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Zur Frage der quantitativen Kohlenoxydbestimmung 
im Blute. 

Von 
P. SEIFERT und L. SCHM1EDEH. 

Die Empfh~dlichkeit der optisehen Nachweismethoden fSr CO-H/~mo- 
globin, der Spektroskopie im sichtbaren Tell des Spektrums nach t~eduk- 
tion des stSrenden Oxyhi~moglobins, der Spektrographie im Violett- 
bereich des Spektrums, der Infrarot-Spektrophotographie ~, sowie dec 
stufenphotometrischen Methoden 2, ist im allgemeinen nicht sehr gro$. 
Ihre Durchffihrung ~st an kostspielige Apparaturen gebunden, die nieht 
fiberall verffigbar sind. Die empfindlichste optische Methode ist zweifel- 
los die spektrophotometrische, mit  der sich besonders HEILM~YE~ a be- 
sch~Lftigt hat  und die von BREITENECKER 4 und FRANKE 5 ffir ihre Unter- 
suchungen fiber die CO-Vergiftung Yerwendet wurde. Sie l~l~t noeh 
kleine Mengen CO (unter 5% CO-Hb) im Blute erkennen. Da sie jedoeh 
much an eine kostspielige Apparatur  gebunden ist, die auL/erdem kom- 
pliziert ist, hat  sie keine allgemeine Einffihrung ill das toxikologische 
Laboratorium gefunden. Nach den in unserem Ins t i tu t  gemaehten 
Erfahrungen ist als Routinemethode yon den optischen Verfahren fiber- 
all dort, wo ein Stufenphotometer nach PULFRICH verffigbar ist, am 
ehesten die 0ETTELSChe Methode zur quanti tat iven CO-Bestimmung zu 
empfehlen. Nach den Erfahrungen yon 0BERSTEG und KANTER 16 JSL 
much die Methode nach JO~SSON sehr gut brauchbar.  

Wghrend die opt, ische Methodik den Begriff des prozentualen Sgtti- 
gungsgrades (Vollsii~tigung des Blutes = 100% CO-Hb) schuf, wurden 
mit Aufkommen der gasanalytischen Verfahren der Laboratoriums- 
teehnik Methoden an die Hand  gegeben, die dem ihnen zugrunde liegen- 
den Prinzip entsprechend eine direkte Bestilnmung der CO-Gasmenge 
im Blute erlaubte. Mit den gasanalytischen Verfahren yon NICLOUX s, 
VAN SLYKE 7 und O. SCHMII)T s best immt man den C0-Gasgehalt  in 
Kubikzent imeter  je 100 cm 3 Blut, d. h. i n  Volumenprozent. Durch In- 
Beziehung-Setzen mit  dem Molgewicht des CO-Gases l~$t sich der CO- 
Gehalt aul]erdem in Gewichtsprozenten ausdrficken. Nach Untersuchun- 
gen yon O. SCHMIDT s mug der CO-Gehalt inVolumenprozent mit  ungef~hr 
6 mul~ipliziert werden, um den prozentualen S~ttigungsgrad (% CO-Hb) 
zu ergeben. Die S~ttigungskapazit~Lt entspricht demnach ungef~hr dem 
mittleren Hb-Gehal t  yon 16,6% des normalen Blutes, d .h .  1 g l i b  
n immt  etwa 1 cm 3 CO-Gas maximal  auf. Die Empfindliehkeit der gas- 
anMytischen Verfahren ist sehr viel grSl~er als die der optischen Ver- 
fahren. Sie erlauben noch Bruchteile yon ]~ CO-Hb zu bestimmen. 
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AuBer auf optischem und gasanalytischem Wege kann das CO aueh 
aui chemischem Wege best immt wsrden, und zwar sowohl titrimetrisch 9 
als auch gravimetrisch. Die gravimetrische Methode geht auf v. FODOR 1~ 
zuriick. Nach dieser Methode wird das Palladium zur Wi~gung gebracht, 
das bei dcr gcduk t ion  dutch CO aus einer L6sung yon Palladiurn- 
ehlorfir entsteht.  Sie ist zweifellos ~ugerst exakt  und empfindlieh. 
Sie li~gt noch 0,005% CO erkennen. Die Durehfiihrung ist jedoch lang- 
wierig und umsti~ndlieh. Ful3cnd auI dem Prinzip der PdCl2-Reduktion 
dutch CO, das aueh ffir den qualitativen CO-Nachweis in zahlreichen 
Modifikationen bereits Verwendung gefunden hat, haben GETTLER und 
FRn~MVT~ 1~ sine Methode sntwiekelt, mit  der sie den prozentualen 
SS~ttigungsgrad des H~moglobins mit  CO bestimmen. Es handclt  sich 
dabei um eine Testfleckenmethode, deren Prinzip in folgendem besteht : 
Man saugt einen Luf t s t rom dureh eine Palladiumchloriirl6sung, in der 
st6rendes CO dsr Aui]enluft gebunden wird. Dann streieht die Luft  
durch das zu untersuchende Blur, aus dem das CO-Gas unter der Wir- 
kung yon K-Ferricyanid und Milehsi~ure freigemacht wird. Die nunmehr  
CO-haltige Luft  geht dann dutch eine LSsung yon Bleiacetat, wo even- 
tuell aus dem Blur stammendes bzw. dureh die AuBenluft hereingebrach- 
tes H2S zuriiekgehalten wird. Endlieh passiert die Luft ein mit  PdC12 
befeuchtetes Testpapier, auf dem sich je nach dem CO-Gehalt des Blutes 
sin mehr oder mindcr schwarzer Fleck yon metallisehsm Pd bildet. Der 
dazu erforderliche Untcrdruek, der den Lufts t rom durch das System leitet, 
wird yon einer MARIOTT~sehen Flasche geliefcrt, die sich langsam entleert. 
Die Intensit~t  des Flecks ist dem CO-Gehalt des Blut6s direkt propor- 
tional. Durch Vergleieh mit  einer l~eihe yon Standardtestflecken bekann- 
ter CO-Mengen kann die CO-Konzentration direkt abgelesen werden. 

Die Bestimmung wird in einer Apparatur  durchgeffihrt, wie sie in 
dieser Zeitschriit bereits frfiher gezeigt wurde 17. A, B, C sind 3 weitlumige 
t~eagensgli~ser yon 50 cm a Fassungsverm6gen. A enth/~lt neben'  einer 
3 cm hohen Schicht yon Glasperlen Palladiumchloriirl6sung. B enth~lt 
das zu untersuchende Blut, Ka[Fe)CN)~ ] und SaponinlSsung, C neben 
Glasperlen die BleiaeetatlSsung. D ist die eigentliche ,,Seele" dsr 
Apparatur ,  aufehlander eingesehlilfene Glasflansehen, die das Testpapier 
zwisehen sieh aufnehmen. Daran schliei3t sich die MARmTTEsche Flasche, 
deren Abflul3 durch Quetschhahn reguliert werden kann, an. Eine 
gew6hnliche Flasche mit 2lath durchbohrtem Gummistopfen rut die 
gleichen Dienste. 

Genaue Vorschri/t. 
Reagentien: 1. PdC12-LSsung: 0,5 g PdC12 und 0,5 cm a konz. HC1 

auf 50; 2. K3[Fe(CN)6]-SaponinlSsung : 3,2 g K~[Fe(CN)~], 0,8 g Saponin 
auf 100; 3. Milchs~urelSsung: 0,8 sm 3 Milchs~ure (spez. Gewicht 1,20) 
auf 100 ; 4. BleiacetatlSsung : 10 g Pb(C~_HaO~) 2 . 3I-I20 auf 100 ; 5. Capryl- 
oder Octylaklohol. 
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Reagensgef~g A wird mit 5 cm 3 yon LSsung 1 besehickt (sie mug 
atle 3 - -4  Monate erneuert werden). In  ]3 werden 2 em 3 des zu unter- 
suchenden Blutes mit  4 cm 3 yon LSsung 2, 2 Tropfen Capryl- oder 
Octylalkohol und 2 cm 3 yon LSsung 3 versetzt. C enthalt  5 cm s yon 
LSsung 4. Letztere wird erst nach Auftreten einer st~trkeren Trfibung 
erneuert. In  D wird ein mit  LSsung 1 sehwaeh befeuchtetes Testpapier 
eingelegt. Papier Nr. 1575 der Firma Sehleicher & Sehiill hat  sieh gut 
bew~hrt. Zu stark befeuehtetes Papier wird zwisehen 2 LSschbl~ttern 
abgepregt.  Zwei Tropfen aus einer Capillare geniigen. Nach Sicherung 
der Flanschen mit Gummib~ndehen oder Spiralen reguliert man den 
Abflug der MARIOTTEsChen Flasche so ein, dab in 15 rain 400 cm ~ Wasser 
abflieBen. Das erzeugt ein langsames Durchloerlen der Luftblasen dutch 
die einzelnen ReaktionslSsungen. Der Versuch geht fiber 30 min. Nach 
dieser Zeit wird das Testpapier herausgenommen und so lange in destil- 
liertem Wasser gewaschen, bis alles PdCI~ entfernt ist, was einige Minuten 
in Anspruch nimmt.  In  allen positiven FKllen erh~lt man einen schwaeh 
grauen bis tielschwarzen Fleck auf dem Testpapier, der naeh dem Troek- 
hen an der Luft mit  einer Reihe yon Standardtestfleeken verglichen wird. 

Zur Herstellung der Standardtestfleeken sKttigt man 50 em 3 dutch 
AderlaB gewonnenes und mit  festem Ammonoxalat  ungerinnbar ge- 
maehtes Btut mit  CO, indem man Leuchtgas in flottem Strome 1 Std 
lang einleitet. Der Hb-Gehal t  des Blutes soll mSgliehst 100% betragen. 
Dutch Verdtinnen des so erhaltenen, voll mit  CO ges/~ttigten Blutes 
mit  Normalblut  kann man Blute beliebiger CO-Hb-Konzentrat ion her- 
stellen, deren unter konstant  gehaltenen Bedingungen gewonnene Test- 
fleeken als Vergleiehsflecken dienen kSnnen. Da beim Einleiten des 
Leuchtgases starke Sehaumbildung auftritt ,  empfiehlt es sieh, 1--2 Trop- 
fen Capryl- oder Oetylalkohol zuzugeben. 

GETTLER und FREIM~TH geben als niedrigsten Wert 5 % CO-Hb an. 
Unter  den Bedingungen der gegebenen Vorsehrift lassen sieh Werte 
his zu 10% CO-Hb innerhalb einer Fehlerbreite yon 2% bestimmen. 
Oberhalb yon etwa 25% 1/il3t sieh eine Unterscheidung nut  noeh bei 
Differenzen von rund 5 % treffen. Will man Werte fiber 20% genauer 
bestimmen, so kann man ans ta t t  2 em a 1 oder nut  ~/2 ema des zu unter- 
suehenden Blutes in B einffillen und den aus dem resultierenden Test- 
fleck sieh ergebenden CO-Weft mit  2 bzw. ~ multiplizieren. Die Flecken 
fiber 60% CO-Hb zeigen beim Vorgehen nach der gegebenen Vorsehrift, 
d .h .  ohne Reduzierung der Ausgangsmenge des Blutes keine Inten- 
sit/~tsunterschiede mehr an. Sic sind gleich stark sehwarz gefarbt. Eine 
Anwendung kleiner Blutmengen kSnnen aber auch in diesem Bereieh 
noeh genauere Differenzierungen erbringen. Die Empfindlichkeit der 
Methode ffir lu unter 5 % CO-Hb lagt  sieh noch um ein Erhebliches 
erhShen, wenn 1. Flansehen zur Anwendung gelangen, die ein engeres 
Lumen haben, wobei unter Reduzierung des Flansehendurchmessers 
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um die H~lfte gleiehe Pd-Mengen auf 1/~ der Fl~ehe auf dem Testpapier 
konzentriert werden, und wenn 2. nieht 2 em 3 Blur, sondern grSl3ere 
Mengen, n~mlich 4, 6 bis maximal 10 em a zur Untersuehung verwandt 
werden. Dadureh 1/igt sieh die Empfindliehkeit derartig steigern, dab 
im Bereieh yon 0--5% CO-Hb die Werte innerhalb einer Fehlerbreite 
yon 0,5% erfaBt werden. Bei Reduzierung des Flansehendurehmessers 
auf die Hiilfte (5 mm) and ErhShung der Blutmenge auI 5 cm a lassen 
sich selbst Werte yon 0,1 und 0,2% CO-Hb differenzieren. 

Tabelle 1. VergIeich der CO-Hb-Werte nach der 
Test/leckenmethode mit denen nach O~TTEL 

8tu]enphotometrisch ermittelten Werten. 

vorgelegte 
Konzen- 

tration in 
% CO-ttb 

50 
20 
50 
60 
25 
l0 
50 
40 
30 
15 
10 

Menschenblut 
Menschenblut 

Tierblut 
Tierblut 
Tierblut 
Tierblut 

Menschenblut 
Menschenblut 
Menschenbht 
Menschenblut 
Menscbenblut 

1% CO-ttb 
nach 

GETTLER 
and 

[ FREIMIJTt i  

45--50 
18--22 
45---50 
55--60 
23--27 

9--11 
45--50 
35--40 
28--32 
14--16 
9--11 

% CO-Hb 
nach 

OETTEL 

48 
32 
34 
50 " 
7 
0 

44 
29 
23 
0 
0 

Die mit der Testflek- 
kenmethode naeh der ge- 
gebenen Vorsehrift gefun- 
denen Werte warden mit 
denen naeh der O~TTEL- 
sehen Methode bestimm- 
ten einer vergleichenden 
Untersuchung unterzo- 
gen. Dazu wurde CO-Blur 
bekannter Konzentratio- 
nen mit beiden Methoden 
gleichzeitig untersueht. 
Die Ergebnisse sind in Ta- 
belle 1 zusammengestellt. 

Die Tabelle lggt er- 
kennen, dag die Werte 
fiber 20 % CO-ttb, die mit 

der Testfleckenmethode ermittelt wurden, im Bereich der genannten 
Fehlerbreiten wesentlich genauer festgelegt werden konnten. Werte 
unter 15% wurden mit der stufenphotometrischen Methode fiberhaupt 
nieht mehr oder nur sehr fehlerhaft erfal3t, w~hrend die Testflecken- 
methode gerade unterhalb dieser CO-Hb-Menge die besten Ergebnisse 
]iefert. Die in der Tabelle aufgeffihrten Testfleckenwerte wurden naeh 
der gegebenen Vorschrift, d .h .  ohne Berficksiehtigung der frfiher dis- 
kutierten M6glichkeiten zur ErhShung der Empfindliehkeit, gewonnen. 

Die yon uns mit der Testfleckenmethode gemachten Erfahrungen 
k6nnen dahingehend zusammengefagt werden, dab es sieh um eine zu- 
verliissige, schnell und einfach durehffihrbare Methode der spezifischen 
CO-Bestimmung handelt, die eine sofortige Diagnose der Vergiftung, 
des Grades der Vergiftung und die wiederholte Kontrolle der Therapie 
einer solchen erm6glicht. Da sie besonders mit einem Minimum an 
apparativem Aufwand und auch yon wenig gesehultem Personal naeh 
kfirzester Zeit durehgeffihrt werden kann, diirfte sie am ehesten Aus- 
sieht haben, als Routinemethode sowohl in das toxikologisehe als aueh 
klinisehe Laboratorium Eingang zu finden. Ihre Empfindliehkeit ist ffir 
die Praxis durehaus befriedigend. Wie ~ir uns fiberzeugen konnten, 
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ist sie ehler weiteren Verfeinerung zug/~nglieh, so dug sie aueh ffir die 
Ermit t lung der kleinsten CO-Mengen, wie sie physiologiseh im Blute 
vorkommen,  bei l~auehern entspreehend erhSht sind, geeignet ist, und 
somit aueh f/Jr Untersuehungen beruflieher CO-InhMation und der 
ehronisehen Vergiftung Verwendung linden kann. Von der Brauehbar- 
keit der Methode fiir die Ermit t lung der kleinsten, bereits bei normalen 
Personen vorgefundenen CO-Mengen konnten wir uns dureh einige 
Untersuchungen fiberzeugen, wobei wir wiederum nur naeh der gege- 
benen Vorsehrift ohne Bertieksiehtigung einer Erh6hung der Empfind- 
liehkeit dureh Flansehen geringeren Lumendurehmessers lediglich dutch 
Erh6hung der Ausgangsmenge an Blur vorgingen. Wit konnten so bei 
Nichtrauehern, bei Rauehern im AnschluB an das t~auehen yon Ziga- 
ret ten und Zigarren deutliehe Pd-Flecke erhalten. Das Blur wurde der 
Cubitalvene entnommen und durch Zusatz yon festem Ammonoxalat  
nngerinnbar gemaeht. Bei Niehtrauehern, die im Laboratorium t/~tig 
waren, wurden durehsehnittlieh Werte zwisehen 0,5 und 1,0% CO-I-Ib 
gefunden. Unmit te lbar  nach dem Rauehen yon 2 Zigarren wurden bei 
Personen, die durehsehnittlieh 8 Zigarren im Tage rauehen, bis 5 und 6 % 
CO-Hb gefunden. Sieher ist die CO-Gas-Aufnahme ins Blur weitgehend 
yon der Art des l~auehens (Inhalieren oder Niehtinhalieren) abhgngig. 
worauf yon anderen Autoren, besonders O. SCH~IDT, des 5fteren bereits 
hingewiesen wurde. 

Bei der Herstellung der Standardtestflecken, die, da von jeder 
Konzentrat ion eine ganze Reihe yon Fleeken gewonnen werden miissen, 
fiber mehrere Tage an Arbeit in Ansprueh nimmt,  interessierte noeh 
die Frage der I ta l tbarkei t  des CO-Blutes. Zur Kl~irung der Frage, ob 
und in welehem Ausmal~ CO sieh aus dem CO-Blur verflfiehtigt, haben 
wit 50%iges CO-Hb-Blut in einem Reagensglas often stehen gelassen. 
T~glich wurde mit dem Blut eine CO-Bestimmung durehgefiihrt. Ein 
Verlust an CO konnte in den ersten Tagen nieht beobaehtet  werden. 
Erst  naeh einem Zeitraum yon etwa 14 Tagen war eine Abnahme des 
CO-Gehaltes um 15--20% eingetreten. Naeh I-IALDA~E r~ soll das Lieht 
die Dissoziation des CO-Hb besehleunigen. In  gut versehlossenen Ge- 
rM?ell kalm man, soferrt fiir eine Verhhlderung der F/~ulnis Sorge ge- 
tragen wird, im Leiehenblut noeh naeh Jahren das CO-Blur naehweisen, 
wie GREIF~ "ls bereits 1890 mitteilen konnte (s. aueh g71ETgOLD 14 und 
WEI~A~?cls). Bei der Herstellung der Testfleeken ffir die Standardreihe 
ist demnaeh die Verfliichtigung des CO-Gases aus dem Blute zu venmeh- 
l~tssigem Das gilt aueh insbesondere fiir das yon der Klinik meist erst 
mehrere Stunden naeh der Entnahme zur Untersuehung gelangende 
Blur, wo, sofern naeh der Testfleekenmethodik untersueht wird, mehr 
Gewieht auf den Zusatz gerinnungshemmender Zus~tze als eine Uber- 
sehiehtung mit  Paraffirmm liquidum gelegt werden sollte, das bei der 
praktisch fehlenden Verfliichtigung nut  stSrend wirkt. Der geringen 
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F l f ich t igke i t  des CO-Gases aus dem CO-Blur in v i t ro  s teh t  die Ta t sache  
gegenfiber,  dab  in v ivo  der  Organismus  be im ~ b e r s t e h e n  der  Vergi f tung 
das  CO-Gas bere i ts  in r e l a t iv  kurzer  Zei t  (naeh BR~ITE~ECKE~ ~ 3 - - 4  
S td  nach  Verbr ingen  in eine CO-freie Atmosphere )  zum grSl~ten Teil  
auszuscheiden vermag.  Wahrsche in l ich  ex is t ie r t  neben  der  einfaehen 
Subs t i t u t i on  durch  den Sauerstoff ,  der  n u t  eine e twa  300ms] geringere 
Aff ini t~t  zum H/~moglobin bes i tz t ,  noeh ein ak t ive r  En tg i f tungsmeeha -  
n i smus  im Organismus  (Begfinst igung der  CO-Hb-Dissoz ia t ion  durch  
~ n d e r u n g  des S~uren-Basengle ichgewiehtes  oder  tei lweise O x y d s t i o n  
des CO zu CO~ ~.). 

Zusammen[assung. 
1. Es  wird  eine yon  GETTLER und  F~mMUTH angegebene Testf lecken-  

me thode  zur B e s t i m m u n g  des CO-Hb-S~t t igungsgrades  nach  dem Pr in-  
zip der  PdC12-Reduktion besehrieben,  die spezifiseh auf CO ist.  

2. Eigene  Er fah rungen  mi t  der  Methode  gehen dahin ,  dieselbe als 
eine einfaehe,  schne]l und  m i t  e inem Min imum an  a p p a r a t i v e m  Aufwand  
ausff ihrbare  R o u t i n e m e t h o d e  sowohl ffir das  toxikologische  sls  such  
kl inische L a b o r a t o r i u m  zur  schnellen Diagnose  der  Verg i f tung  und  ihres 
Grades,  sowie zur laufenden  Kon t ro l l e  der  Therap ie  zu empfehlen.  

3. D e r  Vergleich m i t  den  n s c h  OETTEL s tu fenpho tomet r i sch  ermi t -  
t e l t en  W e r t e n  ergab  eine leidl iche U b e r e i n s t i m m u n g  zwischen 20 u n d  
5 0 % ,  w~hrend  die besehr iebene Methode  gerade  die W e r t e  un te r  20% 
bis zu Bruchte i len  von 1 %  CO-Hb besonders  gut  zu e rmi t t e ln  e r laubt .  

4. Bei N ich t r auehe rn  wurden  mi t  der  Methode  CO- t tb -~ / e r t e  zwischen 
0,5 u n d  1 ,0%,  bei l~auehern bis zu 6% gefunden.  Mi t  der  Methode  
angeste l l te  Un te r suchungen  fiber die Verf l i icht igung des CO-Gases aus 
dem CO-Blur ergab,  dab  dieselbe so gering ist,  daft sie p rak t i s ch  zu 
vernachl~tssigen ist .  
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