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Zusammenfassung

Ausgehend von einem vermuteten Vergiftungsfall mit Barium wurde die Literatur umfassend
zu den toxischen Eigenschaften und den Wirkungsmechanismen von Bariumsalzen sowie zu
Fallberichten einschliel3lich analytischer Befunde recherchiert. Im Mittelpunkt einer Barium-
vergiftung steht die Blockade von Kaliumkanalen durch Bariumionen und die daraus resultie-
rende Hypokalidmie. Aus dem Vergleich der Symptome der Patientin und der Analysenergeb-
nisse fur Barium in Urin, Blut und Haaren mit den Literaturdaten liel? sich kein Beweis fiir eine
akute Bariumvergiftung oder eine wiederholte toxikologisch relevante Bariuminkorporation
ableiten. Jedoch wurde auch hier die Schwierigkeit des Ausschlusses solcher Vergiftungen im
Nachhinein deutlich.

1. Einleitung

Forensische und klinische Toxikologen sehen sich immer wieder mit Féllen konfrontiert, in
denen Personen gesundheitliche Probleme auf eine Vergiftung zurtickfiihren und sich durch
anonyme oder auch konkret benannte, politisch oder privat motivierte Tater bedroht und ge-
schadigt flihlen. Oft handelt es sich dabei um Menschen mit altersbedingten Krankheitssymp-
tomen, die nur schwer von denen einer Vergiftung unterschieden werden kdnnen. Dem Toxi-
kologen féllt dann die Aufgabe zu, das Gift nachzuweisen und so zur Klarung des Sachverhaltes
beizutragen. In der Regel wird jedoch trotz modernster Methoden kein Gift gefunden, was das
vermeintliche oder wirkliche Opfer nicht zufriedenstellt und zur Kontaktaufnahme mit dem
nachsten toxikologischen Experten fiihrt. Andererseits sind auch Félle bekannt, bei denen tat-
séchliche Vergiftungen tber lange Zeit nicht erkannt und die Symptome falschlicherweise als
krankheitsbedingt abgetan wurden. Wir raten daher solchen Personen, vor Aufnahme der Un-
tersuchungen eine polizeiliche Anzeige zu erstatten, so dass der Verdacht durch entsprechende
Ermittlungen tberprift und gegebenenfalls erhdrtet werden kann. Das erspart den Betroffenen
gleichzeitig die hohen Untersuchungskosten.

Im vorliegenden Fall entstand der Verdacht auf eine Vergiftung mit Barium als Folge erhéhter
Konzentrationen bei einem Screening zur Belastung mit toxischen Metallen in einer Praxis fur
Allgemeinmedizin und Naturheilverfahren. Da sich eine eindeutige Bewertung der klinischen
und forensisch-toxikologischen Ergebnisse als schwierig erwies, wurde die Literatur etwas um-
fassender hinsichtlich der toxischen Eigenschaften von Barium als auch in Bezug auf bekannte
Vergiftungsfélle recherchiert.

2. Fallbericht
Die 75-jéhrige Patientin litt seit ber einem Jahr immer wieder an anfallsartigem Herzrasen.

Die Untersuchung einschliel3lich EKG in einer Praxis fur Allgemeinmedizin und Naturheilver-
fahren ergab im August 2018 als Ursache Vorhofflimmern, wahrscheinlich bedingt durch einen
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bindegewebigen Umbau der Herzmuskulatur des linken Vorhofes. Die in diesem Zusammen-
hang vorgenommene Mineralstoffanalyse des Urins (Kreatinin 560 mg/L) mit ICP-MS lieferte
gegenuber den jeweiligen Referenzbereichen erhéhte Werte fur Barium (29,4 ug/L; Ref. < 5,7
pg/L), Kupfer (287 pg/L; Ref. <60 pg/L), Quecksilber (7,5 pg/L; Ref. < 1 pg/L), Zinn (74,5
Mg/L; Ref. <2 pg/L) und Zink (0,91 pg/L; Ref. 0,06-0,78 pg/L). Es wurde eine Ausleitung der
Schwermetalle durch einen hierflr spezialisierten Arzt sowie die Antikoagulantien-Therapie
mit Eliquis® (Apixaban) empfohlen. Fiir ersteres wurde aber aus toxikologischer Sicht kein
Handlungsbedarf gesehen, und die Antikoagulantien-Behandlung lehnte die Patientin ab.

Tabelle 1. Konzentrationen von Barium in Urin (U) oder Serum (S) und Kalium im Plasma. Referenzbereiche der
Labors: Barium (U) <5,7 pg/L, Barium (S) <2,9 ug/L, Kalium (P) 3,5-5,1 mmol/L.

Datum Barium Datum Kalium Im November 2019 wurde die Patientin

Lg/L mmol/L mit zunehmenden Beschwerden statio-
nar in eine Klinik aufgenommen, wo
abnorme Verénderungen des EKGs (si-

30.08.2018 29,4 (V) --- -

01.11.2019  3,50() 05.11.2019 3.9 gnifikante ST-Strecken-Senkung), sup-
07.11.2019 3,57 (S) 10.11.2019 4,0 raventrikul&re Extrasystolen, linksante-
07.11.2019 9,00 (U) riorer Hemiblock) festgestellt wurden.

Die von dort erfolgte voriibergehende
Verlegung auf eine internistische Inten-
sivstation einer Universitatsklinik fur
Herz-, Kreislauf- und Gefallmedizin bestétigte die Befunde und fiihrte zu einer Optimierung
der antihypertensiven Medikation.

15.11.2019 11,2(S) 17.11.2019 3,8

Die erneute Empfehlung einer oralen Antikoagulation wurde von der Patientin abermals
abgelehnt, und sie wurde als kardiopulmonal stabil entlassen. Als Nebendiagnose bestand der
Verdacht auf eine Vergiftung mit Barium, das in diesem Zusammenhang dreimal im Serum
bestimmt wurde. Tabelle 1 zeigt alle aus den Unterlagen ersichtlichen Werte fir Barium und
die ebenfalls interessanten Kaliumkonzentrationen im Plasma. Auf der Basis dieser Werte
wurde weder an dieser Stelle noch nach zusétzlicher Vorstellung in der Toxikologie einer
anderen Universitat ein akuter Handlungsbedarf gesehen.

Ein erneuter Anstieg des Bariumwer-
tes am 15.11.2019 und die weiter
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Abb. 1. Bariumgehalt in Haarsegmenten der
Haarabschnittvom kopfnahen Ende, mm Patientin.

In einem Eigenanamnese-Protokoll gab sie neben den bereits genannten Herzkreislauf-
Problemen Ubelkeit, Schwindel, Kribbeln und Taubheit in den extrem kalten Fii3en (,,als wéren
die FlRe nicht meine*) sowie Schlaf-, Gedéachtnis- und Konzentrationsstérungen an.

Zur ermittlungsseitigen Abklarung wurde daher die Untersuchung der Haarprobe auf Barium
angeordnet. Die Analyse der 8 cm langen Probe wurde in 1 cm langen Segmenten am Helm-
holtz-Zentrum Miinchen nach Mikrowellen-Aufschluss mittels induktiv gekoppelten Plasma
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und optischer Emissions-Spektrometrie (ICP-EOS) vorgenommen. Die Ergebnisse (0,40-0,83
Ka/g) sind in Abb. 1 dargestellt und befinden sich im unteren Referenzbereich des Labors, der
mit 0,3-2,0 nug/g angegeben wurde. Sie stlitzen somit den Vergiftungsverdacht nicht. Eine end-
gultige Bewertung soll aber erst nach Literaturrecherche im Abschnitt 4 vorgenommen werden.

3. Literaturibersicht zu Vergiftungen mit Barium

3.1.  Vorkommen und Anwendung von Bariumverbindungen

Neben dem Vorkommen in den Mineralien Baryt (BaSO4, Abb. 2) und Witherit (BaCOs) ist
Barium in geringeren Konzentrationen in der Umwelt weit verbreitet. Der WHO-Grenzwert im
Trinkwasser betragt 0,7 mg/L [1]. In der aktuellen deutschen Trinkwasserverordnung werden
Barium und/oder seine Verbindungen jedoch nicht erwahnt [2]. Die tdgliche Barium-Aufnahme
aus Wasser, Nahrung und Luft wird fur die Normalbevélkerung in Deutschland mit 0,3-1,7 mg
angegeben [3].

Abb. 2. Baryt (BaSO.) bildet, wie die meisten Mineralien, abhéngig von den Entstehungsbedingungen und der
Einlagerung von Fremdionen und -substanzen vielféltige Kristallformen und -farben. Oben links: an den Randern
farblose, durchscheinende Barytkristalle mit roten Realgar (AssSa)-Einlagerungen (Bergakademie Freiberg, Fund-
ort Baia Sprie, Maramures, Rumanien), oben rechts: Baryt (Australien Museum Sydney; Fundort Oraparinna,
Flinders Ranges), unten links: Baryt mit Realgar-Einschlissen (Bergakademie Freiberg, Fundort Baia Sprie),
unten rechts: ca. 19 cm groRe Baryt-Einzelkristalle (Kriigerhaus der Mineralogischen Sammlungen der Bergaka-
demie Freiberg, Fundort P6hla, Erzgebirge). Fotos aus Australien F. Pragst, aus Freiberg T. Arndt.

Das relativ unedle Erdalkalimetall Barium spielt in elementarer Form in der Metallurgie und in
der Elektrotechnik eine geringe Rolle und kommt in der Praxis hauptséchlich in Form seiner
Salze vor. Zu den Anwendungen siehe Tabelle 2. Dabei ist vor allem das schwerlésliche und
damit ungiftige Bariumsulfat (Schwerspat, Baryt) von Bedeutung, das als Fullstoff in Kunst-
stoffen und bestimmten Papiersorten, als WeilRpigment in Malerfarben, als Rontgenkontrast-
mittel bei Untersuchung des Verdauungstraktes und in sehr groflen Mengen als Beschwerungs-
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mittel im Bohrschlamm bei der Erddl- und Erdgaslagerstétten-ErschlieBung eingesetzt wird.
Die I6slichen und damit giftigen Bariumsalze wie Bariumchlorid, Bariumnitrat, Bariumacetat
und Bariumsulfid, sowie das in Sdure (auch Magensaure) l6sliche Bariumcarbonat werden vor
allem als Reagenzien in Laboratorien und technischen Prozessen (Elektronik-, Thermoplastik-,
Keramik-, Glas-, Zement-, Seifen-, Schmierstoff- und Faserindustrie) angewendet und spielen
aus toxikologischer Sicht in Produkten des tdglichen Bedarfs kaum eine Rolle. Zu erwéhnen ist
die Anwendung von Bariumnitrat und Bariumchlorat als ,,Griinfeuer” in der Pyrotechnik. Ba-
riumnitrat war toxischer Bestandteil von R&uchermitteln fir Maulwurfsgénge. Die friihere An-
wendung von Bariumsulfid als Enthaarungsmittel ist inzwischen obsolet. Gleichermal3en wurde
BaCO:s als Rattengift heute in Deutschland durch bessere Mittel abgelost.

Tabelle 2. Anwendungen von Barium und Bariumverbindungen.

Ba Legierungsbestandteil, Gettermetall in Vakuumréhren und Sonnenkollektoren

BaSO4 Fallstoff in Kunststoffen und Papiersorten, Weillpigment in Malerfarben,

Schwerspat, Rdéntgenkontrastmittel des VVerdauungstraktes, Beschwerungsmittel im Bohr-

Baryt schlamm bei der Erdél- und ErdgaserschlieSung

Ba(NOs)2 Grinfeuer in Pyrotechnik, Rauchermittel gegen Wihimause

Ba(ClOa): Griinfeuer in Pyrotechnik

BaS Bestandteil von Enthaarungsmitteln (obsolet), Ausgangssubstanz fiir andere
Bariumsalze

BaCOz Rattengift (in Deutschland nicht mehr (iblich), Komponente von Zement und

Witherit Backsteinen

BaCly, lésliche  Reagenzien in Labor und Technik: Metall-, Elektronik-, Thermoplastik-,
Salze Keramik-, Glas-, Zement-, Seifen-, Schmierstoff- und Faserindustrie

Ba-Styphnat Repellent, Patronenanziindhitchen

Ein historischer Uberblick tiber die Anwendungen von Bariumsalzen in der Medizin wurde von
Schott gegeben [4]. Danach wurde BaCl; Ende des 18. Jahrhunderts u. a. von Hufeland als viel-
seitiges Heilmittel beschrieben, z. B. gegen Skrofulose, Krétze, Schwindsucht, Darmverschluss
und Wurmbefall.

Heute hat sich lediglich die bereits erwahnte Anwendung als Rontgenkontrastmittel durchge-
setzt. Daneben wird BaCOs als Globuli in aus toxikologischer Sicht ungeféhrlicher Potenz
(z. B. D6 bis D12) als homoopathisches Mittel gegen vielerlei Beschwerden einschliel3lich
Kleinwuchs und psychischer Probleme angeboten.

Der Zugang zu giftigen Bariumsalzen ist heute weitgehend auf Labor- und Apothekenpersonal
sowie auf Beschéftigte in Industriebetrieben mit Bariumsalz-Verarbeitung beschrénkt. Aller-
dings sind Bariumsalze (z. B. Bariumcarbonat) relativ einfach Gber das Internet erhéltlich.

3.2.  Fallberichte Gber akute Bariumvergiftungen
Kasuistiken akuter Bariumvergiftungen wurden in der Vergangenheit, aber auch in neuerer Zeit

h&ufig beschrieben. Ein Review von Bhoelan et al. im Jahre 2012 umfasst 39 Fallberichte mit
226 Betroffenen [5].
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Einen Uberblick gibt Tabelle 3. Toxische Effekte treten bei Ingestion I6slicher Bariumsalze ab
200 mg auf. Die letale Dosis fur Erwachsene wird mit 0,5-4,0 g (im Mittel 1 g) beschrieben.
Uberlebte Falle nach Einnahme >40 g Bariumsalz sind bekannt.

Tabelle 3. Fallberichte Giber Bariumvergiftungen.

Vergiftungsfalle Literatur
Massenvergiftungen
1930 Leshan, China, BaCl, im Kochsalz, ,,Pa Ping-Krankheit“, Epidemie, [6,7]
5-10% Todesfalle ’
1945 Irak, BaCO3; im Mehl, 85 britische Soldaten, keine Todesfalle [8]
1963 Afula, Israel, BaCO3 im Kartoffelmehl, >100 Félle, 19 in Klinik,
h . [9,10]
keine Todesfalle
2001 Bangladesch, BaCO3 im Mehl, 27 Polizisten, 12 Todesfélle [11]
2003 Goias, Brasilien, losliche Ba-Salze in Kontrastmittel, 44 Patienten,
9 Todesfélle [12]
Unfalle oder Suizide
Kontaminiertes Trinkwasser Nahe Metall-Recyclinganlage in China, [13]
17 Patienten, 1 letal
BaCO; — Rattengift, keramische Glasierungsmischung [14-21]
BaCl, — Laborchemikalie [13,22-25]
Ba(NOs), — Laborchemikalie, Inhalt von Feuerwerkskdrpern, Raucherpatronen
! [26-29]
oder Scherzartikeln
BaS - in Rasierpulver oder Seifenlésung, Glasierungsmischung [30-34]
Ba-Styphnat — Explosion von 1 kg in Sprengstofffabrik [35,36]
latrogen
BaSO, - Langere Stauung von BaSO4 im Darm, Bioaktivierung von Ba?* [37]
Giftanschlag
Fehde zwischen Mah-Jongg-Clubs in China, BaCl; in Kochsalz, 4 Vergiftete, [13]

davon 1 Toter

Massenvergiftungen waren um 1930 durch mit Bariumchlorid verunreinigtes Speisesalz in
China (Pa Ping-Krankheit) und 1945 im Irak, 1963 in Israel und 2001 in Bangladesch durch
mit BaCO3 kontaminiertes Mehl bedingt [6-11]. Demnach wurden gréRere Mengen des mehl-
artigen Salzes als Rattengift in den Kiichen gelagert, was zur Verwechselung gefuhrt hat. 44
Vergiftungen mit 9 Todesfallen ereigneten sich 2003 in Brasilien nach Verwendung einer
BaSO4-Charge als Kontrastmittel, die mit ca. 7,2 g/L l6slicher Bariumsalze bei einer mittleren
Dosis von 150 mL verunreinigt war [12].

Einzelvergiftungen traten meist nach unfallbedingter oder in suizidaler Absicht erfolgter Ein-
nahme von BaCOs oder l0slichen Bariumsalzen auf. In einem Fall fiihrte die Verwendung von
Brunnenwasser in der N&he einer Metall-Recyclinganlage zur tédlichen Bariumvergiftung mit
17 weiteren leichteren Vergifteten [13].
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BaCOz3 wurde versehentlich tiber kontaminiertes Mehl [14] oder durch Verwechselung mit ei-
nem Mittel zum Abnehmen [15] sowie in Suizidversuchen mit einem Rattengift [16-20] oder
mit einer Mischung zur Verglasungskeramik [21] eingenommen.

BacCl; fiihrte in 2 Todesféllen durch Verwechselung mit NaCl [13], in einem Unfall durch In-
halation [22] und in mehreren Suiziden oder Suizidversuchen, darunter eine Chemielaborantin
und ein Apotheker, zur Vergiftung [23-25].

Ba(NO3)2 wurde als Reinsubstanz in einem Suizidversuch eines friheren Chemiestudenten
[26], als Inhalt von Feuerwerkskérpern [27] oder von Rauchpatronen gegen WihIimause [28]
eingenommen. In einem Fall lag eine Verwechselung von 16 s schmeckenden Minifeuer-
werks-Scherzartikeln ,,Color Snakes* mit Kaugummis vor [29].

BaS wurde in Suizidversuchen und Suiziden als Rasierpulver [30], Enthaarungsmittel [31-33]
sowie im Fall eines Keramikkdnstlers in Form einer Glasierungs-Mischung eingenommen [34].

Eine ungewohnliche Bariumvergiftung trat nach Explosion von 1 kg Bariumstyphnat (Ba-Salz
von 2,4,6-Trinitroresorcin) in einer Munitionsfabrik auf, bei der das Opfer neben schweren
Verletzungen gefahrliche Mengen des Metalls pulmonal und tber die Verbrennungswunden
aufgenommen hat [35,36]. Im Blut wurden 1,33 mg/L Barium gemessen und der Kaliumwert
fiel auf 1,5 mmol/L.

latrogene Zwischenfalle bei der Anwendung von BaSOs als Kontrastmittel wurden mehrfach
beschrieben und waren auf Aspiration bei oraler VVerabreichung und anschlieRende Lungenent-
zlindung [38], Eindringen in die Bauchhdhle nach Darmperforation wéhrend des BaSOs-Ein-
laufs [39] oder auf Eindringen in BlutgefaRe des systemischen Blutkreislaufs oder des Pfort-
aderkreislaufs bei Verletzungen bedingt [40-42]. Dabei flihrte das Eindringen in systemische
Venen (Mastdarm, oberes Rektum, Scheide) sehr hdufig zu einer todlichen Lungenembolie, wie
z. B. nach fehlerhafter Einflhrung des Einlaufschlauchs in die Scheide und Vaginalwandriss
[40], wéhrend das Eindringen in die Portalgefalie h&ufiger tberlebt wurde, da die zwischen-
geschaltete Leber das BaSO4 weitgehend abfangt [41].

Wahrend in diesen Fallen die toxische Wirkung des Bariums gegentiber der Embolie unerheb-
lich war, starb in einem Fall die 61-jahrige Patientin 10 Tage nach oraler Kontrastmittelauf-
nahme infolge einer Bariumvergiftung [37]. Eine groRere Menge im Darm eingeschlossenes
BaSO4 wurde offensichtlich durch Bioaktivierung in losliche Salze tberfiihrt und resorbiert
(0,37 mg/L im Blut). Die bakterielle Reduktion von BaSO4 zum l6slichen BaS unter anaeroben
Bedingungen ist auch aus der Umwelt bekannt [43].

3.3.  Toxischer Wirkungsmechanismus und Vergiftungssymptome

Die toxische Wirkung von Barium wird Ubereinstimmend in der Literatur auf die Blockade von
Kaliumkanalen zuriickgefiihrt. Dabei besteht eine spezifische Affinitat zu dem spannungs-
abhangigen sog. ,.einwarts gleichrichtenden K*-Kanal (inwardly rectifying K*-channel, ir K*-
channel), der in allen Zellen einen wesentlichen Beitrag zur Stabilisierung des Ruhepotentials
leistet [5]. Die Blockade dieser Kanéle behindert im Bereich des Ruhepotentials den Auswaérts-
strom von Kaliumionen (Abb. 3).

Da die Na*/K™-ATPase ungehindert weiterarbeitet, kommt es zu einer Umverteilung von K*
aus der Extrazellularflissigkeit in das Zellinnere, so dass die Kaliumkonzentration im Serum
vom Referenzbereich (3,5-5,1 mmol/L [44]) in gefahrlich niedrige Bereiche (bis <1 mmol/L)
absinkt. Kaliumkonzentration <2 mmol/L sind als akut lebensgeféhrlich anzusehen [44]. Die
ohnehin viel hohere intrazelluldre Kaliumkonzentration (um 150 mmol/L [44]) steigt dabei
relativ gesehen nur unwesentlich an. Diese extrazelluldre Hypokaliamie wird als Hauptursache
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fiir die toxischen Symptome angesehen, wobei aber auch die direkte Wirkung von Ba?* auf
Kaliumkanale als eine von der Hypokalidmie unabhangige Ursache von toxischen Symptomen
nicht ausgeschlossen wird.

Kaliumkanale sind vielfaltig an physiologischen Lebensvorgéngen beteiligt. Neben der Funk-
tion in Nerven- und Muskelzellen spielen sie z. B. bei der Insulinfreisetzung in den B-Zellen
der Bauchspeicheldrise eine Rolle. Die Symptome der Bariumvergiftung lassen sich Uberwie-
gend durch die Auswirkungen der Hypokalidmie auf die Muskulatur und das Herz-Reiz-
leitungssystem erkldren. Dabei ist sowohl die quergestreifte Skelett- und Herzmuskulatur als
auch die glatte Muskulatur der Blutgefalie und der Darme betroffen.

Normalzustand Bariumvergiftung

CiFintrazen. = 150 mmol/L /
Abb. 3. Giftmechanismus von A\
Barium. Die Blockade der w
spannungsabhéngigen Kalium- K" K
kandle durch Ba?*, bei unge-
hinderter Funktion der Na*/K*-
ATPase, fuhrt zur Senkung der
extrazellularen K*-Konzentra-

tion eins_chlieBIich BIu_tha_sma Na‘/K'-ATPase 00 Spénnungsabhéngiger o pl
und damit zur Hypokaliamie. Kaliumkanal

i

cK+ex1raze||.= 3,5-5,1 mmol/L CK+Ex1raze||- <2 mmol/L

Akute Vergiftungssymptome beginnen innerhalb 10-60 min nach der Einnahme in Form von
verstarkter Salivation, Ubelkeit, Erbrechen, kolikartiger Diarrhoe, Schwindel, Azidose, Hyper-
tonie, Dyspnoe, Zyanose, Extrasystolen, Bradykardie und Veranderungen im EKG. Nach 2-3 h
kdnnen Zittern, Krampfe der quergestreiften Muskulatur, ausgesprochene Muskelschwache,
Lahmungserscheinungen, Rhabdomyolyse, Laktatazidose, Mydriasis, Hypo- oder Areflexie,
Kammerflimmern, systolischer Herzstillstand, flache Atmung und Tachypnoe und Atemlah-
mung auftreten.

Besonders aufféllig ist die Muskelschwache. Die Patienten konnen am Anfang nicht mehr ste-
hen. Spéter kann sich das bis zur kompletten Atemld&hmung steigern. Diese Lahmungserschei-
nungen sind von komplexerer Natur und beruhen neben der Anderung des Membranpotentials
am Muskel auch auf der Stérung der Blutregulation im Muskel bei Belastung und Verminde-
rung der Glykogenspeicherung im Muskel [31].

Die Hypokaliamie tritt bei allen Bariumvergiftungen auf. Sie kann jedoch bei gleichen Symp-
tomen auch andere Ursachen haben wie verminderte Kaliumaufnahme (Mangelern&hrung,
Alkoholismus), Kaliumverlust im Urin (chronisch-krankhafte Stérungen der Nierenfunktion,
Diuretika) oder Uber den Gastrointestinaltrakt (langanhaltendes Erbrechen, Durchfalle, Abusus
von Laxanzien) [44].

In gleicher Weise sind die haufig beschriebenen Verédnderungen im Elektrokardiogramm (EKG,
ST-Strecken-Senkung, Abnahme der T-Welle und Erh6éhung der U-Welle [5,25]) zwar typisch
aber nicht spezifisch fur eine Bariumintoxikation. Eine Abklarung durch toxikologische
Analyse ist daher sehr wichtig.
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3.4.  Toxikokinetik von Barium

Die Kenntnisse zu Aufnahme, Verteilung und Ausscheidung von Barium beruhen tiberwiegend
auf Tierversuchen (Ubersichten in [45-47]) und nur wenigen Studien nach inhalativer Aufnahme
[48,49] sowie nach Injektion des radioaktiven ***Ba?* beim Menschen [50]. Danach betragt die
Resorptionsrate im Magen-Darm-Trakt nur 5-30% [46]. Die Halbwertszeit wird mit 10-18 h
angegeben [45]. Versuche mit $3*Ba?" lieRen sich hingegen am besten durch eine dreiphasige
Eliminationskurve mit Halbwertszeiten von 3,6+0,2, 34,2+2,3 und 1033+£42 Tagen beschreiben
[50]. Die Ausscheidung erfolgt auch fur das resorbierte Barium hauptsachlich tber den Stuhl
und nur zu ca. 3% uber den Harn [51]. Inwieweit diese Angaben auch auf akute Vergiftungen
mit hoher Dosis zutreffen ist zweifelhaft. Bei normaler Aufnahme aus der Umwelt wird Barium
in den Knochen gespeichert, die ca. 91% der Barium-Gesamtmenge im Korper enthalten [51].
3.5.  Behandlung akuter Bariumvergiftungen

Eine Ubersicht iiber Behandlungsmanahmen bei akuten Bariumvergiftungen gibt [5]. Je nach
Schwere der Vergiftung kamen Magenspilung und/oder Gabe von MgSO4 oder Na;SOa4 zur
Fallung von BaSO4 und als Abfuhrmittel, Kaliuminfusion zur Kompensation der Hypokali-
amie, Hamodialyse zur beschleunigten Ausscheidung von Barium, maschinelle Beatmung und
Mittel zur Herz-Kreislauf-Stabilisierung zum Einsatz. Die Kaliuminfusion erfolgt unter Kon-
trolle der Plasmakonzentration. Allgemein trat nach Erreichen des Referenzbereiches fir Kali-
um sehr schnell eine Besserung der Atmungsprobleme und der Muskelschwiche ein. Uberlebte
akute Barium-Intoxikationen hinterlie3en in der Regel keine bleibenden Schéden.

Abb. 4 zeigt ein Beispiel, bei dem
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@

~o Referenzbereich (griine Zone).
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& 3- \\j einer 39-Jahrigen mit suizidaler Aufnahme
E 5. von 40 g BaCOg3 (Daten aus [21]). Eine olig-
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s 11 LO o 4 wurde auf die Fallung von BaSO, in den
0 : 4 . . , renalen Tubuli infolge der MgSOs-Infusion
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ist. Die Plasma-Barium-Konzentration war
wahrend der ersten vier Tage >1000fach er-
hoht (Labor-Referenzbereich <2,9 ug/L).
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Die auch in anderen Kasuistiken gezeigte kurzzeitige Uberschreitung des Referenzbereiches
fiir Kalium wird offensichtlich gut vertragen. Die in diesem Fall zusétzlich vorgenommene i.v.-
Infusion von MgSOs ist hingegen kontrainduziert und fihrt offensichtlich durch BaSOs-Féllung
zur Niereninsuffizienz. Eine Abscheidung schwer loslicher Bariumsalze in den proximalen
renalen Tubuli wurde auch in anderen Fallen beschrieben [13,52].

3.6.  Chronische Bariumvergiftungen

Ein Uberblick tber die normale Belastung und die gesundheitlichen Gefahrdungen bei chro-
nisch erhéhter Aufnahme von Barium aus der Arbeitswelt und natirlichen Quellen wurde von
Kravchenko et al. publiziert [46]. Die erhohte Aufnahme von Barium aus der Umwelt wurde
von Purdey mit der Pathogenese von Multipler Sklerose in Verbindung gebracht [53].

Meng et al. berichteten Uber eine chronische Vergiftung von 40 Angestellten in der Plastik-
industrie, die zwischen 4 und 12 Monate Bariumstearat verarbeiteten [54]. Neben Hypokali-
amie (2,3+£0,6 mmol/L) und Muskelschwadche traten auch neurologische Symptome wie Amne-
sie, Schwindel, Schlaflosigkeit und Sprachprobleme auf. In einem anderen von Lech beschrie-
benen Fall wies der Betroffene, der nach zweijdhrigem Umgang mit BaCO3 unter L&hmungen
und Herzbeschwerden litt, folgende offensichtlich durch Einatmen der Stdube bedingten Ba-
riumkonzentrationen auf: Blut 0,16 mg/L, Serum 0,46 mg/L und Urin 1,46 mg/L [55].

Chronische Ablagerungen von BaSOys in der Lunge von Arbeitern, die mit dem Abbau und der
Zerkleinerung des Minerals beschaftigt waren (Barytose), verliefen im Gegensatz zur Silikose
gutartig und fuhrten zu keinen gréReren Beschwerden, obwohl sie im Rontgenbild gut erkenn-
bar waren [56]. Nach Expositionsende verschwanden die Ablagerungen langsam wieder.

3.7. Laborbefunde

Zur Bestimmung von Barium in Blut-, Urin-, und Haarproben werden heute nach Mikro-
wellenaufschluss induktiv gekoppeltes Plasma mit Massenspektrometrie (ICP-MS) oder mit
optischer Emissionsspektrometrie (ICP-OES), oft auch im Rahmen von Multielementanalysen,
angewendet [55,57]. Zur Bewertung stehen Referenzbereiche der Labors, Populationsstudien,
Studien aus der Arbeitsmedizin und Befunde von Vergiftungsfallen zur Verfligung. In vielen
der u. a. in Tabelle 3 gelisteten Fallberichte wurde Barium nicht bestimmt. Wenn dieses doch
der Fall war, wurde bei den (berlebten Vergiftungen meist Blut und seltener Urin untersucht.
Bei den Todesfallen wurden auch Organproben einbezogen.

3.7.1. Bariumkonzentration in Urin

Urin ist das bevorzugte Untersuchungsmaterial bei arbeitsmedizinischen Kontrollen belasteter
Personen.

Unbelastete Probanden [45,58]
Referenzwerte von Untersuchungslabors! <5,1 pg/L, <5,7 ug/L
BAR-Wert fiir 16sliche Bariumverbindungen? 10 pg/L [59]

'Referenzwerte oder -bereiche von Analysenlabors sind auf deren Websites ersichtlich und hier nur beispielhaft
aufgefihrt.

%Biologischer Arbeitsstoff-Referenzwert (BAR) berechnet als Barium nach Expositionsende bzw. Schichtende
(akut) bzw. bei Langzeitexposition am Schichtende nach mehreren vorangegangenen Schichten [59].
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Populationsstudien
0,1-14 pg/L, MW 2,0 pg/L [60]; 0,2-24 pg/L, MW 4,43 pg/L [55]

Beruflich exponierte Personen (SchweiRen mit Barium enthaltenden Stabelektroden [48,49])
Unmittelbar nach Belastung 31-234 pg/L
Am Morgen nach der Belastung 20-110 ug/L

Uberlebte Vergiftungen
0,20-28 mg/L [23,28,29,31,35]

Todesfall
6,3 mg/L [24]

3.7.2. Bariumkonzentration in Blut / Plasma / Serum

Die Wertebereiche bei Vergiftungen sind den in Abschnitt 3.2 aufgefiihrten Fallbeschreibungen
entnommen.

Unbelastete Probanden
Referenzwerte von Untersuchungslabors (s. Fulinote 1 auf Seite 97) <2,9 pg/L

Populationsstudien
0,2-1,9 pg/L, MW 0,8 pg/L [61]
0,2-8,9 pg/L, MW 3,34 ug/L [55]

Beruflich exponierte Personen (Schweilen mit bariumhaltigen SchweiRdrahten [48])
Unmittelbar nach Belastung 2-25 pg/L [48]

Akute Uberlebte Bariumvergiftungen
0,15-27,4 mg/L [14,19,21,23,26-29,34-36]

Todesfalle
0,37-25,1 mg/L [13,24,30,37]

3.7.3. Bariumkonzentration in Haaren

Die Daten stammen ausschliellich aus Multielementstudien. Es sind keine Werte fir Barium-
vergiftungen bekannt.

Unbelastete Probanden
Referenzbereich der Untersuchungslabors (s. FuBnote 1 auf Seite 97) 0,3 — 2,0 pg/g

Populationsstudien
Frankreich (N=45) [62] 0,05-1,58 ug/g; Median 0,28 pg/g
Italien (N=130) [63] 1,38+0,65 pg/g; Median 1,43 pg/g
Polen (N=117) [64] 2,05+1,56 pg/g; Median 1,61 pg/g

Exponierte Personen
Brunnenwasser, Kambodscha (N=270) [65] 0,33-338 ug/g; Median 13,9 ug/g
ErdolerschlieBung, Sudsudan (N=24) [66] 4,6-50 pg/g; Median 11,0 ug/g
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3.7.4. Bariumkonzentration in Organproben

Bariumkonzentrationen in verschiedenen Organ- und Gewebeproben von einer groRRen Zahl
normal belasteter Verstorbener wurden von Schroeder et al. bestimmt [51]. Die Werte lagen bei
erheblichen Schwankungen im gleichen Bereich wie fiir Blut, wobei eine deutliche Anreiche-
rung in der Lunge und der Aorta festgestellt wurde. Neuere Daten wurden in einer Multi-
elementstudie fur Hirn-, Milz-, Leber-, Nieren-, Muskel-, Herz- und Lungenproben von Unfall-
toten ermittelt [67]. Fir letale Bariumvergiftungen wurden zuséatzlich zum Blut mehrfach
Mageninhalt, Leber, Niere, Hirn, Galle und Glaskorperflissigkeit analysiert [24,30,68]. Die
Werte dhnelten auch hier denen fir Blut und waren etwa drei GroRenordnungen hoher als beli
normal belasteten Verstorbenen. Bei groRen Schwankungen wurden keine systematischen
Unterschiede zwischen den einzelnen Proben deutlich.

3.7.5. Kalium im Plasma oder Serum

Kalium im Plasma gehort zu den Vitalparametern, die in der klinischen Chemie routinemafig
gemessen werden. Bei Abweichungen vom Referenzbereich wie bei der Bariumvergiftung wird
der Verlauf regelméaRig kontrolliert, um insbesondere auch die Wirkung von Kaliuminfusionen
zu Uberwachen. Ein typisches Beispiel zeigt Abb. 4.

3.7.6. Weitere kritische Laborbefunde

In Fallen mit Rhabdomyolyse, d. h. einer fulminanten, nicht selten todlichen, Zerstérung von
Muskelgewebe, insbesondere Skelettmuskel, wurden erhéhte Serum-Kreatininwerte als Aus-
druck einer sekundér eintretenden Nierenschadigung, hohe Kreatin-Kinase-Aktivitaten (CK-
Aktivitadten) und Myoglobinurie als Kenngrélien einer Muskelschadigung beobachtet [31]. In
einigen Fallen wurde eine Hypophosphatédmie als mitursachlicher Faktor fur die Muskelschwa-
che festgestellt [14,31,32].

4, Zusammenfassende Bewertung im vorliegenden Fall

Die Bewertung der bei der Patientin erhobenen Befunde anhand der Literaturangaben in Ab-
schnitt 3 ergibt folgendes Bild: Die unspezifischen Symptome (Ubelkeit, Magen-Darm-Pro-
bleme, Herzrhythmusstérungen, EKG-Veranderungen) schlielen akute Bariumvergiftungen
nicht ganzlich aus. Schlaf-, Konzentrations- und Gedachtnisstérungen waren eher fir eine chro-
nische Bariumvergiftung typisch. Jedoch fehlen als charakteristische Symptome die Hypokali-
amie und die ausgepragte Muskelschwéche, die bei wiederholter Gabe nach jeder Bariumiber-
dosis hatten auftreten mussen. Alle Kaliumwerte lagen im Referenzbereich.

Die Bariumkonzentrationen im Serum und Urin sind gegeniiber den Referenzwerten erhéht und
lassen auf eine leicht oberhalb des Bevolkerungsdurchschnitts liegende Aufnahme von Barium
schlielen. Sie liegen jedoch weit unter den bei akuten Vergiftungen gemessenen Werten. Eine
Konzentrierung des Urin als Ursache fur die erhohten Metallionenkonzentrationen ist in Anbe-
tracht der Kreatininkonzentration von 560 mg/L nicht anzunehmen.

Desgleichen lassen auch die im unteren Referenzbereich liegenden Bariumkonzentrationen im
Haar im Vergleich zu den Daten aus Populationsstudien mit normaler und erhdhter Belastung
keine Ruckschlisse auf eine oder mehrere Bariumvergiftungen in den letzten 8 Monaten vor
der Probenahme zu. Die in Abbildung 1 von proximal nach distal gezeigte Zunahme der Barium-
konzentrationen konnte als zeitlich abnehmende Bariumaufnahme interpretiert werden. Jedoch
treten derartige Verlaufe in der Haaranalytik auch auf, wenn der Analyt, hier Barium, teilweise
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direkt von auf3en ins Haar eingetragen wird und mit zunehmendem Alter der Haare dort immer
mehr akkumuliert. Mogliche Quellen sind Spuren in dem bei der Haarwdasche verwendeten
Wasser, in Haarpflegemitteln oder im Staub.

Insgesamt lassen sich somit aus der Bewertung der Symptome und der analytischen Befunde in
Blut, Urin und Haaren keine ausreichenden Beweise flr eine Bariumvergiftung in der eingangs
beschriebenen Kasuistik ableiten.
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	Romans added cherry laurel leaves (which contain cyanogenic glycosides like amygdalin) into a tea and used it as a method of execution [1,2]. The first description of cyanide poisoning was by Wepfer in 1679 from its extraction from bitter almond [3]. ...
	Fig. 1. Cherry laurel (Prunus laurocerasus L.) reproduced from “Köhler's Medizinal-Pflanzen in naturgetreuen Abbildungen und kurz erläuterndem Texte (Band 2)", 1887, Gera-Untermhaus, Verlag von Franz Eugen Köhler with kind permission from www.biolib.d...
	Thus, even small terrorist groups can use cyanide to create mass casualties. Alzhrani discussed also some famous cases of cyanide poisoning [4].
	Cyanide is one of the most famous poisons - from spy novels to murder mysteries; it has developed a reputation for causing an almost immediate death. But in real life, cyanide is a little more complicated. Cyanides contain a cyano group. In inorganic ...
	2. Cyanide poisoning exposures
	Cyanogenic plant toxicity is one of the most common plant poisoning among the grazing livestock. Prussic acid poisoning is caused by cyanide production in several types of plants under certain growing conditions. Sorghums and closely related species ...
	Poisoning occurs when livestock consu-me young or drought stressed or dama-ged plants with high HCN content [10].
	Cyanogenic plants contain cyanide as cyanogenic glycosides (Fig. 3). Normally, these glycosides are nontoxic but can become toxic for animals and humans when hydrolyzed.
	Fig. 3. Structures of some cyanogenic glycosides (wikipedia.de; 02.06.2020).
	It is reported that if the plant is freezed, chopped or chewed, damaged plant cells can release enzymes in their vacuoles which release cyanide from cyanogenic precursors like for example amygdalin, prunasin, linamarin, lotaustralin, dhurrin, taxiphyl...
	4. Cyanide poisoning and forensic evidence
	5. Analytical methods: challenges and solutions
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	10. References



	Arndt_Cyanit_200810
	Meißner_Leserzuschrift_Umbruch_200805
	Tönnes_Buchbesprechung Florian Veit_Umbruch_200721
	Arndt_Buchbesprechung_Disposition of Toxic Drugs_200701
	Vorstandsberichte_Umbruch_200810
	Berichte über Vorstandssitzungen
	Susanna Fehn1 und Stefan Tönnes2
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	Merja Neukamm wird als neue Stellvertreterin von Gertrud Rochholz gewählt, welche in ihrem Amt bestätigt wird. Ebenso bestätigt wird Schriftführer Cornelius Heß.
	Es wird mitgeteilt, dass die Homepage der GTFCh durch Michaela Winkler (Rechtsmedizin Ulm) gepflegt wird.
	Es wird zunächst aus der Grenzwertkommission berichtet. Bzgl. THC besteht zur Zeit der Sitzung die Frage, ob eine Konzentration >1 ng/mL in einer zeitnah abgenommenen Blutprobe amtlicherseits für die Feststellung einer Nichteignung ausreicht. Im April...
	Frank Musshoff (FTC München) berichtet aus dem Arbeitskreis Beurteilungskriterien für die Fahreignungsdiagnostik. Bei der Urinanalytik würde man grundsätzlich lieber mit Cut-Offs arbeiten. Diese sollen in der nächsten Version herabgesetzt werden, da e...
	Bzgl. der Haaranalytik sollen die Mindestanforderungen an die Bestimmungsgrenzen die aktuellen Cut-Offs bilden. Die Gefahr bei zu hoher Sensitivität besteht darin, dass man weit zurückliegenden Drogenkonsum noch miterfasst. Metabolite vor allem des Co...
	Das Konsensus-Statement der Society of Hair Testing, das bereits ab einer EtG-Konzentration von 5 pg/mg Haar einen Alkoholkonsum nahelegt, soll auch in den neuen Beurteilungs-kriterien Eingang finden. Da die Extraktionsausbeute bei gemahlenen Haaren i...
	Bei ACQ Science können neue Kontrollen Low und High inkl. Serumblank für die Begleit-stoffe bestellt werden. Die Einführung des neuen Scores bei Ringversuchen mit dem Ampel-system ist erfolgreich angelaufen
	Über die Umsetzung der neuen Norm DIN EN ISO 17025 bei Begehungen durch die DAkkS in den einzelnen Laboratorien wurde weiterhin viel diskutiert. Der Arbeitskreis kann dabei immer nur auf DAkkS-Prozesse reagieren und nicht aktiv tätig werden.
	Der Prüfbericht muss nun die Bezeichnung des angewendeten Verfahrens enthalten (Kurztitel und Ausgabedatum des Prüfverfahrens; Punkt 7.8.2.1 der Richtlinie). Dieser Punkt wird als Überinterpretierung der Norm empfunden. Der Arbeitskreis verfasst daher...
	„Der Arbeitskreis Qualitätssicherung der GTFCh ist der Auffassung, dass es im Hinblick auf Punkt 7.8.2.1 (f) der ISO/IEC 17025:2017 (Bezeichnung des angewandten Verfah-rens) ausreichend ist, auf forensischen Prüfberichten das Prüfverfahren anzugeben.
	Ein Bezug auf die Arbeitsanweisung (Kurztitel) und deren Version (Ausgabestand und Ausgabedatum) ist verzichtbar, um die Übersichtlichkeit der Prüfberichte zu erhalten. Die Kenntnis des Verfahrens lässt eine Beurteilung der Ergebnisse zu, wohingegen a...
	Die Anträge auf Umstellung auf die neue Norm wurden nur bis April 2020 angenommen. Es wurde dazu angehalten, sämtliche Analyte eines Verfahrens im Bereich der flexiblen Akkre-ditierung mit in die Anlage der Akkreditierungsurkunde zu bringen. Der Risik...
	Die englische Übersetzung der Empfehlungen zur Asservierung von Obduktionsmaterial für forensisch-toxikologische Untersuchungen und spezielle Aspekte der Postmortem-Analytik ist weiterhin in Arbeit.
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