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In einer friiheren Mittefiung haben wir fiber den Versuch einer ver- 
gleichenden Untersuchung zwisehen Serum- und Gewebssaftalkohol be- 
riehtet. Das Experiment, Einblick in die Alkoholaustauseh- bzw. Ver- 
teilungsvorg~nge zwischen Blut und Gewebe oder richtiger ausgedrfiekt, 
zwisehen Blur und Gewebsfliissigkeit zu bekommen, konnte in seinem Er- 
gebnis bei den danmls angestelltenUntersuchungen nut wenig befriedigen. 
Seinerzeit konnten wir feststellen, dab die Gewebssaftalkoholwerte immer 
deutlich unter denen der Serumalkoholwerte lagen, wobei die Abst~nde 
beider Kurven im ansteigenden Kurventeil  (Resorptionsphase) unregel- 
m~l~ig im absteigenden Kurventeil  (Eliminationsphase) fast parallel vet- 
liefen. Bei der Zusammensetzung des Gewebswassers, die sieh, wie BAI~TEL- 
IZEI~Ea gezeigt hat, durchaus mit dem Serum vergleichen l~13t, war 
eigentlieh mit fibereinstimmenden Befunden zwischen Gewebssaft- und 
Serumalkohol zu reehnen gewesen. Schon damals haben wir die Vet- 
mutung gei~ui~ert, dab dutch die bei den Untersuehungen gefibte 
,Vakuumdestillation" eine nieht unerhebliehe Verdampfung des in der 
Intereellularflfissigkeit gelSsten Alkohols eintritt, die gewonnenen Werte 
im Grunde also das Ergebnis eines methodisch technisehen Fehlers der 
Versuehsanordnung darstellten. Dutch eine verbesserte Untersuehungs- 
technik ist, wie wir glauben, die Bestittigung der damals ges 
Vermutung ]etzt erbraeht worden. 

Methodik 

Die Gewebssaftgewiunung wurde nuch der yon :BARTELYIEIMER ungegebenen 
Methodik bei einer weiblichen und  neun m~nnlichen Versuchspersonen, deren 
Alter zwischen 22 und  40 J a h r e n  lag, durchgeffihrt. 18--20 Std vor dem Versuch 
wurde der jeweiligen Versuehsperson ein Cantharidenpflaster  (Cunth~rop]ast der 
F i rms  Madaus, KSln) yon 4 cm 2 Gr61~e auf die Innenseite eines Unterarmes gelegt. 
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In  allen zehn F~llen war nach dieser Zeit eine ausreichende Blasenbildung ein- 
getreten. Die Versuche effolgten jeweils in den Nachmit tagsstunden,  der Trink- 
beginn lag lz/2~2 Std nach der le~zten Nahrungsaufnahme.  Die Belastung der 
einzelnen Probanden mit  Alkohol effolg~e mi t  Dosen zwischen 0,8--1,8 g Alkohol 
pro Kilogramm K5rpergewicht. Die Trinkzeit  betrug, je nach Alkoholmenge, 

30--60 rain. Sofort nach 
Trinkende wurde das Bla- 
senh~utchen abgetragen 
und auf die nun  freiliegende 
Grund:fl~che eine eigens 
konstruierte doppelwandige 
Saugglocke (s. Abb. ]) auf- 
gesetzt. 

Dutch Ansohlul~ an ein 
Quecksilbernivelliersystem 

wurde in der Glocke ein Un- 
terdruck von 100--140 mm 
Quecksilbers~ule erzeugt. 
Die Variierung des Unter-  
druckes richtete sich nach 
den jeweiligen Verh~iltnissen 
bei den einzelnen Versuchs- 
personen. Bei saftreicheren 
Geweben war der Sog bei 
einem Unterdruck yon 
100 mm Quecksilbers~ule 
ausreichend; bei saft~rme- 
ren gelang es durch weitere 
Herabsetzung des Druckes 
bis auf 140 mm Quecksilber- 
s~ule eine noch ausreichende 
Fliissigkeitsmenge zur A1- 
koholbest immung zu gewin- 
nen. Von der Anwendung 
noch niederer Drucke als 

Abb. l. a Sauggloeke ; b Anschlul3 S~ugglocke-- Queck- ]4:0 mm Quecksilbers~ule 
silber-Nivelliersystem; cmit  Stopfen verschlossene ()ff- 
nung zur Saugglocko ffir Gewebswasserentnahme ; d Xiihl- wurde wegen der Gefahr der 

mantel; e Zuflul]; f Abflu2 ftir Eiswasserkreis]auf; Capillarzerreil~ung und der 
g Halterungsvorrichtung (doppelseitig) dadurch mSglichen Blutbei- 

mengung zu der Intercellu- 
larflfissigkeit abgesehen. Die eigentliche Saugglocke wurde stiindig von Eiswasser 
umspiilt. Dadurch gelang es, die Temperatur  innerhalb der Glocke auf + 6 bis 
+ 8 ~  zu senken. Die Probenentnahmen,  sowoh] yon Blur als auch Gewebsfliissig- 
keit, erfolgten 30 min nach Trinkende und dann  fortlau~end alle wei~eren 30 rain 
bis 3 Std nach Trinkende. Das Abpipet~ieren des gewonnenen Gewebssaftes ge- 
schah durch eine besonders eingesehmolzene 0ffnung, die w~hrend der 30 rain 
andauernden Un~erdruckwirkung mit  einem Kork- bzw. Gummistopfen verschlos- 
sen wurde. Die jeweils gewonnenen Saf~mengen beliefen sich auf 100--300 rag; 
sie reichten in der Regel ffir Doppelbestimmungen, gelegentlich auch ffir Dreffach- 
best immungen nach dem Widmark-Veffahren aus. Zur Vermeidung yon Ver- 
dunstungseffekten wurde der Gewebssaft bei der En tnahme  in kleine, vorgekiihlte, 
luftdicht verschlieBbare RShrchen pipettiert .  Die gewonnene Flfissigkei~ war in 
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allen F~illen hellgelb, kl~r, ohne Blutbeimisehungen. Die Ermittlung der Serum- 
~lkoholwerte erfolgte mittels I)reifachbestimmungen naeh dem Widmark-Verfahren, 
w0bei zur Kontrolle ADH-Bestimmungen mitliefen. Die ADH-Kontrollen konnten 
bei den GewebsS~f~untersuchungen wegen der geringen zur Ve~figung stehenden 
Mengen n~turgemiig nicht durehgefiihrt werden. 

Ergebnisse und Besprechung 
Die Ergebnisse unserer 10 Versuehe sind zahlenm~gig in Tabelle 1 

zusammenges t e l l t .  

Tabelle 1. Darstellung der gewonnenen Serum- ( SW) u~l Gewebssa]tal~oholwerte 
(GW) im zeitlichen Abstand zum Trinkende bei zehn Versuchen 

~v~ 0 rain 

%~ %~ 

1 
2 
3 
4 1,90 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

1,78 

30 min 

SW GV~ 
%~ /~ 

0,77 0,92 
0,97 0,58 
0,75 0,66 
2,23 2,39 
1,91 2,21 
0,54 0,48 
0,82 0,80 
1,96 2,04 
0,90 0,88 
0,95 1,05 

60 rain 

sw I ~w! 

1,02 0,80 
1,05 1,03 
0,92 0,92 

0,71 0,73 
1,02 1,07 
2,12 2,25 
0,74 0174 
1,12 i,19 

! 

90 rain 120 rain [ 150 rain 180 mitt 

SW GW SW GW] I SW GW SW I GW 
~ '/.o / :].o, '/oo ~ %0 ' .~ '/oo I "/uo 

1,131,1011,131 I0,8111,280,781,351,07 
1,09 1,0611,02 1 1,1210,96 0,94 0,92 0,84 

2,16 2,1q2,2712,021 - - 1~4 1,70 
0,74 0,7710,8210,8710,73 0,78 0,66 0,70 
1,03 1,0611,0111,0310,91 0,96 0,82 02O 
2,12 1,1711,941 2,I1|1,88 1,98 1,78 1,87 
0,65 0,6610,47 0,5810,41 0,44 0,35 0,29 
1,1~ 1,~011,13 1,2511,11 1,19 1,08 1,ii 

Sie lassen sieh welt ansehaulieher durch Darstellung der Kurven- 
verlgufe der Einzelversuehe maehen. 

Die graphisehe Darsteilung (Abb. 2) zeigt den Verlauf der Serum- 
alkoholkurve (gestriehelt) und der Gewebsfliissigkeit (ausgezogen) der 
ersten Versuehsperson (Vp. 1). Auf der Abszisse ist die Alkoholkonzentra- 
tion in Promille, auf der Ordinate die Zeit aufgetragen, wobei der Trink- 
beginn in den Nullpunkt gelegt und die Zeit naeh Trinkende in Stunden 
angegeben ist. In dem ersten Versueh sind, wie aus der Abbildung hervor- 
geht,  die gewonnenen Gewebssaftalkoholwerte reeht unregelm/iSig und 
stehen in keinem zuzuordnenden Verhgltnis zum Verlauf der SerumMko- 
holkurve. Dieses Ergebnis ist auf unsere noeh mangelhafte Teehnik beidem 
ersten Versueh zurtiekzufiihren. Aul]erdem war die Versuehsperson ein 
wenig alkoholgewohnter Student, der trotz der relativ geringen Alkohol- 
konzentration (Vollblutwert yon 1,12~ sehr unruhig war. Dadureh war 
es im Verlaufe des Versuehs, besonders mit zunehmender Alkoholkonzen- 
tration zum Versuehsende hill, mehrfaeh zur AblSsung der Sauggloeke, 
znr Aufhebung des Unterdruekes und zum Anstieg der Temperatur inner- 
halb der Gloeke gekommen. Teilweise muBte die Gewebsfliissigkeit yore 
Gloekenrand her abgesaugt werden. Ganz offensiehtlieh ist es bei diesem 
Experiment wie friiher zu Verdunstungseffekten gekommen. Die in 
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Abb. 2 dargestellte Kurve zeigt also eine gewisse J~hnliehkeit mit den 
seinerzeit gewonnenen Ergebnissen. Ein ganz ghnlicher Effekt ergab sieh 
bei unserem ffinften Versueh (Vp. 5; Abb. �9 

t t ier  war der Proband zwar alkoholgewShnt, abet die HShe der 
erreiehten Blutkonzentration (Vollblutwert um 2~ hatte zu einer 
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deu~lichen motorischen Unruhe gefiihrt, infolge derer es ebenfalls n~ch 
Erreiehen des Gipfelwertes mehrfaeh zur AblSsung der Sauggloeke mit 
den sehon beschriebenen Folgen gekommen war. Allerdings hatten wir 
im Laufe der inzwischen durchgefiihrten Versuehe soviel technisehe 
Erf~hrung gesammelt, da ]  der Fehler bei der Glocken~blSsung jedesmal 
sofort korrigiert werden konnte. Die Differenz der beiden Kurven ist 
in diesem Falle auch viel geringer. 

Die Darste]lung (Abb. 4) zeigt denVerlauf des zweitenVersuehs (Vp. 2). 
Aueh bier sind zu Versuehsbeginn (auf der Kurve zwisehen Trinkende und 
erster Stunde) noeh technische Fehler unterl~ufen. Wit glauben, dal] 
die auf~a]lend gro~e Differenz zwischen Serum- und Gewebswasser- 
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alkoholkurve, die wir bei den sp~teren Versuehen in dieser Gr6genord- 
nung nie wieder beobaehtet haben, auf die technischen M/~ngel zurfiekzu- 
ffihren ist. 

Abb. 5 zeigt das Ergebnis unseres vierten Versuehs (Vp. 4). Dieser 
nimmt insofern eine Sonderstellung ein, als er wegen einer akut ein- 
setzenden Alkoholintoxikation des Probanden abgebroehen werden 
muBte. Aueh erfolgte in diesem Falle die erste Probenentnahme bei 
Trinkende, die zweite 30 rain spgter. Wir wollten auf die Darstellung 
des Kurvenverlaufes aber nieht verziehten, well diese im Gegensatz zu 
der Verlaufskurve unseres zweiten Versuches (Abb. 4) einen geradezu 
idealen Verlauf beider Kurven in der l%esorptionsphase zeigt. 

Die folgenden Abb. 6--11 zeigen die Verlaufskurven unserer iibrigen 
Versuehe (Vpp. 6, 9, 7, 10, 3 und 8). Sie sind naeh steigender A]kohol- 
konzentration geordnet und fallen in Vollblutalkoholkonzentrations- 
bereiehe zwisehen 0,6 und 1,9~ . Bei allen Abbildungen sind auf der 
Abszisse die erreiehten Alkoholkonzentrationen in Promille, auf der 
Ordinate die Zeiten aufgetragen. Der Verlauf der Seruma]koholkurve 
ist stets gestriehelt, der der Gewebswasseralkoholkurve ausgezogen. Bei 
allen diesen Versuehen zeigt der Kurvenverlauf eine gate Ubereinstim- 
mung zwisehen Serum- and Gewebsflfissigkeitsalkoholwerten. Die Diffe- 
renzen zwisehen den einzelnen Kurvenlgufen liegen, wie sieh bereits aus 
der graphisehen Darstellung ergibt, innerhalb der methodischen Sehwan- 
kungsbreite der Untersuehungsmethode. 

Jedoeh werden wir diese Frage auch noeh mit statistischen Prfifungs- 
methoden beleuehten. Das bei der Mehrzahl der Verlaufskurven zu 
beobaehtende Kreuzungsph/~nomen der beiden Einzelkurven spricht 
gleiehfalls fiir die Annahme, da[~ die ermittelten Werte den methodisehen 
Sehwankungen zuzuordnen sind, zeigt also, dab bei den zur Verffigung 
stehenden, manehmal nur geringen Untersuehungsmengen eine auBer- 
ordentlieh exakte and sorgfs Analyse darchgeifihrt wurde. Ftir die 
Beantwortung der Frage, ob tats/~ehlich die jetzt noeh festgestellten 
Diiferenzen zwisehen Serum- und Gewebssafta]koholspiegel fiber zuf/~]lige 
Abweiehungen hinausgehen, stehen eine ganze I%eihe mathematiseh- 
statistischer Verfahren zur Wahl. Wir haben uns wegen der notwendig 
begrenzten Zahl unserer Untersuehungen ffir eine besonders effiziente 
Methode, ns die doppelte Varianzanalyse bei paarweiser, zufglliger 
Versuchsanordnung entsehieden. Der Zuwaehs an Aussageprgzision 1/~Bt 
sieh fiberzeugend dutch den sehr hohen relativen Wirkungsgrad dieses 
Vorgehens darlegen. Er  betr/tgt, bezogen auf die Gesamtzahl, 23,54. 
Das bedeutet, dab bei anderer Anordnung des Versuehs der Umfang 
23,54mal hs grSl~er sein miissen. Die 55 gleiehzeitig entnommenen 
Serum- und Gewebswasserproben entspreehen bei unserer Versuehs- 
anordnung also etwa 1300 Entnahmen einer anderen Versuehsanordnung. 

39* 
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In den Abb. 2--=11 dargestellten Kurven der verschiedenen Versuchs- 
personen kann man jede zur gleichen Zeit durchgef/ihrte Blur- und 
Gewebswasserentnahme zwar nicht in bezug auf den Kurvenverlauf, 
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wohl aber in bezug ~uf den Unterschied oder die ~bereinstimmung der 
Alkoho]gehalte als unabh/~ngigen kldnen Einzdversuch ansehen. Da- 
durch erh/~lt man insgesamt 55 Wertepaare, yon denen jedes einzelne 
Paar unter v611ig gleichen Bedingungen - -  zur gleichen Zeit, an der 
gleichen Versuehsperson, nach gleioher Alkoholge~be, bei gleichen Druck- 
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und Temperaturbedingungen - -  gewonnen wurde. Sie unterscheiden 
sich nur insoweit, Ms der eine Weft  im Serum, der andere im Gewebs- 
wasser der Haut  bestimmt wurde. In der Tabelle 2 haben wir die Werte- 
paare naeh steigenden Serumkonzentrationen geordnet nnd im Hinblick 
auf das in l~esorption und Elimination gegliederte Alkoholgeschehen 
noehmals unterteilt. Dabei wurde so vorgegangen, dai~ al]e aufsteigenden 
Werte jeder Versuchsperson 
Ms zur l~esorption gehSrig 
angesehen wurden. Wir sind 
uns bewuBt, dab diese Ein- 
teilung etwas willkfirlich ist, 
sie dfirfte den tatsachliehen 
Verhi~ltnissen jedoeh sehr s~r~lna 
nahekommen. 

Da bei derartigen Ver- 0,54 
suchen stets mit einer gr6l~e- 0,71 
ren methodisehen Streuung 0,74 
zu rechnen ist, wurden in die 0,75 0,77 
Analyse auch die Werte mit 0,82 
hineingenommen, die wahr- 0,92 

0,95 
seheinlich dureh teehnische 0,97 
M~ngel stark differierten. Es 1,02 
handelt sich um die F~lle, die 1,02 

1,03 
wit anhand der Abb. 2--4  1,05 
beschrieben haben. In diesem 1,12 

1,13 Zusammenhgng wird sich na- 1,13 
tfirlich besonders der erste 1,22 
Versuch (Abb. 2) auswirken, 1,28 

1,90 
d~ alle fehlerhaften Ergeb- 1,91 
nisse dieses Experiments bei 1,96 
der hier zugrunde gelegten 

Tabelle 2. Serum- uncl Gewebs/liissigkeitsal~o. 
holgehalte in Promille der l~esorptions- und 
Eliminationsphase yon zehn Versuehspersonen 

Resorption ]. Elimination 
C-e- 

webs- 
flfisMg- 

ke i t  

1,06 
1,19 
1,25 
1,20 
1,22 
1,27 
1,07 
1,87 
1,70 
1,98 
2,11 
2,17 
2,25 
2,14 
2,39 
2,02 
2,38 

Einteilung in die Resorptionsphase fallen. Dadurch sind die in diesem 
Absehnitt der Tabelle 2 auffallenden relativ grol3en Differenzen zwischen 
der Alkoholkonzentration des Serums und der Gewebsflfissigkeit zu 
erkl~ren. Die in beiden Reihen der Tabelle (I~esorption und Elimina- 
tion) aufgeffihrten Wertepaare haben wit ~ einer doppelten Streuungs- 
zerlegung unterworfen, deren Ergebnis in den beiden ansehliei~enden 
Tabellen 3 und 4 aufgezeigt ist. 

Die am Ful~e der Tabellen 3 und 4= in beiden Reihen mit der F-Ver- 
teilung Ms Testfunktion durehgeffihrte Signifikanzprfifung zeigt, dab 
zwisehen den AlkoholgehMten des Serums und der Gewebsflfissigkeit 
keine Sehwankungen feststellbar sind, die fiber zuf~llige Abweichungen 
hinausgehen. Bemerkenswert ist darfiber hinaus, dM~ in der l~eihe der 
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Tabelle 3. Doppelte Streuungszerlegung yon 42 Alkoholgehalten der Resorptionsphase 

Sumrae der Freiheits Dutch- 
Art der Streuung Abweiehungs- grade sehnitts- quadrate quadrate (F G ) (D Q) 

2O Zwischen den Paaren 

Zwischen den Substraten 

Rest-Versuchsfehler 

286,8368 
42 

0,6561 
42 

14,802 
42 

20 

Gesamt 302,2949 
42 

t7 DQ zw. Substraten _ 0,6561 �9 20 = 0,887 
D Q Rest 14,802 

FB o,o5 (/1= 1 ; / 2 =  20) = 4,35; F </Tfl o,o5 

41 

0,01562 

0,01762 

Tabelle 4. Doppelte Streuungszerlegung von 68 Alkoholgehalten der Eliminationsphase 

summe der Freiheits- Durch- schnitts- Art tier Streuung Abweiehungs- grade quadrate 
quadrate (F G ) (D Q) 

33 Zwischen den Paaren 

Zwischen den Substraten 

Rest-Versuchsfehler 

1568,5925 
68 

0,3969 
68 

10,9557 
68 

1579,9451 

33 

67 Gesamt 
68 

/7 = DQ zw. Subs~raten _ 0,03969 �9 33 _ 1,195 
D Q Rest 10,9557 

Ffl o,o5 (/1 = 1 ;/2 = 33) = 4,14;/7 </Tfl o,o5 

0,005837 

0,004392 

R e s o r p t i o n s - W e r t e p a a r e  bei  p o s i t i v e r  D i f f e r e n z s u m m e  die R e s t v a r i a n z  

g r 6 g e r  als die S~reuung zwisehen  den  S u b s t r a t e n  ist ,  w / ih rend  das  Ver-  

h/~ltnis in de r  R e i h e  de r  E l i m i n a t i o n s - ~ % r t e p a a r e  bei  n e g a t i v e r  Dif-  

f e r e n z e n s u m m e  u m g e k e h r t  l iegt .  

E i n e  zu t r e f f ende  D e u t u n g  dieser  B e o b a e h t u n g  is t  schwer .  H g l t  m a n  
sich j e d o e h  v o r  A u g e n ,  d a b  die R e s t s t r e u u n g  (der Versuehsfeh le r )  im  

wesen t l i chen  aus  den  i n d i v i d u e l l e n  E i g e n h e i t e n  der  Ver suehspe r sonen ,  

den  t e c h n i s e h e n  M/tngeln  bei  de r  G e w e b s w a s s e r e n t n a h m e  n n d  d e m  F e h -  
ler  de r  A l k o h o l b e s t i m m u n g s m e ~ h o d e  z u s a m m e n g e s e t z t  ist,  so d r / ing t  
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sich die Vermutung auf, dab die grSftere l~eststreuung durch die infolge 
technischer M/~ngel st/s abweichenden Werte der Versuchsperson 1, 
teilweise aueh der Versuehsperson 2 (Abb. 2 und 3), und nicht dureh die 
der Resorption eigentiimliehen Verh/~ltnisse bedingt ist. Die positive 
Differenzensumme der Resorption und die negative der Elimination 
kSnnten auf eine zwar geringfiigige, aber doch vorhandene zeitliehe Ver- 
sp/~tung der Gewebswasserkurven hinweisen, wie sie z.B. auch bei den 
Harnalkoholkurven bekannt ist. Dabei darf jedoch nieht iibersehen 
werden, dab dieser Effekt auch dadureh bedingt sein kann, dab unsere 
Gewebswasserentnahme Sammelproben darstellen, deren Alkoholgehalt 
notwendigerweise in der Resorptionsphase etwas niedriger, in der Eli- 
minationsphase etwas hSher ]iegen muB. Obwohl es nach den tats/~ch- 
lichen Ergebnissen nicht wahrscheinlieh ist, kSnnte auch bei dieser Ver- 
suchsanordnung noeh ein geringffigiger methodiseher Fehler eingeflossen 
sein. Wir sind jedoch davon fiberzeugt, daft dies ffir die Deutung und 
Bewertung der Ergebnisse keine Rolle spielt. 

Insgesamt wird man aus den aufgezeigten Ergebnissen unserer Ver- 
suehe zu der Feststellung kommen miissen, daft die Verteilung des 
Alkohols zwischen Blur und Gewebsflfissigkeit bei oraler Alkoholzufuhr 
aufterordenthch schnell vor sieh geht und praktiseh sowohl in dcr 
resorptiven, als aueh in der postresorptiven Phase des Alkoholstoff- 
wechsels der Blutalkoholgehalt den Gewebsalkoho] zutreffend wider- 
spiegelt. Allerdings mSchten wir yon dieser Feststellung vorl/~ufig die 
Organe Gehirn und Leber ihrer besonderen Verh/~ltnisse wegen aus- 
nehmen. Die besonderen Verhaltnisse dieser Organe werden z.Z. im 
Tierexperiment untersueht. 

Aufterdem weisen die Versuchsergebnisse auch darauf hin, daft bei 
oraler Alkoholzufuhr mit einem plStzliehen Konzentrationsausgleieh 
zwischen Blur und Gewebe im Sinne des sog. Diffusionssturzes nieht zu 
rechnen ist, sondern daft vielmehr ein schnell und fast gleichzeitig ver- 
]aufender Ausgleieh zwisehen Blut- und Gewebsalkohol stattfindet. Der 
unter bestimmten technisehen Voraussetzungen gewonnene Gewebssaft- 
alkoholwert ist, wie sieh aus unseren Experimenten ergibt, in der Tat  
dem Blutalkolwert vergleiehbar. 

Wir mSehten abschlieftend allen Probanden unserer Versuehsreihe 
danken, die sich bei Kenntnis aller Unannehmlichkeiten bereitwillig zur 
Verfiigung gestellt haben. 
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