Ertrinken usw. zurickzufihren
ist, sind nicht beschrieben. Klinisch ktnnen zur Krampflosung
durchaus 2500 mg Diazepam innerhalb von 24 h durch Infusien ange-
wendet werden. Danach konnen Serumkonzentrationen zwischen

7 - 10 mg/1l gefunden werden. Eine Spalte "letale Spiegel" ist da-
her nicht zweckméidssig. ' .

(Iiteratur beim Verfasser, Institut fiir Rechtsmedizin der Univer-
sitdt, VoBstrasse 2, 69 Heidelberg. .



Konzentrationsangaben in mg/l'Sérum.

Hauptmetaboli- | max.Plasma- | Plasmakonz. Blut- b?W- 1
Arzneistoff ten im Blut konz. nach n. chron. .Serumsplege
wirksam + Dosis in mg | Dosierung = | n. Ueberdos.
Diazepam 5 - 1Slmg bis 50 mg
Valium 0,2 - 0,4 0,3 - 0,7 > 0,
Desmethyl- + | 0,2 - 0,4 0,3 - 0,7 > 0
Oxazepam 10 - 50 mg 15 mg
Adumbran Oxazepam 0,2 - 1,0 0,2 - 0,8 21,0
Prax1ten —Glukuronld : 0,2 - 1,0 0,2 - 0,8
Bromazepam 6 - 12 mg 12 mg
Lexotanil 0,06- 0,12 0,06- 0,15
Chlorazepat - 15 - 30 mg 15 meg
Tranxilium- o+ o < 0,03 e
""" - Desmethyldia-
zepam 0,1 - 0,3 0,2 - 0,4 > 0,8
- Chlordiazep- :
. oxid p 5 ~.20 mg | n. 75—150-mg
- Librium ‘| 0,18- 0,4 3,2 - 6,9
| Desmethyl- .+ | 0,2 - 034
Nitrazepam 10 mg | 5 mg
Mogadon 0,08- 0,12 0,04
10 mg
@6 =.0y1
Flurazepam n. 3x30 mg | 15 mg
Dalmadonm : _‘<O 02 - '
N,-Desalkyl- +| 0,05- 0,07 0,05 - 0,07
-Hydroxyethyl-
YO . | <o0,1 bis 0,2 |
¥ . - . - - - o .
Medazepam 5'mg 50 mg
Nobrium <0,1 <1,0 | -
Prazepam 10 - 20 mg
Demetrin *°0,2 - 0,6 -
Lorazepam 2 -5 mg.
Tavor Lorazepam - 7 | 0,04~ 0,07 0,02 - 0,05
" -Gluc.| 0,03~ 0,10
Clonazepam 2, -4 mg| 2 -4 mg
Rivotril _0,02- 0 04 6,02 - 0,05
Flunitraze- 5 - 4 ng | 2 mg.
pam
Rohypné&l . bis 0,02 0,01 - 0,02
Clobazam .20 mg
Frisium Clobazam 0,9t 0,23
. Clophazin blS 5,6%1,3
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TAGUNGSK A LENDER 1979

30 —50 Juni

170 _— 230 Juni

8. = 14. Juli

27. = 30. August

-

28. - 30. August

19. - 22. September

4, - 5. Oktober

o o=

Jahrestagung der Deutschen und Oesterrei-
chischen Gesellschaf fir Klinische Chemie

in SALZBURG.
Prim. Dr. H.J. Gibitz, Landeskrankenanstalt

" Zentrallaboratorium, A 5020 Salzburg.

Themen u.a.: Klin. Toxikologie, Spurenanaly-
tik, Bestimmung von Medikamenten im Elut.

Verkehrsmédizin in KOELN.

Auskunft B.A.S.T. 3riihlerstr.l1.Koln 51

. 3. Burop. Congress ~f Cliniecal Chemistry

in BRIGHTON.
Dr. P.J,N. Howorth, Department of Chemical

" Pathology, King College Hospital,

" Medical School, London SE 5 9 RS.

- Themen u.a.: Drug Monitoring..Environmental
‘hazards. S

ACHEIMA in FRAWKFURT.

_§ress of Biochemistry in TORONTO.
Ausxunf , mLU-honrress—hbtollunﬂ
Corneli.sstr. 9, Fransfurt

11. Kongress der Académie internationale

_.de médecine légale et mede01ne sociale

in LYON. _ : .

'-IUPAC-Kongress in HELSINKI.
- Dr. J. Kankari, P.0O. Box 13 244,
'SF 00131 Helsinki ‘13.

Themen u.a.: Trace Elements, Modern methods
in clinical chemistry.

Europ. Meeting der TIAFT in GLASGOW.

Gesellschaft fiir Rechtsmedizin in MUENSTER.
Kollege Bohn 12d%t die Toxikologen zu einem
gemiitlichen Abend ein am 21. September. -

Workshop iiber ILC in STUTTGART
(Programm im ndchsten Toxichem).
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INTERESSANTES AUS DEN LABORATORIEN

Todllche Vergiftung mit Acebutolol (Prent('))

e a = e es e

Chemisches Untersuchungsamt der Landeshauptstadt Stuttgart
Klaus HARZER

Eine Frau beging Selbstmord mit Prent( ), einem B-Rezeptorenblok-
ker. Bei ihr gefunden wurde eine leere Packung, die urspriinglich
30 Tabletten enthalten hat. Bestimmt wurde nur der Blutspiegel

im Herzblut, der 25 up/ml betrug. Zusatzllch wurde 0,2 % Alkohol

festgestellt

Extraktlon 5 ml Herzblut wurden mit Baratpuffer auf pH %ﬁ? ein-
gestellt, auf eine Extraktionssidule Extrelut gege-

ben und mit Dichlormethan/Aceton (85/15)" elulgrt.
Nach Eindampfen der organischen Phase wurde mit O
20 pg Methanol aufgenommen.

Bestimmung: Die quéhtitatiﬁe~Bestimmung erfolgte mit Hochdruck-
flissigkeitschromatographre. Sdule Merck ILichrosorb
RP'8, 7 pj Laufmittel Methanol/H,0, pH 8 (85/15);
Detektlon bei 230 nm:

Durch Zusatzversuche wurde die Wiederfindungsrate zu 95 % ermit-
telt.

Todliche Colchicinvergiftung

-—

Gerichtschemisches Iaboratorium Basel-Stadt
S. RIPPSTEIN

Ein 30-jdhriger Mann nahm in suicidaler Absicht COlCthln in Pu_l-‘
verform ein. Anamnestisch Einnahme von 500 mg. Er wurde 20 Stun-
den nach der Einnahme in das Spital eingeliefert, wo er 18 Stun-
den spdter aufgrund dieser Vergiftung starb

Bei Einlieferung ins Spital, wdhrend der Behandlung sowie nach
dem Tode wurden die Colchicinkonzentrationen in Blut, Urin, ILe-
ber und Galle bestimmt:.

Losungen:

Puffer pH 9: 23,5 g Kaliumchlorid, 19,75 g Natrlumcarbamat und
19,5 g Borsdure auf 1 Liter Wasser

chhlormethanlosung 1 ml Toluol auf 100 ml chhlormethan

Extraktion:

Zu 1 g Blut, Galle, Leberhomogenisat oder 5 ml Urin wurden
0,5 ml Puffer PH 9 und 5 ml Dichlermethan gegeben. Es wurde 10 min

D
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geschiittelt und 10 min bei 4000 U.p.M. zentrifugiert. Nach Abbi-
pettieren der Dichlormethanphase in ein'Schliffzentrifugenglas wur-
de am Rotavapor bei 55° ohne Vacuum abgedampft. Dabei blieben

40 - 50 pl Tolunl als Riickstand.

Diinnschichtchromatographie und Detelktion

Fliessmittel: Methanol-Ammoniak konz. (99/1) ©
Colchicin: Rf 0,80 ) o '

Anfarbung: - = 10%ige H,S0,: zitronengelb

' o S Jod/Dragendgrff: rotlich~braun

'GerndéhQ;CdiéhiéinkonZentrationen in ppm (ng/g) durch DC-Vergleich:

- Blut: . 20 Stunden nach der Einnahme: ‘15 - 20 ppm
Blut: 25 ] n n SR | SRR - 10.--. 15 ppnm
Herzblut: _ 38 " nooow " 10 - 15 ppm
Sammelurin: 24 v - w0 " 8 ~ 10 ppm

.-Gglle: 3gc o ome o n w100 - 120 ppm

Leber: - 38 " nmooow w35 -~ 40 ppm

Spaltung ven Codein-6-glucuronid mit Salzsdure

Institut fﬁr;ge@ichtliche Medizin Bonn
S. GOENECHEA, K. KOBBE und K.J. GOEBEL
Reines Codein und synthetiéiéftes Codein-6-glucuronid wurden unter
verschiedenen Bedingungen mit HCL hydrolysiert. Die Hydrolysebedin-
gungen waren: ) I ' SRR “ E
Methode I: ca. 12%ige -HC1 30 min im kochenden Wasserbad
| " (offenés Geftss) - R
Methode II: ca. ZO%fgejHC1f6 min im offenen Gefdss azeotrop
erhitzt D o - : |
Methode III: ca. 5%ige HCl 30 min im kochenden Wasserbad
. (unter Riickfluss).

Die entstandenen Codeinverlusté bzw. die an dem theoretischen Wert
(100 % Ausbeute) fehlenden Codeinmengen in % sind in nachstehender
Tabelle angegeben. Ca -

Verfahren Verluste

' ! * i N ) i
: { : - freies Codein Codeinglucuronid |

| L 13,2 % . '53,2%

oI 19,97 ; 8,3 %

: - n—_ ; : ;

| 111 : 2,4 % ~ 82,6 % )
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nyangenchlorid, eine Verunreinigung des Dichlormethan

Instltut fur gerlchtllche Medlz1n Bonn o )
8. GOENECHEA - ™ .

R. A. Franklin et al. (The Analyst §, 660 (1978)) fanden, dass
verschiedene kommerzielle Sorten Dichlormethan Cyangenchlorid als
Verunreinigung enthalten. Die Menge schwankt zwischen: etwa @

0,2 pg/ml und 14 pg/ml.

Sie untersuchten mehrere Chargen der Flrmen May u. Baker, BDH
Aldrich, Koch-Light und Cambrian Chemicals und stellten fest, .dass
bei der Extraktion von 4--Benzamido-piperidin aus wHdssrigen Losun-
gen mit den:verunreinigten Losungsmitteln signifikante Mengen
4~Benzam1do—l-cyanoplperldln-geblldet werden. Dies zeigt eindeutig
die Gefahr der Artefaktenblldung durch die Benutzung solcher Ex-
traktlonsmlttel

D:Lchlormetha.n scheint der elnzn.ge halogenierte Kohlenwasserstoff g
zu sein, welcher diese Verunreinigung enthdlt; die Autoren konnten
jedenfalls in Chloroform, Tetrachlorkohlenstoff und Dichloridthan
kein Cyanogenchlorid nachweisen.

"“Pﬁéﬁcyclidihraufndemﬁbfdpehmark%

Gerechtellgk Laboratorlum RleSWle
H. HUIZER o o

o .’-'. .' _.'.

'”Erstmals konnte auf dem Drogenmarkt eine grossere Menge Phencycll—
din beschlagnahmt werden.

Es handelte sich um 100 g des Chlorhydrates von Phencyclldln, das
mit 1,7 kg Tabak vermischt war. Zur elndeutlgen Identifizierung ha
ben wir selbst nach der Methode von Kalir et al. Phencyclidin syn-
thetisiert, Wir konnen ‘daher’ kleine Mengen Phencyclidin zu Ver—
glelchszwecken an Kollegen abgeben.

(Adresse: Dr. H. Huizeér, Gerechtelijk Laboratorium van het Ministe-
rie van Justitie, Volmerlaan-17, Rijkswijk, Holland).

FHHR KRN HHK KRN RNR

Adresse -der Redaktoren"
WDr.‘J Baumler, Postfach 282 CH;4012 ‘Basel.

"Prof. M. Geldmacher, Institut fiir Rechtsmedizin, Univer-
T 0 sitdtsstrasse 22, 852 Erlangen.

St tmam. .

e . Prof. H. Raudonat, Institut fiir Rechtsmedizin, Kennedy-
~allee 104, 7 Frankfurt 70. _
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