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Untersuchungen zur Toxicit~it des Zephirols. 
Von 

W. A~NOL]) und  S. KREFFT. 

I m  Jahre  1933 wurde yon  den Bayer -Werken  das Desinfekt ionsmit te l  
,,Zephirol" in den Hande l  gebracht.  

Zephirol ist eine w~Brige LSsung hochmoleknlarer Alkyldimethylbenzy]ammo- 
niumchloride. Sie ist an sich eine geruchsfreie, angenehm parffimierte, gelblich- 
klare Fliissigkeit, die beim Schiitteln stark schi~umt und ann~hernd neutra]e Reak- 
tion aufweist. In Reinsubstanz (100%ig ~ Urzephiro]) ist dieses Mittel der All- 
gemeinheit nicht zug~ngig. Die handelsiibliche LSsung ist eine 10%ige waBrige 
L6sung des Urzephirols. 

Im Gegensatz zu gewShnlichen Seifen, bei denen das Anion wirksam ist, liegen 
beim Zephirol (quartern~re Ammoniumbase) kationenaktive Seifen vor, die man 
deshalb als Invertseifen bezeichnet. Der Alkylrest besteht aus teilweise unges~t- 
tigten KoMenwasserstoffen der Paraffinreihe mit 8--18 Kohlenstoffatomen. 
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Formel des Zephirols. 

Zephirol ist gut wasser]5slich, die LSslichkeit ist noch besser Ms bei Sagrotan 
(G. Kos Die Verdfinnungen sind praktisch farb]os, klar. Je nach der Konzentra- 
tion sehaumt die Flfissigkeit mehr oder weniger. Die Verdiinnungen b]eiben recht 
lange konstant und zeigen erst nach dreit~gigem Stehen Sedimentierungen, die sich 
naeh Umriihren ]eicht wieder auflSsen lassen (K. W. JST~EN und H. R~PLo~). 

Zephiroll5sung hat stark obeffl~chenaktive Eigenschaften. Wegen seiner che- 
mischen Eigenart kann das Mittel mit alkalisch reagierenden Stoffen ohne Be- 
denken zusammengegeben werden. Eine Kombination mit Seife oder seifenhaltigen 
Reinigungsmitteln soll die Desin/ektionswirkung jedoch wesentlich beeintr~chtigen. 
Nach den Untersuchungen von D o , o K ,  Kos ROTHENBURG, BREKEIqFELD, 
KAYSER, KLI~WE, ALTI~-~US U. a. zeichnet sich Zephirol vor allen bisherigen Des- 
inficientia, wie z.B. Phenol, Kresol-SeifenlSsung, Lysol, Sagrotan u. i~., durch 
starkere bactericide Eigenschaften aus. Es ist zur Zeit eines der besten Desinfek- 
tionsmittel. 

Da es in der keimtStenden Wirknng alle anderen Praparate iiberragt, wurde 
es bald vorzugsweise in den medizinischen Betrieben verwendet. ~Neben der Des- 
infektion der Hande, Instrumente, Handschuhe, Biirsten usw., wobei es unverdiinnt 
oder in verdiinntem Zustand (0,5--1%ig) Verwendung finder, wird Zephirol anch 
in der Chirurgie zur ])esinfektion des 0perationsfeldes (1--2 %ig) und zum Spiilen 
infizierter Wunden (0,1-4),5%ig) benutzt. In  der Gynakologie und Geburtshilfe 
wird Zephirol aul]erlich, insbesondere fiir Vaginalspiilungen (0,5%ig), Seheiden- 
wasehungen, zur Abrieselung yon Datum undDammwunden gebraucht. W. Scn~IDT 
empfieMt bei Abscessen der BrusthShle die AbsceBhShle mit einigen Kubikzenti- 
metern der 10%igen LSsung zu sptilen. Wird Zephirol zu Blasensptilungen benutzt, 
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so ist eine 1/a--1/2~ Verdfinnung in der Gebrauchsanweisung angeraten, wobei 
die schw/~chere Konzentration 1/4~ LSsung) ffir die sog. u in 
Frage kommt. Weiterhin kann Zephirol auch bei bakteriellen Hauterkrankungen 
in l~ Verdiinnung angewendet werden. 

Bemerkenswert ist die Feststellung yon B. Vu der auBer der Wund- 
reinigung mit 2--10%iger ZephirollSsung auch bei Appendicitis, Peritonitis und 
Peritonitisgefahr 2%ige ZephirollSsung zu BauchhShlenspfilungen verwendete. In 
diesem Zusammenhang sei folgender Fall wiedergegeben: 

D. St., Landwirt, 35 Jahre alt; Sehlag auf den Leib. 4 Std naeh der Verletzung 
ins Krankenhaus eingeliefert. Bauchfellentziindung. In Xthernarkose Laparotomie: 
Ruptur des unteren Ileums, Peritoneum und Serosaiiberzug der benachbarten 
Ged~rme hyper~miseh. Zwischen den Darmschlingen und dem Douglas grol3e 
Mengen stinkenden Darminhaltes. t~einigung mit physiologischer Kochsalz15sung, 
danach mit l~ Rivanol abgegossen, mit 1%igem Zephirol nachgewaschen 
und yon letzterem etwa 200 cm 3 in der BauehhShle belassen. Postoperativer Verlauf 
ungestSrt; keine Zeichen einer Bauchfellreizung. Peristaltik setzte am 2. Tage 
post. op. ein. 

Andererseits macht I~ODECOURT darauf aufmerksam, dab Zephirol nur in grof3er 
Verdfinnung (1/4~ und schw~eher) and in kleinen Mengen zur Spiilung yon 
KSrperhShlen angezeigt sei. 

Da sieh Zephirol bisher dureh lokale Vertragliehkeit auszeichnete und subcutane 
sowie intraeutane Injektionen der Verdiinnung 1:100 in Ohr und Bauehhaut der 
Kaninchen keine Gewebsreizung verursachte and much die Tiere 3--5 cm s der un- 
verdiinnten HandelslSsung je Kilogramm KSrpergewieht vertrugen, wurde yon 
der Herstellerfirma Zephirol als unsehadlich deklariert. Von der 10%igen Original- 
15sung vertragen Kaninchen subcutan 0,5 cm a und intravenSs 0,1 cm s je Kilo- 
gramm KSrpergewicht. (Angaben der IG l~arben.) 

Die im Tierversuch experimentell festgestellte angebliche Unseh~dlichkeit 
wurde dutch einen Suieidversuch bestiitigt, bei dem eine 25j/ihrige Frau yon 56,5 kg 
KSrpergewicht neben 6 Tabletten Phanodorm und 0,3 g Luminal aueh noeh 
500 em 3 unverdfinntes handelsiibliches Zephirol zu sieh nahm (dies bedeutet fast 
10 g/kg KSrpergewieht). Mehrere Stunden naeh der Einnahme wurde die Patientiu 
mit 1Viagenspfilungen und 100 X 3 cm3 Coramin behandelt, worauf Besserung nnd 
Verschwinden der aufgetretenen Nebenerseheinungen (Erbreehen, Kopfschmerzen, 
allgemeines Unwohlsein) zu beobachten waren. 

Uber  die Toxicit/i t  des Zephirols, insbesondere fiber tSdliche Ver- 
g i f tungen bei Menschen, ist Verfassern aus der zur Verffigung s tehenden 
Li te ra tur  nichts  ersichtlich. Veranlassung,  hierfiber Unte r suehungen  
anzustel len,  ergab folgender Fall ,  der im I n s t i t u t  ffir gerichtliehe Medizin 
u n d  Kr imina l i s t ik  der Univers i t~t  Leipzig zur gerichtlichen Sektion u n d  

wissensehaftl ichen Begu tach tung  kam : 

l~aeh dem Ermittlungsberieht wurde am 6. 9. 48 yon einem Arzt ein Ab- 
treibungseingriff bei der 22jahrigen ledigen W. P. vorgenommen. Es bestand e ine 
frfihe Sehwangerschaft. Die P. soll vor dem Eingriff naeh Aussage des Arztes einen 
nervSsen Eindruck gemaeht haben. 

Der Arzt begann den Abtreibungsversuch gegen 20 Uhr in seiner Praxis, indem 
er Seheide und Muttermund mit einer LSsung yon iibermangansaurem Kali aus- 
wisehte. I~ach Einsetzen eines Seheidenspiegels spritzte er mit einer 5 cm3-1~ekord - 
spritze, die eine etwa 15 cm lange, diinne (3--4 ram), stumpfwinklige Kanfile mit 
olivenfSrmigem Ende trug, etwa 30 cm 3 einer selbsthergestellten Zephirol-,,Sehwapp- 
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16sung" in die Geb&rmutter ein. Die Kanfile blieb beim Neuaufziehen in der Geb&r- 
mutter  liegen. Insgesamt wurden 6 Spritzen gegeben, wobei jedes Mal unter Hoch- 
halten der Spritze zun&ehst die Luft  herausgedrfickt wurde. Dureh laufendes Ab- 
fasten wurde angeb]ieh die allm~hliehe Vergr5~erung der Geb~rmutter kontrolliert. 
Ein Teil der Flfissigkeit soll riicklaufend den Geb~rmutterhalskanal wieder ver- 
lassen haben und wurde in einer Nierenschale wieder aufgefangen. Sehmerzen, 
Zieheu, Spannung oder dergleichen soll die Patientin nicht gespiirt haben. Eingriffs- 
dauer insgesamt etwa eine Viertels~unde. 

Bereits wenige Minuten naeh dem Eingriff ~ul3erte die P., dal~ sie ein ]eiehtes 
Schwindelgeffihl bemerke und ihr vor den Augen flimmere. Nachdem sich die 
St5rungen behoben batten, verlie~ sie mit  einem Bekannten, der sie aueh zum Arzt 
begleitet hatte, die Pmxis. Auf der Stral]e wiederholten sieh bei ihr die Schwindel- 
anf&lle und SehstSrungen und der Begleiter fuhr sie sofort mit  einer Taxe naeh 
Hause, wo sie naeh 15 min bereits bewuBtlos ankam. Von dem sofort wieder herbei- 
gerufenen Arzt konnte nur noch der Tod der P. festgestellt werden. Vom Beginn 
des Eingriffes bis zum Tode waren hSehstens 40--50 rain vergangen. 

Naeh Aussage des Begleiters sollen w~hrend des I-Ieimtransportes Kr~mpfe oder 
gr6bere Auff~lligkeiten nicht eingetreten seiu. 

Wie der Arzt angibt, hatte er die Injektionsflfissigkeit wie folgt bereitet:  Etwa 
100 cm 3 Aqua dest. wurden sterilisiert und ein , ,Sehwapp" Zephirol zugegossen ~. 

Die am 10. 9.48 - -  4 Tage naeh dem Tode! - -  im obengenannten Insti tut  
durchgeffih1~e gerichtliche Leiehen6ffnung ergab (auszugsweise Wiedergabe des 
Sektionsprotokolls A 7 a/908) : 

f~ufiere Besichtigung. Leiehe einer 22j~hrigen Frau in gutem Ern~hrungs- 
zustand und ebenm~l]igem K6rperbau mit  deutlich ausgepr&gten F~ulnisersehei- 
nungen (Grfirff~ule, F~ulnisblasenbildung, F&ulnisemphysem an Ha]s, Brust und 
Bauchdeeken). 

AuBerlich keine Verletzungen und bis auf eine 2:3 cm gro~e strahlig-ovale alte 
Tracheotomienarbe in Unterhalsmitte keine Narben. Brustdrfisen kege]f5rmig mit  
hellbr~unlicher Pigmentierung der WarzenhSfe. Bei Druck Vormi]ehabsonderung. 

-~u~ere Geschlechtstei]e zeigen brgunliehblaue Fgrbung. In  der Seheide gelb- 
lieh-sehmieriger Sehleim. After und Dammgegend kotig versehmiert. 

Innere Besichtigung. Lage der Brust- und Baueheingeweide regelreeht. Beide 
Blgtter des Bauchfells gl~nzen. Darmsehlingen geblght. Im kleinen Beeken etwa 
100 cm s r6tlich-klare Flfissigkeit. 

Gebiirmutter, fibermannsfaustgrol], ragt 3 Querfinger fiber die kn6cherne Seham- 
beinfuge. Gebgrmutterfiberzug fiberall glgnzend. Die Blutadern des ldeinen 
Beckens enthalfen flfissiges Blur, Wandungen fau]ig-blutig durehtr~tnkt. 

Die guBeren Geschlechtsorgane werden im Zusammenhang mit  den inneren 
herausprgpariert. Scheidenschleimhaut grauweil~, unversehrt. Der Scheidenteil 
der Gebgrmutter br~unliehrot mit  einzelnen kleiuen Cysten, ~u~erer Muttermund 
quergestellt, 5 mm breit. Auf Druek quillt graugelblich-sehleimige Flfissigkeit 

Bei ,,Sehwapp"-LSsungen fehlt bekanntlich das genaue Ma~ der Konzentra- 
tion. Um festzustellen, wie hoeh diese Schwankungen liegen k6nnen, wurden Mit- 
arbeiter des Institutes aufgefordert, nach ihrem eigenen Ermessen eine Zephirol- 
,,schwapp"lSsung dureh Ausgiel]en aus einer 1-Liter-Originalpaekung in 100 cm 3 
Wasser herzustellen. Es wurde festgesteJlt, da6 sich der Begriff eines ,,Schwapps" 
fiir die einzelnen Versuehsteilnehmer in ziemllch weiten Grenzen bewegte und 
durchsehnittlieh 5--10 em s bei minimal 2 und maximal 25 em s betrug. Dies erklgrf 
auch, wie spgter zu sehen ist, die hohe Konzentration der Zephirol-Abtreibungs- 
]6sung. 
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hervor. Verletzungen am Muttermund nicht feststellbar. Der Geb~rmutterhals 
ist etwa bleistiftdick mit klarem Schleim gefiillt. Schleimhaut blaB. Die Geb~r- 
mutterhShle mil~t vom inneren Muttermund bis zum Gew51be 11 cm, der Geb~r- 
mutterhals ist 3 em lang. 

An der Vorderseite des Geb~rmutterk6rpers, innen, ha~tet ein runder, etwa 
8 em ~ messender Mutterkuchen mit Eih~uten, die innen gl~nzen. Von der Mitre 
des Mutterkuchens entspringt eine etwa 7 cm lange Nabelschnur, an der eine 
6,5 em lange Frucht hi~ngt. ~uI3erlieh ist diese entsprechend ihrer Entwicklungszeit 
gebildet, ohne Fehlbildungen, ohne Verletzungen. 

Die Fruchtblase ist erhalten, Fruehtwasser klar. Die naeh der Hinterwand der 
Geb~rmutter liegende H~lfte der Fruehtblase zeigt aul3en eine gelblich-griine Ver- 
/~irbung. Zwischen Fruchtblase und Gebi~rmutterwand ist ein Spalt. Sowohl die 
~iufiere Seite der Fruchtblase als auch die ganze yon Mutterkuchen ]reie Stelle der 
Geb~irmutter zeigen einen Belag einer graugri~nen Haut, die leieht zerreiflbar ist und 
sieh leieht yon der Unterlage abheben lgfit. Naeh dem Abheben dieses Belages bleibt 
eine rStlieh-schmierige, teilweise gelbliche Fl~ohe zuriiek. Die Geb~rmutter ist 
unmittelbar unter der Haut yon zundrig-sulziger Beschaffenheit. Die Gef~Be klaffen. 

Bei Prfifung mit Laekmuspapier zeigt der grfinliehe Belag eine alkalische 
Reaktion (Bl~uung des Papiers). 

Die Efleiter sind schlank und zart. Im rechten Eileiter gelblich-gri~nliche Haut- 
bildung yon gleieher Art wie jene des Geb~rmutterinneren. Die Haut erstreckt sieh 
bis zum Bauehfellende des Eileiters. Eierst6eke unauffi~llig, im reehten grol~er 
Schwangersehaftsgelbk6rper. Blase leer, Schleimhaut hyper~misch. 

Abgesehen yon F~ulniserscheinungen findet sich eine verhMtnismal~ig starke 
Blutfiille der inneren Organe. Herz sehlaff, LTberzug gl~nzend, darunter in Gruppen 
stehende stecknadelkopfgroBe schwarze Flecke (Ekehymosen). Herzh6hlen weir, 
enthalten sehr wenig flfissiges Blur, zumeist F~ulnisgas. Klappenapparat beider 
Herzh~lften zart, nur an der Zweizip~elklappe deutliehe narbige Verdickungen ohne 
ffische Auflagerungen. Kranzgef~13e zart, gut durehgangig, eirundes Loch ge- 
schlossen, l=[erzmuskel gleiehm~Big braunrot, triib. Herzgewieht 230 g. 

Lungen frei in den BrusthShlen. In  den BrusthShlen je 100 cm S rStliche F~ulnis- 
fliissigkeit. F~ulnisemphysem der Lungen, besonders im Unterlappenbereieh. 
Luftgehalt des Lungengewebes gehSrig, Blur- und Saftgehalt der abh~ngigen Teile 
stark vermehrt. Keine herdf6rmigen Verdichtungen, keine Blutungen. Linke 
Lunge wiegt 420 g, rechte 470 g. Luftr6hrenaste blutig-faulig durchtri~nkt. 

Milz blauschwarz, welch, knisternd (F~ulnisemphysem). Zeichnung des Gewebes 
verwaschen, MilzkSrperchen nieht vermehrt. Gewicht 225 g. 

Leber bl~ulich-sehwarz, Kapsel glatt, rechter Leberlappen yon Faulnisblasen 
stark durchsetzt. Gewicht 1110 g. F~ulnisemphysem der Gallenblase. In der 
Gallenblase 5 kirschgrol3e, abgeplattete, griingelbe, weiche Gallensteine. 

Sonst bis auf allgemeine F~ulniserseheinungen ~Iyper~mie der weichen Hirn- 
haut, der Nieren und 220 cm a angedauter Speisebrei im l~agen. Weiterhin Ver- 
grSSerung der Gaumenmandeln mit zahlreichen Krypten, in denen sich PfrSpfe 
und rahmig-gelbliehe Fliissigkeit befinden, keine AuffKlligkeiten. Im unteren 
Teil der SpeiserShre einzelne Speisebr6ckel. 

Infolge der  fo r tgeschr i t t enen  Fi~ulnis war  die Beur te i lung  der Leichen-  
befunde  sehr erschwert .  Als Todesursache wurde  im vorl~ufigen Gut-  
ach ten  yon  den Obduzen ten  ein Kre is ]aufversagen  angegeben und  dazu  
wei ter  ausgef i ihr t ,  da$  bei  bes tehender  Schwangerschaf t  durch  eine in 
d e n  R a u m  zwischen F r u c h t b l a s e  und  G e b ~ r m u t t e r w a n d  gebrachte  
Fl i i ss igkei t  eine schwere En tz f indung  gesetzt  wurde.  I )u rch  Aufsaugung  
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der dabei gebildeten Giftstoffe ist es zu einer tSdlichen Kreislaufl/~hmung 
gekommen. Zur weiteren Kl~rung wurde dem Gericht eine feingeweb- 
liehe und ehemiseh-toxikologisehe Untersuehung der bei der Sektion 
zurtiekbehaltenen Leiehenteile vorgesehlagen, die aueh durehgefiihrt 
wurde. 

Bei der/eingeweblichen Untersuchung war in den Gebiirmutterschnittpr~paraten 
{tI/~malaun-Eosinf/~rbung) eine Verbreiterung und Auflockerung der Geb/~rmutter- 
sehleimhaut mi~ VergrSgerung und eckiger Besehaffenheit der Gerfistzellen, beson- 
ders in dan obersten Lagen, erkennbar. Die tieferen Schleimhautteile locker, die 
Zellen der DrfisenrShren vielfach abgeschilfert. Die Sehleimhaut selbsg zellreich, 
doch ohne st~rkere sichtbare Verletzung, ohne wasserstichtige Anschwellung oder 
Entzfindung. Unmittelbar unterhalb der Oberfl/~che der Schleimhaut befindet sieh 
ein schmMer gleichm~Biger rosa Streifen, der im van Gieson-Pr/~parat br/~unlieh- 
grtin homogene F~rbung aufweist. Die Muskulatur aufgelockert mit ]31utfiille. Der 
Bauchfelliiberzug weist einen mangelnden Zellbelag und eine aufgefaserte oberfl/~ch- 
liche Schieh~ auf. 

In den Sehnittpr/~paraten des rechten Eileiters (F/~rbung wie oben) ist die 
Eileiterschleimhaut aufgeloekert, blutreieh. An der Oberfl~ehe linden sieh gelb- 
lieh-rosa Massen einer in Kugeln und sehaumiger Form niedergeschlagenen Sub- 
stanz, deren Wesen aus dem Schnitt nicht zu bestimmen ist. Es handelt sich 
offenbar nicht um eine Substanz, die yon dan Zellen der Eileiterschleimhaut 
gebildet ist. Es ist keine entztindliehe Zellvermehrung und keine ZerstSrung yon 
Gewebsteilen feststellbar. 

Des weiteren wurden tIerz, Niere und Leber mikroskopiseh untersucht. Bis 
auf F/~ulniserscheinungen und Blutftille in Nieren und Leber sowie vereinzelte 
kleine Cysten im Nierengewebe keine Auff~lligkeiten. 

Der Befund der feingewebliehen Untersuehung best~tigte, dab ein 
nicht n/~her zu bestimmender Stoff durch die tt6hle der schwangeren 
Geb/~rmutter in die Lichtung des rechten Eileiters gedrungen war und 
in den obersten Sehich.ten der yon ihm berfihrten Sehleimhaut der 
GebErmutter und des Eileiters Anderungen in ihrer Beschaffenheit er- 
zeugt barge. Diese Xnderungen waxen a]s kurzfristig anzusehen, d .h .  
zwischen Benetzung der oberf]~ehlichen Sehicht der Sehleimhaut mit 
dem Stoff bis zum Todeseintritt liegt eine so kurze Zeit, dab die tiblichen 
Gewebsreaktionen (vitMe Reaktion) noch nieht nachweisbax waxen. 

Da die feingewebliehen Untersuchungen keine n/~here Aussage fiber 
die den Tod ausl6sende Ursaehe geben konnten, wurde die chemisch- 
~oxilcologische Untersuchung der zurfickbehaltenen Organteile und KSrper- 
flfissigkeiten durchgeffihrt. Zu Beginn der chemisehen Untersuehung 
war noch nicht bekannt, dab zur Abtreibung Zephirol verwendet worden 
wax. Es wurden daher vor allem die Bauehh6hlenflfissigkeit, die Uterus- 
sehleimhaut sowie Teile der Leber, Niere, Milz, des Magen- und Daxm- 
inhaltes einer fibliehen toxikologischen Analyse unterworfen und hierbei 
vornehmlich auf solehe Gifte geprfift, die zu Abtreibungszweeken ver- 
wendet werden oder mit der Ver~tzung der.Geb~rmuttersehleimhaut in 
Verbindung zu bringen waren. Alle Un.tersuchungen verliefen negativ. 
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Als durch die polizeilichen Ermittlungen bekannt wurde, dab bei 
dem Abtreibungsversuch yon dem Arzt Zephirol verwendet worden war, 
wurde die BauehhShlenfliissigkeit und die Uterusschleimhaut qualitativ 
und quanti tat iv naeh den Analysenvorsehriften yon FLOTOW auf diesen 
Stoff gepriift. Die Untersuchungen verliefen negativ. 

Zur vergleiehenden Analyse wurde Zephirol Organteilen, Blut und 
Urin in bestimmter Menge (1,5 und 10% der Ausgangssubstanz) zu- 
gesetzt und mit den g]eichen iV[ethoden versucht, den Zephirolnaehweis 
zu fiihren. Auch in diesem Fall war es nicht mSgllch, Zephirol qualitativ 
und quantitativ zu bestimmen. 

Die zur Abtreibung verwendete Zephiroll5sung war angebllch seiner- 
zeit verbraueht worden und konnte daher nicht mehr untersucht werden. 
Von dem Arzt war den stgatlichen Untersuchungsorganen eine Zephirol- 
15sung fibergeben worden, die angeblieh in ihrer Konzentration der 
Abtreibungsl5sung entsprach. Diese LSsung wurde analysiert und ergab 
einen Zephirolgehalt yon 20%, bezogen auf die Handelsl5sung. Dem- 
nach sind umgereehnet etwa 6 g Zephirol in die Gebarmutter der Schwan- 
geren eingespritzt worden. 

Da auch die chemische Untersuchung die Todesursache der P. nicht 
restlos kl~ren konnte, wurde im Tierversuch die toxisehe Wirkung des 
Zephiro]s geprfift, urn festzustellen, inwieweit Zephirol selbst tSdlieh 
wirken kann. 

Wenn aueh Zephirol durch die intakte Haut  kaum und dureh die 
Sehleimhaut nur wenig resorbiert wird, so ist doeh im Falle P. mit ganz 
anderen physiologisehen bzw. anatomischen Verhs zu rechnen. 
I)urch die Schw~ngerschaft bestand eine Weitgehende Aufloekerung des 
Muske]gewebes der Geb~rmutter, verbunden mit einer starken Durch- 
blutung, so dab die t~esorptionsbedingungen fiir Zephirol wesent]ich 
gfinstiger lagen, als es bei n icht~avidem Uterus der Fall gewesen ware. 
Nach den Sektionsbefunden war augenscheinlieh ein Tei l  der einge- 
spritzten ZephirollSsung dureh die reehte Tube in die freie BauchhShle 
gelangt, so dab aueh bier giinstige Aufnahmebedingungen fiir das 
Zephirol vorhanden waren. Bekannt ist, dab bei intraperitonealer Ein- 
spritzung yon Arzneimitteln mit einer Resorptions- und Verteilungs- 
geschwindigkeit im Organismus zu rechnen ist, die fast an die Wirkung 
einer intravenSsen Injektion heranreicht. 

Zu vergleichenden Untersuchungen waren im Tierversueh ghnliehe 
Bedingungen wie im Abtreibungsversuch zu sehaffen. Als Versuehstiere 
wurden Meerschweinehen im Gewicht yon 350--450 g verwendet, denen 
in steigender Menge 20%ige ZephirollSsung (bezogen auf das Handels- 
pr~parat)_ intraperitoneal eingespritzt wurde (T~belle 1). 

Aus den Tierversuehen ergibt sieh, dad die Zephirolwirkung bis za einer 
bestimmten Dosis auger einer leichten Unruhe der Tiere zu keinerlei patho- 
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Tabelle 1. 

Nr. Gewicht 

g 

400 

410 

370 

520 

380 

420 

Zephirol- Menge je kgl 
menge K6rper- 
(20 %ig, gewieht, 
bezogem (unver- 

auf dfinnte 
Handels- Handels- 
16sung) 16sung) 

em s em 3 

0,i 0,05 

0,15 0,07 

0,15 0,08 

0,25 0,10 

0,20 0,11 

0,25 0,12 

Zeit 
der 

Inj ektio~ 

8 i~ Uhr 

900 Uhr 

1200 Uhr 

10 l~ Uhr 

10 z~ Uhr 

11 i~ Uhr 

Auftretende S?~mptome 

ohne besonders auffillige Erschei- 
nungen, keine Wirkung sichtbar 

9 i~ Uhr leiehte Unmhe, sonst keine 
auffglligen Erscheinungen, naeh 
30 min vollstandig erholt 

12 i~ Uhr leiehte Unrnhe, sonst 
keine Auff/~lligkeiten, naeh 2 Std 
vollst/~ndig erholt 

l0 is Uhr besehleunigte Atmung, 
l0 ss Uhr Krimpfe, 1040 Uhr 
Seitenl~ge und stgrkere tonisch- 
klonisehe Krgmpfe; 1045 Uhr 
sehl~ffe Lghmung, keine 1%eflexe, 
104s Uhr unregelmiBiger lgng- 
samer I-Ierzschlag, kaum fiihlbar; 
10 s~ Uhr Exitus 

l0 s5 Uhr Unruhe; 1045 Uhr leiehte 
Krampfanf/~lle; 1050 Uhr Seiten- 
lage und starke Xrampfanfille; 
105~Uhr sehlaffe Lihmung des 
gesamten Tieres, Herzsehlag 
noch sp/irbar; 10 ~5 Uhr Exitus 

1114 Uhr krampfgrtige Anfille, 
112~ Uhr Seitenlage, hef~ige to- 
nisch-klonisehe Kr/~mpfe; 112SUhr 
schlaffe Lihmung des gesamten 
Tieres, Herzschlag sehwach, zu- 
letzt nut einige arrythmisehe 
Schl~ge; 1125 Uhr Exitus 

logischen Ersche inungen  ffihrt .  I s t  diese Dosierungsgrenze jedoch tiber- 
sehr i t ten ,  zeigen sieh naeh  wenigen Minuten  tonisch-klonische  Kr/~mpfe, 
die naeh  kurzer  Zei t  in eine sehlaffe L g h m u n g  des gesamten  Tierk6rpers  
i ibergehen,  bis der  Tod du tch  Kreis lauf-  und  A t e m l i h m u n g  e in t r i t t .  

Die Versuehst iere  (die f iber lebenden wurden  getStet)  wurden  sofort  
seziert  und  die pa r enehyma t6sen  Organe (Leber und  Niere) sowie I-Ierz 
und  Lunge  his tologiseh un te r sueh t .  Die Sekt ion  selbst  ergab bei  den 
ve rende ten  Tieren eine s t~rkere  Blutffi l le der  pa r enehyma t6sen  Organe 
sowie eine I - Iyper imie  des Bauehfel ls  an  der  In jek t ionss te l le .  Bei  d e n  
t iber lebenden und  naehtr/~glieh ge tS te ten  Tieren waren  aufffillige pa tho-  
logisehe Befunde  n ich t  fes ts te l lbar .  Die his tologischen Unte r suehungen  
s t anden  in E ink l ang  mi t  den  Sekt ionsergebnissen.  
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�9 Von verschiedenen Seiten wurden unsere Versuchsergebnisse be- 
zweifelt, indem man auf die Ungiftigkeit und Reizlosigkeit des Zephirols, 
die sich aus jahrelanger Erfahrung und vielen wissensehaftliehen Ar- 
beiten gezeigt hatte,  hinwies. Es ist deshalb um so bemerkenswerter, 
da~ unabhi~ngig yon unseren Untersuchungen in der Tier-Poliklinik der 
Universitiit Leipzig 1 Versuehe an Hunden mit Zephiroleinspritzungen 
in die Geb~rmutter bzw. in die BauehhShle durchgefiihrt wurden, die 
unsere Resultate besti~tigten. Leider war es nicht mSglich, die genaue 
Dosierung des Zephirols festzustellen, da als Mal]einheit ein halber 
Kaffeel5ffel Zephirol-ttandelsl6sung auf 100 em 8 destilliertes Wasser ver- 
wendet worden war (Tabelle 2). 

Die Ergebnisse der Versuehe an Hunden stehen hiernaeh im Einklang 
mit den Versuchsergebnissen an Meersehweinchen. Es daft somit mit 
einer erheblich toxisehen Wirkung des parenteral beigebrachten Zephi- 
rols gereehnet werden. Es lag nunmehr im allgemeinen Interesse und im 
besonderen dem der Aufkl~rung der Todesursache im vorliegenden 
Abtreibungsfall, die toxische Wirkung des Zephirols noch n~ther zu 
untersuchen. In  Zusammenarbeit mit dem Pharmakologischen Inst i tut  
der Universitiit Leipzig wurden die pharmakologisehen und toxikologi- 
schen Eigenschaiten des Zephiro]s fiberprfi.ft ~. 

~ach  den Ergebnissen der Tierversuehe (schlaffe Liihmung, Tod 
dureh Kreislauf- und Ateml~hmung) mul~te unter Berfieksichtigung der 
Versuche anderer Autoren (CRuM-BRowN und F~ASER, BURN, HUNT, 
KiiLZ, HUNT und RE~slz~w) mit quartern~tren Ammoniumverbindungen 
in Erwiigung gezogen werden, ob Zephirol Ms quartern~re Ammonium- 
base eine curare~hnliche Giftwirkung aufzeigt. Es war also notwendig, 
auf pharmakologisehem Wege nachzuprfifen, ob Zephirol wie Curare 
zu einer L~hmung der motorischen Nervenendplatten aller willkiirlich 
bewegten Muskeln fiihrt und ob diese L~hmungserscheinungen yon den 
hinteren fiber dis vorderen Extremiti~ten zur Kopf- und Rumpfmusku- 
latur weitersehreiten, bis sie die Atemmuskulatur ergreifen und zum 
Tode ffihren. 

1. Versuche an Esculenten. 

Verdiinnte Zephirol-Handelsl5sung wurde Esculenten in steigender 
Dosis in den Brust-Lymphsack gespritzt und dabei festgestellt, da~ 
die ]~hmende und tSdliehe Dosis dicht beieinanderliegen. Im Durch- 
schnitt (bereehnet auf 20 Versuchstiere) ergab sich folgendes: vollstiin- 
dige L~hmung t r i t t  ein bei 10 mg/kg KSrpergewicht; die letale Dosis 
liegt bei 15 mg/kg KSrpergewicht. 

1 Fiir die freundliche ~berlassung der Versuchsergebnisse wird Herrn Prof. Dr. 
SC~ULZE an dieser Stelle besonders gedankt. 

2 Ffir die Unterstiitzung und die wertvollen Anregungen wird an dieser Stelle 
Herrn Prof. LENDLE besonderer Dank ausgesprochen. 
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Bei der elektrischen Reizung des Nervus ischiaticus der gel/~hmten 
Tiere zeigte sieh deutlich die Li~hmung der motorischen Nervenendzellen, 
indem Reizungen der Nerven wirkungslos blieben, w~hrend die Musku- 
latur auf direkte Reizung roll  ansprach. Beim Claude-Bernard-Frosch 
war 'das  Rfickenmark welter roll  erregbar, eine S/~urereizung auf das 
nieht abgebundene Bein rief eine Reflexbewegung am abgebundenen 
Bein hervor. 

In weiteren Versuchsreihen wurden Esculenten in ZephirollSsung 
steigender Konzentrat ion gesetzt und dort 10--24 Std belassen. War die 
Zephirolkonzentration niedriger als 1:10000, so zeigten sieh keine er- 
kennbaren Wirkungen. Beieiner LSsungsst/s yon fiber 1 : 10 000 nahmen 
die FrSsehe Rfiekenlage ein und waren nach einer Stunde vol]kommen 
reflexlos und gel/ihmt. Diese Erseheinungen waren nur bei einem Teil 
der Tiere reversibel, der iiberwiegende Anteil starb meist naeh 2--3 Tagen. 
Bei hSheren Zephirolkonzentrationen traten L/s in 
kurzer Zeit (10--30 rain) und vermehrter Sti~rke auf und ffihrten nach 
2--4  Std zum Tode. 

2. Versuche an isolierten Organen. 

Am isolierten Froschherzen nach STRAUB zeigte sich, dai3 Zephirol 
nur eine geringe Wirkung aufwies. Durch 3--6 Tropfen einer LSsung 
yon 1:100000 t ra t  eine allm~hliehe Abnahme der HubhShe, verbunden 
mit irreversibler Herzschiidigung ein. Infolge der grol~en Oberfli~chen- 
aktivit~t war die Substanz sehr sehlecht auswaschbar. 3 Tropfen einer 
Zephirolkonzentration yon 1:30000 brachten das Herz nach wenigen 
Minuten zum Stillstand. 

Am isolierten Kaninchenohr erfolgte im DurchstrSmungsversuch nach 
Zusatz yon 0,1 cm a ZephirollSsung 10 -4 eine 20 %ige ErhShung der Durch- 
flul~geschwindigkeit, die bei 0,2 cm ~ Zusatz auf mehr als das Doppelte 
anstieg. Die Wirkung yon Adrenalin war in diesem Falle auf 75 % herab- 
gemindert und auch nach l~ngerer Auswasehung mit l~ingerlSsung nicht 
mehr roll  herzustellen. Aueh Curare zeigt gegenfiber Adrenalin ein 
gleiches Verhalten (BSHM). 

Von HOHE~SEE wurden diese Versuche erg~nzt und noch auf andere 
Desinfektionsmittel, wie Hydramon, Quartamon und C 4 ausgedehnt. 
die g]eichfalls Invertseifen und quartern~re Ammoniumbasen sind. Er  
stellte eine starke Bluth~molyse durch Zephirol bereits bei einer Grenz- 
konzentration von 1:50000 lest. Bei Hydramon und C 4 waren schon 
Verdfinnungen yon 1:100 000 wirksam. Nach Zephirolzusatz zu defibri- 
niertem Blur wurde im Konzentrationsbereich yon 1:8000 bis 1:2000 
eine Eiweii~ausf~llung beobachtet, die unter gleiehzeitiger Besch]eunigung 
der Hi~molyse mit 1--3 Tropfen l%iger Essigs/iure verhindert werden 
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konnte. Beim Zusatz hSherer Zephirolkonzen~rationen (1:I0 und star- 
ker) entstand eine gri~nlieh-braune Ve?"/iirbung der BlutlTsung, die K u I ~  
und Mitarbeiter ebenfalls beim Invertseifenzusatz zu Blur festgestell~ 
hatten.  Bei peroraler Applikation yon 10 mg Zephirol je Kilogramm 
Froseh erzielte tIoHENSEE gleichfalls eine typisehe L~ihmung der moto- 
risehen Nervenendplatten.  Von reinem Curare ist dagegen bekannt,  dab 
es erst in sehr hohen Dosen peroral wirksam ist (BTHM). HO~E.~'SEE 
erkl~rte diese Versuchsergebnisse damit,  dab Zephirol als Invertseife 
stark oberfl~iehenaktiv ist und somit resorptionsbegiinstigend wirkt, 
so dab die in der Zeiteinheit aufgenommene Zephirolmenge grSger ist 
als die ausgesehiedene. 

Bei intraabdominalen 
Injektionen an weiBen 
M~tusen wirkten bereits 
I0 mg Zephirol je Kilo- 
gramm KSrpergewieht 
nach 5--10 rain tSdlieh 
unter vorausgehenden 
heftigen Kriimpfen und 
Atembesehwerden. Bei 
peroralen Applikationen 
zeigten g a t t e n  in 14t~igi- 

Tabelle 3. 

T i e r a r t  A p p l i k ~ t i o n s a r  t 

Meerschweinchen intraperitoneal 
Maus . . . . . .  intravenSs 
Maus . . . . . .  , intr~peritoneal 
Frosch . . . . .  Bauchlymphsack l 
Frosch . . . . .  peroral 
Hund . . . . .  intraperitoneal 

D u r c h -  
s c h n i t t l i c h e  
l e t a l e  D o s i s  

( m g / k g  t~26rpcr - 
g e w i e h t )  

10--12 
10 
10 
15 
30 
6,7 ? 

gen Dauerversuchen mit  0,1--0,8 mg Zephirol je Kilogramm KSrper- 
ge~Jeht keine Seh~digungen. Das Zephirolproblem wurde unter anderem 
aueh yon dem Pharmakologisehen Inst i tu t  Jena ~ aufgegriffen und aueh 
yon dort im wesentliehen die Leipziger Versuehsergebnisse bestgtigt. 
Die tSdliehe Dosis fiir M~iuse betrug bei intraperitonealer Applikation 
10 mg/kg K6rpergewieht. 

Es ist bisher vers~iumt worden, Zephirol und Desinfektionsmittel 
gleieher Art wie viele andere quartern~ire Ammoniumbasen auf ihre 
Toxieiti~t und Curarewirkung zu untersuehen. Naeh den vorliegenden 
Ergebnissen isC festzustellen, dag Zephirol und andere Desinfektions- 
mittel  yore Typ der Invertseifen durehaus nieht ungef~thrlieh sind und 
bei geeigneter Applikation sehon in geringer Dosis zum Tode bei Kalt-  
bliitern als aueh bei Warmblii tern fiihren kSnnen. 

I m  einzelnen ergaben sieh ftir die untersuehten Tierarten oben auf- 
gefiihrte letale Dosen (Tabelle 3), bereehnet auf Zephirol-Handelsl6sung. 

I m  oben beschriebenen Abtreibungsfalle wurden naeh Angabe des 
Arztes etwa 30 em 3 einer verdfinnten ZephirollSsung (naeh der Analyse 
20%ig) in die sehwangere Geb~rmutter eingespritzt. Dies entspricht 
600 mg unverdiinnter ZephirollTsung und bei einem angenommenen 

1 Es sei Herrn Prof. Dr. med. HOFF~A.XN an dieser Stelle fiir seine Mitteilungen 
bestens gedank~. 

20* 
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KSrpergewieht yon 50--60 kg je Kilogramm KSrpergewieht 10--12 mg 
Zephirol. Dieser Wert liegt etwa in der gleiehen GrSgenordnung wie die 
letale Dosis bei den Tierversuehen. 

Werden sgmtliehe MSgliehkeiten herangezogen, die zum Tode der P. 
geffihrt haben, so ist naeh den negativen Ergebnissen der toxikologisehen 
Untersuchungen eine Vergiftung mit Chinin, Mutterkornalkaloiden und 
Sehwermetallsalzen mit Sieherheit zu verneinen. Eine Luftembolie 
konnte auf dem Wege der Sektion nieht unbedingt ausgesehlossen 
werden. Leider war eine analytisehe Untersuchung der in den Herz- 
hShlen befindliehen Gase aus teehnisehen Griinden nieht durehfiihrbar. 
Unter Beriieksiehtigung der Einspritzungsteehnik beim Abtreibungs- 
vorgang ist kaum anzunehmen, dab dutch das Einspritzen Luft in die 
GebgrmutterhShle eingepregt wurde. Aueh bei der Unterbreehung zum 
Neuaufziehen der Zephiroll6sung in die Spritze ist es sehr unwahrsehein- 
lieh, dab Luft  in die Gebgrmutterh6hle eintrat, da dutch die einge- 
spritzte Fliissigkeit in der Gebgrmutter ein Uberdruek erzeugt wurde. 
Weiterhin war die ErSffnung des Muttermundes und des Halsteils der 
Gebgrmutter dureh die verhgltnismgBig dfinne Knopfsonde (Sonden- 
breite: 3 mm, Knopfbreite: 4 ram) nut  geringfiigiger Art. Zu einer 
klaffenden Erweiterung ist es nieht gekommen, vielmehr ist anzunehmen, 
dab sieh naeh Herausziehen der Sonde die ljffnung noeh zusammen- 
gezogen hat. Wenn es aueh theoretiseh denkbar ist, dab dutch die Er- 
6ffnung des Muttermundes und I-Ialsteils naeh Beendigung des Eingriffes 
dureh die kSrperliehen Bewegungen (Verlassen des Stuhles, Treppen- 
steigen usw.) Luft in die GebgrmutterhShle eingedrungen ist, so glauben 
doeh Verfasser naeh den oben gemaehten Ausfiihrungen annehmen zu 
dfirfen, dab erstens die dutch die geringgradige ErSffnung des Gebgr- 
mutterhalsteiles m6glieherweise eingedrungene Luft  nieht ausreiehte, 
um den Tod herbeizufiihren, und zweitens die toxisehe Wirkung (Curare- 
wirkung) auf die Gebgrmuttermuskulatur die Gebgrmutterkontraktionen 
verhinderte und damit ein Einpressen yon eingedrungener Luft in den 
Kontraktionsphasen unm6glieh maehte. 

Vielmehr ist dureh die makroskopisehen und mikroskopisehen Unter- 
suehungsergebnisse als erwiesen anzusehen, dab ein kSrperfremder Stoff 
in die GebgrmutterhShle und dutch den reehten Eileiter bis zur Baueh- 
h6hle vorgedrungen ist und zu einer graugriinen Verf/irbung der be- 
netzten Fli~ehen geffihrt hat. Nach K v ~  bewirken bekanntlich Invert- 
seifen in st~rkeren Konzentrationen (ab 10%) eine griinlieh-braune Ver- 
fgrbung des Blutes. Dies steht in Einklang mit vorliegenden Befunden. 
Obgleieh der ehemische Nachweis yon Zephirol im biologisehen Substrat 
der P. nicht erbraeht werden konnte, sind Verfasser nach den Ergeb- 
nissen der Tierversuche der Ansieht, dab der Tod der P. sehr wahrsehein- 
lich auf der toxisehen Wirlcung der eingespritzten Zephirollgsung beruht. 
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Fiir die Anwendung des Zephirols und anderer Desinfektionsmittel 
auf der Grundlage quartern/irer Ammoniumbasen in der Chirurgie, 
Urologie und Gyniikologie, insbesondere zur Ausspfilung gr6gerer Wund- 
und K6rperh6hlen, sind auf Grund vorliegender Untersuehungsergeb- 
nisse entspreehende Vorsiehtsmaftregeln geboten. Zephirol darf keines- 
falls - -  wie es bis jetzt noeh gesehieht - -  als ,,reizloses und unseh~dliehes 
Mittel:' bezeiehnet werden. Besondere Vorsieht bei der Verwendung yon 
Zephirol ist vor allem bei Nierenkranken angebraeht, da hier die Aus~ 
seheidung verz6gert ist und somit bei Giften vom Typ der quartern~ren 
Ammoniumbasen (Zephirol !) eine erheblieh toxisehe Wirkung auftreten 
kann. Die Anwendung yon Zephirol als Verweilspiilung, wie sie VY~ou- 
BAL empfiehlt, mug als sehr bedenklieh angesehen werden. VY~OUBAL 
belieg, wie bereits ausgefiihrt, naeh mehrfaehem Spiilen mit l%igem 
Zephirol etwa 200 em a der L6sung in der BauehhShle, das sind ohne 
Berfieksichtigung des w~thrend der Spiilung resorbierten Zephirols ins- 
gesamt 2 g Handelsl6sung, also fast die halbe Dosis, die zum Tode der 
P. fiihrte. Es isg nicht bekannt und auch nieht naehprfifbar, ob diese 
ArC der Anwendung des Zephirols bei gr613eren Operationen zu Todes- 
f~llen geffihrt hat, da die wirkliehe Todesursaehe als solehe dabei nieht 
erkannt oder fiir einen Narkosetod bzw. einen Tod dutch Kreislauf- 
schw~iehe gehalten wurde. 

Zusammen/assung. 
Ein Todesfall naeh Abtreibung mit ZephirollSsung an einer 22ji~hrigen 

Gravida mens I I  wird einschlieBlich der makroskopischen, feingeweb- 
lichen und chemisch-toxikologischen Befunde beschrieben. Ill Tier- 
versuehen zeigte sieh eine erhebliche Giftwirkung des Zephirols naeh 
iIltraperitonealer und intravenSser Applikation. Die pharmakologisehe 
Auswertung ergab eine L~hmung der motorisehen Nervenendzellen aller 
~dllkiirlieh bewegten Muskeln und damit eine Wirkung, wie sie dutch 
Curare erzeugt wird, so dab der direkte Zusammenhang zwisehen 
Zephirolapplikation und dem Tod im Abtreibungsfall als gegeben ange- 
sehen wird. Es wird welter darauf hingewiesen, dal3 bei der Verwendung 
yon Zephirol zur Spiilung yon K6rperh6hlen, insbesondere ffir Verweil- 
spiilungen, ~ul3erste Vorsieht geboten ist. 
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