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Kohlenoxydh~imoglob in-Naehweis  
mit  Hilfe obelql~ichenaktiver Verbindungen  

(,,Zephirol-Probe") 

Von 

W. LAVES 

Mit 2 Tex~abbfldungen 

(Eingegangen am 6. Juli 1956) 

Die Anwendung oberfl~chenaktiver Substanzen als Detergentien, 
Benetzungsmittel und als emulgierende Stoffe nimmt st/tndig zu. In 
der Medizin werden eine l~eihe derartiger Verbindungen wegen ihrer 
bactericiden Eigensch~ften als ttautdesinfektionsmittel verwendet, seit- 
dem G. DOMAGX 1935 auf diese ,,neue Klasse" yon Desinfektionsmittcln 
hingewiesen hatte. Zu den biologisch und toxikologisch wichtigen Eigen- 
schaf~en gehSren: Eiweif3fKllung, Bildung yon Proteinkomplexen, Cyto- 
lyse, Virusinaktivierung, Bactericidie u. a. 

In  Deutschland und USA. haC das Zephirol (Zephiran-Chloride NN1%, 
USA.), ein Benzalkoniumchlorid (Alkylbenzyldimethyl-Ammonium- 
chlorid) der Formel 

CI-I 3 
- -  I 

I 
CH 3 

weite Verbreitung gefunden. 
Vor einiger Zeit wurde fcrner das Dodecyldimethyl, 3,4-dichlorbenzyl- 

ammoniumchlorid under der gandelsbezeichnung Riseptin ,,Bayer" ein- 
geffihrt. 

Die Veranlassung ffir diese Mitteilung bildete der 15 Tage nach einer Gesichts- 
raffung eingetretene Tod einer 49jihrigen Frau. Bei dieser wurde die linke Gesichts- 
und Halsseite im Verlauf der Lokalanasthesie versehentlich start mit Novoeain- 
Suprarenfll mit einer ZephirolstammlSsung inffltriert. Es traten sofort Beschwerden 
auf, die den Operateur veranlal3ten, die Haut fiber dem infiltrierten Gebiete zu 
spalten. Dabei fiel eine schwarzlich-griinliche Verfirbung des Blutes und des 
Unterhautzellgewebes auf. Uber den Fall wurde ~n anderer Stelle kurz berichtet 
(W. SPA~). 

Die Blntfarbstoffver~nderungen sollten nun n~her untersucht werden. 
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Methodilc 
Verwendete LSsungen: a) Zephirol ,,Bayer" Leverkusen, handels- 

fibliche StammlSsung. 
b) Riseptin ,,Bayer" Leverkusen, handels/ibliche Stamml6sung. 
c) Blutproben yon Blutalkoholuntersuehungen. 
d) Fliissiges Leiehenblut yon Todesf~llen infolge gewaltsamer Er- 

stickung (Erh~Lngen, Ertrinken). 
e) Fliissiges Leiehenblut yon Todesf~llen inf01ge Kochgasvergiftungen. 
Verwendete Aploarate : 1. Pu" 

Bestimmungen mit Gaselektrode 
und einem Beckmann-p~i-Meter. 
Modell G. 

2. Messung der Extinktionen 
im sichtbaren Tell des Spektrums 
mit Hilfe eine Unicam-Quarzspelc. 
tralphotometers, dessen Photo- 
zellen durch Sekund~r-Elektro- 
nenverst~rker ersetzt wurden. 

3. Eine hochtourige Zentri- 
fuge ( Phywe-G6ttingen). 

Vef8%c~ 

I. Zephirol und H~imoglobin. 
1. F]fissiges Blur wird mit dem 
gleichenVolumen Zephirolstamm- 
15sung versetzt und mehrfach 
kraftig umgeschfittelt. Die L6- 
sung wird sofort lackfarbig dunkel 
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Abb. L - -o - -o - -  Alkalisehes H~mat i n  (H~mo- 
globinl6smlg naeh Zusatz vo~ Zephirol). 
----x--- iLIfimochromogen-Zephiroll6sung 

und nimmt rasch einen rotbraunen Farbton an. In 20--100faeher Ver- 
d/innung wird die Farbe gelbbraun. Li~Bt man die Verdfinnungen 
einige Stunden bei Zimmer~emperatur sgehen, so wird die Fgrbung 
hellolivgriin. 

2. Bei fallender Konzentration der ZephirolstammlSsung naeh Zusatz 
jeweils gleicher Blutmengen trit t  Trfibung bzw. Eiweil3floekung ein, die 
sieh leicht abzentrifugieren 1/~Bt. Der BodenkSrper isg weiNich-br~un- 
lich. Das p~ der Zephirol-BlutlSsungen schwankt zwischen 6,5 und 7,5. 
Naeh Zusatz yon Natriumdithionit (Merck) schl~gt der Farbton der 
verdiinnten braunen oder griinen Zephirol-Blutl6sungen in ein zartes 
Rosa (fraise) urn. Bei spektrMer Auswertung wird das in der Abb. 1 
dargestellte Absorptionsspektrum erhalten, welches dem alkalischen 
ttiimatin entsprieht. Naeh Reduktion der LSsungen erh~lt man das 
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Spektrum des Hamochromogens. Diese Befunde zeigen, dab konzen- 
trierte ZephirollSsungen I-I~moglobin zu alkalischem H~matin 4ena- 
turieren. 

II. Riseptin und ttSmoglobin. AuBer Zephirol wurde auch Riseptin 
,,Bayer" in gleicher Weise gepriift. Die StammlSsung ist wesentlich 
viscSser als die des Zephirols. Die Ver~nderungen des Blutfarbstoffes 
dutch Risep~in treten etwas ]angsamer ein als durch Zephiro], ent- 
sprechen aber im fibrigen denjenigen des ]etztgenannten KSrpers. 
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III.  Die Wirkung von Zephirol 
und Riseptin au/ kohlenoxydhSmo- 
globinhaltige~ Blut. Es war nahelie- 
gend, die Zephirolwirkung auch an 
CO-Hb-haltigem Blute zu prfi~en. Die 
Ans~tze erfolgten in der gleichen 
Weise, wie oben beschrieben. Das 
CO-Hb-haltige Blur wird so~ort lack- 
Iarbig und nimmt eine 4unkelkirsch- 
rote Farbe an. Bei 20--50facher Ver- 
dfinnung erfolg~ die Ausflockung 
eines hellrStlich gef~rbten Boden- 
kSrpers. Oer beim Schfitteln gebil- 
4ere Schaum ist hellr/~tlich. I)~s 
spektrale Verhalten einer derartigen 
LSsung ist aus der Abb. 2 (1. Kurve) 
zu entnehmen. Es handelt sich um 
die Bfldung yon CO-H~mochromo- 
gen. Die Absorptionsmaxim~ bei 580 
und 550 m# werden dutch Zusatz 
yon I)ithionit (Abb. 2, Kurve 2) 
noch intensiviert. 

IV. Die Zephirolprobe au/ Kohlenoxydhi~moglobin. Ffir die Praxis 
hat sich ffir uns bei tSdlichen Kohlenoxydvergiftungen die folgende 
,,Zephirolprobe" sehr bew~hr$: 

a) Man bringt in ein Reagensglas 0,5 ml Normalblut und 0,5 ml 
1:1 verdiinnter Zephirolstamml6sung. Nach kurzem Schiitteln wird 
mit 10--20 ml destilliertem Wasser verdiinnt. I)ie L/~sung hat dann 
eine braune Farbe, die beim Stehen in olivgrfin fibergeht. 

b) Wird der gleiche Ansatz mit je 0,5 ml CO-I-Ib-h~Itigen Blutes 
und 0,5 ml 1:1 verdfinnter Zephirolstamml6sung unter Zusatz yon 
10--20 ml destflliertem W~sser gemacht, so erh~lt m~n eine hellkirsch- 
rote, nach Zentrifugieren klare durchsichtige, /arbbestdnc~ige LSsung. 

Der Farbunterschied der Ans~tze a und b ist ~ui~erst char~kteristisch. 
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Das gMehe Ergebnis erh~lt mun bei Verwendung yon Riseptin. Die Haltbar~eit 
des Ansatzes mit CO-ttb-hal~igem Blute bei Verwendung yon Riseptin ist jedoeh 
besehriinkt. Im Verlau~ yon einigen Stunden effolgt die Umwandhng in alkalisehes 
H~matin. Aus welehen Griinden das Kohlenmonoxyd abdiffundiert oder dutch 
Riseptin ver~ndert wird, bleibt noeh zu priifen. Riseptin ist daher weniger fiir 
diesen Zweek empfehlenswert. 

Da der Gebranch yon t tautdesinfektionsmitteln wie Zephirol welt 
verbreitet  ist, so kann die ReM~tion praktisehe Bedeutung gewirmen. 
Ihr  Vorteil liegt im raschen Eintritt, in der erforderlichen geringen 
Materialmenge, in dem A u/treten charal~teristischer Farbunterschiede, die 
spektral gut sofort analysierbar sind und vor allem in der Haltbarlceit 
der LSsungen. 

Die EmpJindlichlceit entspricht bei der Beobachtung mit  freiem Auge 
einer Konzentrat ion yon etwa 15% C0-Hb.  In  der Klinil~ kann die 
l~eaktion zur Verfolgung der Ausseheidung des Kohlenmonoxyds aus 
dem Blute verwendet werden, soferne ~eweils gleiehe Blur- und Zephirol- 
mengen verwendet werden. Man entnimmt in stfindlichen Intervallen 
zu diesem Zweeke jeweils gleiehe Mengen Blur (Pipette) nach Punktion 
des Ohrlgppchens oder Fingerkuppe und behandelt  diese in tier 
angegebenen Weise. Die Ausseheidung des Kohlenmonoxyds erfo]gt 
bekanntlieh im Sinne einer Exponentia]kurve (BttEITENECKER). 

lJber eine quanti tat ive Zephiro]-Methode zur CO-Hb-Best immung 
wird sp/~ter berichtet  werden. 

Zusammen/as8ung 
ZephirolstammlSsung bewirkt in vitro, und wie die klinische Be- 

obachtung in einem VergiftungsfM1 zeigte, auch in vivo, H/~molyse- und 
H~tmatinbildung. Bei vergleiehender Untersuchung yon kohlenoxyd- 
haltigem Blute und normMen Blur erh~lt man Mare, haltbare LSsungen 
mit  charakteristisehen F~rbunterschieden. Die ,,Zephirolprobe" ist zum 
Nachweis yon CO-Hb im Sektionssaal, aber auch in der Klinik zur ver- 
gleichenden Verfolgung der Kohlenmonoxydausseheidung diagnostiseh 
verwertbar.  
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