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Durch die vor]iegenden Untersuchungen sollten die gebr/iuchliehen 
Verfahren der gerichtlich-toxikologiseh ana]ytischen Praxis auf ihre 
Brauchbarkeit zum Nachweis yon zu therapeutischen Zwecken ver- 
abreichten Arzneimitteln in Leichenorganen geprfift werden. Immer 
hi~ufiger wird der Gerichtsmediziner vor die Aufgabe gestellt, toxiko- 
logische Untersuchungen zur Identifizierung yon organischen toxischen 
nichtflfichtigen Stoffen durchzuf0hren. Auf Grund der Untersuchungs- 
ergebnisse hat er dann zu der Frage Ste]lung zu nehmen, ob diese 
Substanzen durch fremde Hand beigebracht wurden, ob sie in selbst- 
mSrderischer Absicht eingenommen wurden, oder ob sie ]ediglich im 
l~ahmen der Therapie Anwendung fanden. 

Durch entsprechende Vorbehandlung des zu prfifenden biologischen 
Materials werden Extrakte  gewolmen, die die toxischen Stoffe, bzw. die 
verabreichten Arzneimittel und deren Metaboliten, in unterschiedlicher 
Menge enthalten. Bei den spektrophotometrischen, Papier-, Diinnschicht- 
oder gaschromatographischen Bestimmungen k6nnen diese Arzneimittel 
in mehr oder weniger betr/ichtlichem MaBe, abh/~ngig yon zahlreichen 
Faktoren, interferieren. Zum Tei] werden diese Faktoren dutch die Art 
des Arzneimittels, seine Dosierungs- oder Verabreichungsart sowie seine 
Metabolisierung bestimmt, zum anderen Teil sind sie in den angewandten 
Verfahren, in deren Empfindlichkeit und Spezifit/~t sowie in der indivi- 
duellen Schwierigkeit der durchgeffihrten Untersuchungen zu erblieken. 
Solnit sind Abseh~tzungsfeh]er der erhaltenen Befunde nieht auszu- 
schlieBen. 

Diese Situation reehtfertigt das Studium und die Durchffihrung 
systematischer Untersuchungen der h/iufig gebrauchten Arzneimittel 
hinsichtlich ihrer p.m. Nachweisbarkeit dutch chemisch-toxikologisehe 
Untersuehungen und der Empfindlichkeit unserer lZoutine-Verfahren. Da 
in den yon uns untersnehten F/~llen sowohl _Art als aueh Dosierung der 
verabreiehten Medikamente bekannt war und somit die Aufnahme fest- 
stand, kommt insbesondere den negativen Befunden Bedeutung zu. 
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Material und Methoden 
Voraussetzungen. Zum Nachweis einer im Mlgemeinen toxischen, 

nichtflfichtigen Substanz ffihren ~ grundsiitzlich eine papierchromato- 
graphische VoranMyse durch. Diese bietet neben dem teehnisehen Vor- 
teil der einfachen Durchffihrung die M6glichkeit der Anwendung ffir jede 
Extrakt-Art, vor allem die leiehte Wiedergewinnung yon gut getrennten 
und mittelmgBig gereinigten Eluaten. Weitere Vorteile bilden die MSg- 
liehkeit der Wiederholung und die Konstanz der Rf-Werte. 

Die mit einem einzigen L6sungsmittel erhaltenen Befunde haben 
ledighch orientierenden Charakter. Zu beachten sind die wohlbekannten 
Einschrs die sowohl durch die geringe Selektivit~t der Analyse 
(ein Fleck besteht fast immer aus einem Substanzengemisch) Ms auch 
durch die Unm6glichkeit, Vergleichsmethoden anzuwenden, gegeben 
sind; sehlieBlich dadureh, dab nicht alle Reagentien im ,,colour test" 
angewandt werden k6nnen. 

Diese allgemeinen Einschrgnkungen gelten auch ffir die spektro- 
photometrische Analyse der Eluate, abgesehen yon selteneren Aus- 
nahmen ffir Snbstanzen, die charakteristische Spektra besitzen 
(MA~ozzL FALZI, 1965). Als Bestgtigungsmethoden werden gewShnlich 
die Dfinnschichtchromatographie und diejenige in Dampfphase ver- 
wendet. 

Mit ttilfe der Dfinnschichtchromatographie der Eluate bzw. der 
Extrakte ist eine bessere Trennung der Gemische der zu untersuchenden 
Substanzen mSglich. Der Vergleich dcr Ergebnisse mit bekannten Kon- 
trollsubstanzen und anderen Methoden sowie die Ber/icksichtigung der 
Anamnese ergeben weitere wertvolle Hinweise. Es ist so m6glich, relative 
t~f-Werte and ,,colour test"-Befunde zu erhalten, denen eine entschei- 
dende Bedeutung zukommt. Die Gaschromatographie der Extrakte odor 
Eluate hat auf Grund ihrer hohen Spezifitat des mit den zahlreiehen 
Arbeitsbedh~gungen (Wahl der Kolonne, dcr Temperatnr usw.) ver- 
bundenen Ergebnisses dieselbe elektive and optimale Verwendung als 
Bestgtigungsmethode gefunden. Jede Verwendung dieser Methode ohne 
entsprechende orientierende Unterlagen erscheint problematisch. 

Untersuehungsgut 
Es wurden Organe yon 18 Personen geprfift, die sieh im Institut ffir 

Neuropsychiatrie ,,Fatebenefratelli" yon Cerhusco am Naviglio in Pflege 
befanden und dort aus natfirlichen Ursachen verstarben. 

In jedem einzelnen Falle war die wghrend des ganzen Klinikaufent- 
haltes durchgeffihrte Therapie bekannt. Ffir unsere Untersuchungen 
fanden jedoch nur diejenigen Arzneimittel Berficksichtigung, die w~hrend 
der letzten 15 Tage vor dem Todc verabfolgt worden waren. Es handelte 
sich um Pri~parate, die im gahmen der neuropsychiatrischen ErhMtungs- 
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therapie Anwendung fanden: Tranquilizer, Arzneistoffe der Phenothi- 
azinreihe, herzwirksame Stoffe, Analeptiea, Alkaloide, wobei die letzteren 
im allgemeinen nut w/~hrend der letzten Lebenstage verabreicht worden 
w a r e n .  

0rientierungsmethoden 
Organextrakte aus Gehirn, Leber, Lunge und Nieren (je 500--600 g) 

wurden nach dem Verfahren yon STAs-OTro gewonnen. In den F/~llen, 
in denen in den letzten 15 Lebenstagen im ,,sauren Gemisch" 15sliche 
Stoffe verabreieht worden waren, wurden mit dem Extrakt sechs Chro- 
matogramme auf Whatman-Papier ~Tr. 1 hergestellt. Die Entwieklung 
erfolgte nach dem Verfahren ALGE~I-WALK~ rni~ einem Butanol 
Ammoniakgemisch im Verh/~ltnis 1 : 1. Bei zwei dieser Chromatogramme 
haben wir zur Entwicklung der Fleeken Queeksilber-nitrat (Sc~MIDT) 
und Parri's Reagens (MA~ozzI) angewand~. 

Bei positivem Ausfall einer oder beider Reaktionen aus den restlichen 
vier Chromatogrammen wurden naeh Kontrolle in UV, die vermutliehen 
Rf entspreehenden Zonen mit Atznatron 0,5 N eluiert. Von dem mit der 
gewShnliehen Technik erhaltenen Eluaten wurden die UV-Absorptions- 
spektra bestimmt. 

Die Ergebnisse der chromatographischen Wanderungsgeschwindig- 
keit, die Reaktivit~t und das UV-Absorptionsspektrum erlauben eine 
orientierende Diagnose fiber die Anwesenheit oder das Fehlen yon 
w~hrend des Lebens verabreiehten Substanzen. In allen Fs 
auf3erdem die ,,alkalische Aussehfittelung" geprfift. 

Die sechs vorbereiteten Chromatogramme wurden naeh JATZXEWIrZ 
mit dem Gemisch Butanol/Ameisens/~ure/Wasser (12 : 1:7 Volumteile) 
entwickelt. Bei drei dieser Chromatogramme wurden zum Nachweis der 
Flecken folgende Reagentien verwendet : Dragendorffs Reagens, Kalinm- 
Jodplateat, Sehwefels/~ure 50%. Wie schon ffir die ,,saure Ausschfitte- 
lung" besehrieben, wurden aus den restlichen drei Chromatogrammen 
mit 0,1 N Chlors~ure die Zonen, die mit den erw/~hnten Reagentien 
positiv reagierten, eluiert. Auch die bei dieser zweiten analytisehen 
Gruppe erhaltenen Ergebnisse lieferten einen Beitrag zur Stellung einer 
An- oder Abwesenheitsdiagnose ffir die aus den Krankenbls be- 
kannten Substanzen. 

Best~itigungs- oder Ausschliellungsmethoden 
Zur Best~tigung unserer Ergebnisse haben wir die Gaschromato- 

graphie (direkt aus dem Extrakt) und die Dfinnschichtchromatographie 
sowohl des Extraktes a]s auch des E]uats des auf dem Papierchromato- 
gramm beobachteten Fleekes, verwende~. Auf Grund der Untersuchungs- 
ergebnisse und des Spektralverhaltens war davon auszugehen, dab die 
verabreichte Substanz in diesem Fleck enthalten sein muBte. 
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6asehromatographisehe Kontrolle 

Wit verwendeten den Gaschromatograph , ,Fractovap" Mod PAID 
der Firma C. Erba, Mailand, mit Flammenionisationsdetektor. Die 
Arbeitsbedingungen entsprachen denen yon LoD~ und MA~ozz~ (1965) 
(Tabelle 1, ]etzte Spalte und Beschreibung). Es ist zu beachten, dal] die 
Temperaturen bei den Untersuchungen den optimalen der fiir die zu 
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untersuchenden Substanz in reiner Form ausgefiihrten Vorkontrollen 
entsprechen. 

Die verwendete LSsung bestand aus einem Viertel des Trockenrfick- 
standes, gelSst in 80--100 ml absolutem Athy]alkohol, aufbewahrt in 
Prtifglasern, die denen van CABTOI~I und DI ST]~FANO ahnlich waren 
(Abb. 1--3). 
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Die gaschromatographische Kontrolle wurde mit  2- -3  ml der so vor- 
bereiteten LSsung durchgefiihrt. Die Gasehromatogramme wurden ver- 
glichen mit  denen, die naeh Injektion einer Menge yon 5--10 meg der 
zu untersuchenden Substanz erzielt wurde. Die Standartsubstanzen 
wurden in nicht versalzter Form gepriift. 

lO-~2Ampem fs, 
200-  

/50- 

/00- 

50- 

Fractov~p Pug Temperotur 2/0~ 
Kolonne 2m-1% SE3~,uf 6as-crom P 

12pl Amidopyrin [60~-] 
- - -  - -  1,2pL Extrakt N312 

Abb. 3 

Diinnsehieht- Chromatographisehe Kontrolle 
Die Kontrolle wurde immer auf Plat ten yon 20 X20 cm mit  einer 

Schiehtdicke yon 0,25 m m  Kieselgel GF25 ~ Merck, nach dem Verfahren 
yon STAHL durehgeffihrt. Die Plat ten wurden f/it 1/2 Std auf 80 o C 
erhitzt. Zur Entwicklung wurde ein Gemiseh yon Chloroform-Aeeton im 
Verh~Itnis 9:1 ffir das saure Gemisch und ein Gemisch yon Methanol  
Ammoniak im Verh/tltnis 100:1,5 fiir das alkalische Gemisch verwendet 
(Sv_~SHI~). Die chromatographische Kontrolle im Dfinnschichtver- 
fahren wurde immer mit  Eluaten der aus den Papierchromatogrammen 
erhaltenen Fleeken durchgefiihrt, da wir in diesen Fleeken, auf Grund 
ihres Verhaltens, die Anwesenheit einer oder mehrerer der verabreichten 
Substanzen vermuteten. In  einigen F~llen haben wit diese Untersuchung 
auch mit den aus dem biologischen Material erhaltenen Ext rak ten  durch- 
gef/ihrt. In  allen F/~llen erfolgte ein Vergleich der Diinnsehichtehromato- 
gramme, die mit  Eluat  oder Ex t rak t  gewonnen wurden mit  denen, die 
mit  der Substanz oder den Substanzen, die im Material vermute t  wurden, 
erzielt worden sind. 

Ergebnisse 
Tabelle 1 bringt einen Vergleich der Ergebi~isse der verschiedenen 

yon uns angewandten Untersuchungsmethoden. In  tier ersten Spalte 
werden die analysierten 18 Substanzen ffir insgesamt 19 F/~lle wieder- 
gegeben. In  tier zweiten werden die mit  Papierehromatographie er- 
haltenen Ergebnisse aufgezeigt. 
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Tabelle 1. Fiir die Diinnschichtchromatographie gebrauchte Spri~hreagentien 

Gesuchte Orientierungs- 
Substanzen befunde 

Best~tigungs- und AusschlieBungsbefunde 

D tinnschichtchromatographie Gaschromatographie 

Papier- Elua~e :Ex- Ex- Reagenticn Ex- Tcmperatur der 
chroma- aus trakte trakte traktc Kolonne in 0 C 
tographie Papier- aus aus aus 

chro- Viscera I Iarn  Viscera 
ma~o- 
graphio 

Luminal 2 (3) 1 (1) - -  - -  Hg - -  - -  
Chlorpromazin 3 (3) 1 (2) 1 (2) - -  H, D, 1)t 0 (2) 190--210 
Promazin 8 (9) 1 (5) 0 (1) 1 (1) H, D, P t  2 (4) 174--210 
Promethazin 4 (4) 0 (3) 1 (2) 1 (1) H , D , P ~  1 (2) 174--210 
Haloperidol 4 (4) 2 (3) 2 (2) 1 (2) D - -  - -  
Librium 3 (4) 2 (3) 2 (3) 2 (2) D, Pt, Fe 1 (2) 174--210 
Morphia 1 (4) 0 (!) 2 (3) 2 (2) D,M~,Me - -  - -  
Spartein 8 (10) 3 (7) 2 (2) - -  D, Pt  3 (4) 174--210 
Atropin 1 (4) 1 (2) - -  - -  D, Pt  0 (1) 174--210 
Orfenadrine 1 (1) 1 (1) 1 (1) - -  D, Pt  1 (1) 190--210 
Papaverin 5 (6) 1 (5) 1 (3) - -  D,M~,DMAB 0 (2) 190--210 
Coramin 1 (1) 0 (1) 1 (1) - -  D, Pt  - -  - -  
P~c~tal 1 (1) 1 (2) - -  - -  H, D, P t  1 (1) 174--210 
Amitriptylin 1 (1) 1 (1) 1 (1) 1 (1) H , D ,  P t  0 (1) 174--210 
Thioridazin 1 (1) 1 (1) - -  - -  H, D, P t  - -  - -  
Lobelin 1 (1) 1 (1) 1 (1) - -  D - -  - -  
l~eserpin 1 (1) 1 (1) 2 (2) - -  I) ,Pt,  DMAB - -  - -  
Amidopyrin 5 (5) 1 (4) 3 (5) 3 (3) D, Pt, Fe 3 (3) 174--190~210 

3 (8): 3 ~ Gesamtz~hl der erha]tenen positiven Daten, (8 )~  Gesamtzahl der 
durehgeffihrten Untersuchungen. Hg = ges~ttigte Queeksilber-I-nitrat-LSsung. D = 
DgAGE~DOI~FFs l~eagens nach MUI~I~lC-MAOI~E~OEVF. P t  = Kaliumjodlolateat n~eh 
GOL'DBAV~I-KAzaAK. H : k o n z e n t r i e r t e  Schwefels~ure. F e : l % i g e  alkoholische 
L6sung yon Eisenchlorid. Ma = M~qvlSS Reagens. Me = Mecke-Reagens. DMAB 
Wesicky-Reagens. 

Arbeitsbedingungen ffir die Gas-Chromatographic. Flammenionisationsdetek- 
tor. Kolonne 2 m lang geffi]lt mit SEa0 1% au~ Gas-Crom P. Tri~gergas: Helium 
(Druek 0,85 Arm gleich einem DurchfluI3 yon 9,23 ml/min). Wasserstoff (Druck 
0,35 Arm gleich einem DurchfluB von 200 ml/min). Luft (Druck 0,85 Arm gleich 
einem DurchlquI~ yon 20 ml/min). 

W a s  die D i i n n s c h i c h t c h r o m a t o g r a p h i e  betrs f i n d e n  sich in der  

Tabe] le  1 sowohl  die E rgebn i s se  m i t  den  E l u a t e n  (Spa l te  3) Ms a u c h  m i t  

d e n  E x t r a k t e n  (Spa l te  4 - - 5 ) .  Schliel~lich w e r d e n  die z u m  N a c h w e i s  

v e r w e n d e t e n  l~eagen t i en  beschr ieben .  
Be i  de r  B e w e r t u n g  der  U n t e r s u c h u n g s e r g e b n i s s e  w u r d e  n e b e n  de r  

W a n d e r u n g s g e s c h w i n d i g k e i t  de r  S u b s t a n z e n  a u c h  der  c h r o m a t i s c h e  Be-  

f u n d  ber f icks ich t ig t ,  de r  in  de r  Tabe l l e  n i c h t  e r sche in t .  

Es  sei h e r v o r g e h o b e n ,  dab  die P h e n o t h i a z i n d e r i v a t e  u n d  de ren  zahl-  

re iche  Me tabo l i t en ,  Subs t anzen ,  die s ich hi~ufiger in  u n s e r e m  Mate r i a l  
f anden ,  bei  de r  B e h a n d l u n g  m i t  Schwefe l s~ure  die B i l d u n g  y o n  i n t e n s i v e n  
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und  verschiedenfarb igen  F lecken  ve ru r saeh ten  (Chlorpromazin und  Pro-  
me taz in :  vie]err-rot ,  P romaz in  : ziegelrot ,  Levopromaz in  : vie]err ,  
Th ior idaz in :  smaragdgrf in)  (NOIRFALISE). Wegen  ihrer  le iehten Naeh-  
weisbarke i t  mi t  auff/flliger W i r k u n g  auch bei  Anwesenhei t  yon  sehr 
kleinen Mengen kSnnen sie ein beacht l iehes  I t inde rn i s  f/ir die E r m i t t -  
lung anderer  gesuehter  Subs tanzen  bi lden und  deren Anwesenhei t  
besonders  in  der  Phase  der  Vorunte rsuehungen  vort / iusehen.  

Tabelle 2. Werte der Wellenl~inge der Maxima 

Subs tanzen  Wer te  der Wellenlf~nge bei der das  UV- 
Absorp t ionsspek t rum ein M a x i m u m  zeigt 

lginimal-  Maximal -  Wer te  
wer te  wer te  der re inen 

Subs~anzen 

Nr.  der  
unter- 
suchten 
F/~lle 

Chlorpromazin 248 250--295 250--310 3 
Promazin 248 260 250--300 7 (8) 
Promethazin 248 250 250--300 4 
tta,loperidol - -  - -  - -  4 
Spartein* - -  260 270 7 (8) 
Thioridazin 260 260 260 1 (2) 
Papaverin 250 250 250 4 (5) 
Morphin* 255 255 - -  1 (4) 
Atropin* - -  - -  - -  1 (4) 
Coramin 255 255 260 1 
Amidopyrin 255 260 255 4 (5) 
Librium - -  250 245 3 (4) 
Pacatal 250--295 255 250--300 1 
Reserpin - -  - -  268 1 
Orfenadrine * - -  - -  260 1 
Luminal 255(pH14) 265(pH14) 255(pH14) 2 (3) 

* Subs~anzen mit niedrigem Exstinktionskoeffizient. 

Der  Nachweis  einiger Alkaloide ,  wie A t rop in  und  Spar te in  mul~te 
sich einzig auf die Bewegl iehkei t  und  die Positivit/~t zum Dragendorff -  
und  zum K a l i u m - J o d p l a t e a t - R e a g e n s  gri inden,  da  es sieh um Sub- 
s tanzen hande l t ,  die mi t  allen Reagent ien ,  die konzen t r ie r te  Sehwefel- 
s~ure en tha l ten ,  nega t iv  reagieren (FIoRI und  MARIGO, MARozzI und  
FALzI). Zum Naehweis  andere r  Alka lo ide  werden dagegen Reagent ien  
verwende t ,  die sich nach  a]]gemeiner Er fah rung  a]s besonders  geeignet  
ffir ihren Nachweis  erwiesen haben  (MARQUIS, MEeKlY, WASlOKY). 

I m  Laufe  dieser Un te r suehungen  h a t  sieh gezeigt,  dab  einige Rea-  
gent ien  die al lgemeine Anwendung  finden,  b isher  in der  L i t e r a t u r  n ieht  
besehr iebene Ergebnisse  zei t igten,  die bezeiehnend sind ftir die Ident i f i -  
z ierung einiger syn the t i seher  Stoffe. 

Insbesondere  empfehlen  wir  die Eiseneh]oridlSsung fiir die Ident i f i -  
z ierung v o n , , L i b r i n m " .  Diese Subs tanz  h a t  in der  T a t  mi t  dem genann ten  
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Reagens, das gewShnlich ffir den Nachweis yon Phenolgruppen ver- 
wendet wird (ScHMIDT und Cvtr162165 einen grau-weii3en Fleck hervorge- 
bracht, der sehr gut erkennbar und charakteristisch sowohl in Farbe als 
auch Form ist. 

Tabe]le 2 zeigt die mit den spektrophotometrischen Bestimmungen 
erzielten Werte. In  Spalte 4 linden sich die Ergebnisse, die mit den 
reinen Substanzen erzielt wurden. In  der zweiten und dritten Spalte 
sind die Minimal- und Maximalwerte niedergelegt, in deren Umkreis die 
im Extrakt  nachgewiesenen Spitzen sich befinden sollten, um als positiv 
betrachtet zu werden. In  der letzten Spalte sind die positiven Ergebnisse 
im Verhs zur Gesamtzahl der durchgeffihrten Untersuchungen 
verzeichnet. 

Tabelle 3 

Minimal- und Maximalwerte der 
:Eluate aus PapierchromatograI)hie 

Minimal- und Maximalwerte, erhal~en 
direkt aus Extrakten mit Dfinnschicht- 
chromatographie 

Minimalwert ~aximalwert  Minimalwer t l~aximalwer t 

R~ reine R~ reine l~f reine R~ reine 
Substanz Substanz Substanz Substanz 
l~fr ~Rfr l~fr l~f r 

Thioridazin 0,230 0,850 0,260 1 , 0 5  . . . .  
Atropin 0,045 0 ,92 0,055 0 , 9 9  . . . .  
Papaverin 0,512 0,1845 0,57 1,045 0,855 1,00 0,89 1,017 
Amidopyrin 0,84 1,00 0,87 1,005 0,7 0 ,885 0 ,91 1,07 
Promazin 0,335 1,06 0,375 1,15 0,395 0,37 0,47 0,985 
Haloperidol 0,685 1,00 0,8]5 1,05 0,645 0,955 0,804 1,065 
Librium 0,83 1~01 0,935 1,05 0,804 0 ,99 0,905 1,02 
Amitriptylin 0,715 0 ,98 0,725 1,006 0,12 0,725 0 ,16 1,00 
Spartein 0,041 0 ,50  0,065 0,65 0,07 0,6 0,15 1,45 
Pacatal 0,47 1,02 0,48 1 , 0 3  . . . .  
Chlorpromazin 0,62 1,00 0,64 1,05 0,515 0,99 0,56 1,02 
Offenadrine 0,544 0,93 0,55 1,035 - -  0,91 - -  0,93 
Luminal 0,752 0,915 0 ,76  1,002 . . . .  
Reserpin 0,77 1,001 0,815 1,01 0,7 - -  0,8 - -  
Lobelin . . . .  0,64 0,95 0,66 0,99 
C o r a m i n  . . . .  0,640 0 ,94 0,655 0,98 
Prome~hazin . . . .  0,33 0,804 0,565 0,925 

AuBer dem Luminal (diese Substanz wurde 
mi~ dem FlieBmittel Chloroform-Aceton 9/1), 
gegebenen Rf mit dem FlieBmittel Methanol/NH 3 

diinnschicht- chromatographiert 
wurden alle anderen wieder- 
100/1,5 erhalten (SvNsm~E). 

Tabelle 3 bringt die Minimal- und Maximalwerte der 4tinnschicht- 
chromatographischen Untersuchungen. Es erschien zweckm~i3ig, die 
l~f-Werte der yore biologischen Mittel isolierten Substanzen einzube- 
ziehen und die Untersuchung als positiv zu betrachten, zusammen mit 
den relativen l~r, berechnet im Verhi~ltnis zur reinen Substanz, die man 
immer im Vergleich wandern liel3. 
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Wie aus der ersten Spalte der Tabelle 1 ersiehtlieh, hat die Papier- 
ehromatographie positive Ergebnisse erbraeht, die in der Gesamtheit 
tier t~/ille, fiir die Anwesenheit einer generisehen Substanz mit einem 
der gesuehten Substanz /~hnliches Verhalten zeigten. 

Aus den Spalten der ,,Best~tigungs- uncI Aussehliegungsmethode" 
ersieht man deutlich, cIag die positiven Befunde in 75 % ffir die Extrakt- 
Dfinnsehiehtehromatographie, bis 50% fiir die Eluat-D/innsehieht- 
ehromatographie unc[ ffir die mit der Gaschromatographie untersuehten 
Extrakte, sieh &ndert. Bei oberflgehlieher Betraehtung wfirde dies uns 
veranlassen, die Papierehromatographie als die Methode der hSehsten 
Empfindliehkeit zur Identifizierung einer toxisehen niehtflfiehtigen Sub- 
stanz, die Extraktehromatographie, die Methocle mittlerer Empfindlieh- 
keit uncl die Dfinnsehiehtchromatographie aus Eluat uncl die Gas- 
ehromatographie als die beiden weniger empfindiiehen Methoden zu 
betraehten. Dies trifft nieht zu, weil die positiven Befunde im Papier- 
ehromatogramm nut eine Aussage fiber die Anwesenheit einer generi- 
sehen Substanz gestatten. 

Bei einer kritisehen vergleiehenden Analyse der Bewegliehkeit der 
Substanzen auf Papier und im Dfinnsehiehtverfahren mug daran gecIaeht 
werden, dag die positiven Befunde auI Papier nieht dureh eine einzige 
Substanz hervorgerulen sein k6nne, sondern unter Umst/~nden mehreren 
Substanzen zuzusehreiben sind. Somit ist ein Teil der positiven Papier- 
ehromatogramme der Voruntersuehung zumindest strittig, wenn nieht 
falseh. Der sieh aus den gewonnenen Ergebnissen im Dfinnsehiehtver- 
fahren (Extrakt und Eluat) ergebende WicIersprueh uncl die anseheinencl 
geringere Empfindliehkeit dieser Analyse ist der Tatsaehe zuzusehreiben, 
dab die Teehnik des Wiedererlangungsverfahrens mit dam Eluieren des 
Papierfleekes, aueh bei idealen Verh&ltnissen uncl mit dem erfahrensten 
Chemiker, immer einen Stoffverlust mit sieh bringt. Somit ist ein guter 
Tail tier negativen Befunde der dfinnsehiehtehromatographisehen Ana- 
lysen mit Eluat die Folge des Materialverlustes w/~hrend der teehnisehen 
Durehffihrung (verfehlte totale Wiederge~nnung). 

Hinsiehtlieh der negativen Befunde in cIen Gasehromatogrammen 
mug gesagt werden, dag mindestens ein Tail dieser Ergebnisse einen 
teehnisehen Grand hat. Es ist daran zu denken, dab die mit einem Ver- 
fahren naehgewiesene Substanz dutch die Teehnik eler drei Nethoden 
(Papierehromatographie, Diirmsehiehtehromatographie auf Extrakt und 
auf Eluat) gs verbraueht wurde und der Extrakt in der Endphase 
augerorclentlich arm an Material war. 

F fir die Erklgrung der positiven uncl negativen Ergebnisse mit den 
versehiedenen Methoden, haben wit uns an folgende Kriterien gehalten. 

Ein positiver Befund im Dfinnsehiehtehromatogramm aus Extrakten 
ist glaubwiirdig, wenn dieser dureh das D/innsehiehtehromatogramm des 
Eluats best/~tigt wird. tNfllt letztere negativ aus, so k6nnte dies infolge 

7 Dtsch.  Z. ges. gerichtl,  iVfed., Bd. 61 
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Mengenverlnstes der Substanz w~hrend der Elution zustande gekommen 
sein. In diesen F~llen pflegen wir in unserem Laboratorium die gas- 
ehromatographische Kontrolle mit dem Extrakt durehzuffihren; ]iefert 
diese ein positives Ergebnis, so ist in ihr ohne weiteres eine Best~tigung 
zu erblieken. Werden die an Extrakten direkt erhaltenen positiven 
Ergebnisse des Diinnschichtverfahrens nicht dureh andere Best~tigung 
oder Ausschliel~ungsmethoden bestiitigt, so sind sie nur dann glanb- 
wiirdig, wenn sie hochspezifische Reaktionen ergeben, wie z.B. die- 
jenigen fiir Stryehnin mit dem Reagens yon MANDOLIN. 

Fallen die Ergebnisse der Diinnsehiehtchromatographie eines Ex- 
traktes und eines Eluates, sowie die der Gaschromatographie negativ aus, 
so ist daraus zu erschliel~en, dab die gesuchte Substanz im nntersuchten 
Material nicht vorhanden ist. F~llt lediglieh das Papierehromatogramm 
positiv aus, so kann dieses anf der Anwesenheit endogener oder anderer 
Substanzen beruhen, 4eren Beweglichkeitsmerkmale auf Papier ~hnlich 
denjenigen der gesuehten Substanz sincL 

SchluBfolgerungen 
Es hat sich gezeigt, dab mit I-Iilfe einer chemisehen Analyse, die den 

Erfordernissen der gerichtlichen Toxikologie mit Methoden allgemeiner 
Verwendung entsprieht ffir die Untersuchung yon biologischem Material, 
ffir die Auffindung organischer toxiseher Stoffe (verabreieht zur Therapie 
in therapeutisehen entsprechenden Dosen) geeignet ist. Der Nachweis 
der Arzneimittel und deren Metaboliten mit Itilfe der Papierchromato- 
graphie aus Extrakt gelingt in der Regel, negative Befunde sind selten. 
Wenn diese Befnnde auch nieht kritiklos zur Grundlage yon Entsehei- 
dungen gemacht werden k6nnen, so kommt ihnen doeh ffir die Beurtei- 
lung des weiteren Untersuchungsganges wesent]iche Bedeutung zu. Nach 
den Ergebnissen der Untersuchungen k6nnen die yon uns studierten 
Arzneimittel, die in therapeutischen Dosen verabreicht warden, ver- 
wertbare Ergebnisse liefern, wenn sie bei Kenntnis der erfolgten Ver- 
abreiehung gesucht werden. 

Im Gegensatz dazu gelingt ihre Identifizierung ohne Kenntnis der 
Vorgesehichte, mit Ansnahme der Phenothiazine, des Sparteins und der 
Substanzen der Pyramidonreihe, die auch bei niedrigen Verabreiehungs- 
dosen eindeutige Befunde ergeben, nicht. 

Die Untersuchung darf nicht auf die Vorphase besehr~tnkt werden, 
da die zuletzt genannten Substanzen in dieser Phase andere verdeeken 
kSnnen. So]ehe Fehler lassen sieh durch die Untersuchung mit weiteren 
Methoden aussehlieBen. 

Als positives Ergebnis gilt anch der Nachweis kleiner Mengen yon 
Arzneimitteln mit Hilfe der Besti~tignngsmethoden im Vergleieh znr 
Papierehromatographie. Sie beruhen nieht auf der geringeren Emp- 
findliehkeit, sondern darauf, dab sic in der Lage sin4, sichere Ergebnisse 
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fiir den Vergleich zwischen der Beweglichkeit und dem ,,colour test" der 
hn Extrakt  anwesenden Substanzen und der Bezugsubstanzen zu liefern. 
Daraus geht hervor, clM~ positive Ergebnisse mit Hilfe Papierchromato- 
graphie in einem nur geringen Prozentsatz zu erzielen waren. 

Im allgemeinen hat die yon uns angewandte diinnschiehtchromato- 
graphische AnMyse der Extrakte  in 75% der Fs positive Ergebnisse 
erbracht und somit hoehspezffisehe Angaben erm6glicht. 

Wird die Dfinnschiehtchromatographie an Stelle cler Papierehromato- 
graphie als ,,screening" Vormethode, ohne direkten Vergleich dureh- 
geffihrt, so kann man nur bei Durchffihrung einer Serie yon Reaktionen 
(WALDI, MACEK USW.) ZU einer sieheren Diagnose gelangen. Die Dureh- 
fiihrung derselben ist schwierig und ihre Ergebnisse sin4 nur mit Ein- 
schr~nkungen verwertbar. So fehlt die Angabe der Beweglichkeit auf 
Papier. Sie wh'd durch den Naehweis des /~fr einer Standardsubstanz 
bei der Dfinnschichtchromatographie nicht geniigend ersetzt (vgl. 
Ma~ozzI, FAT.ZI und S v N s m ~ ) .  

Sehr gute Resultate ergaben die d_h'ekten Gasehromatogramme aus 
Extrakten.  Mit Hilfe dieser Technik lassen sich forensisch-toxikologische 
Untersuchungen durchffihren. Wir benutzten sowohl Kolonnen unc[ 
Si~ulenmateriM hoher Spezffit~t, als auch Kolonnen, mit Hilfe deren grol~e 
l%eihen yon Stoffen identifiziert werden k6nnen. Die Anregung ffir die 
erste Anwendungsart gaben uns C~n~TO~I und DI STEFA~r fiir den 
Nachweis der Amphetamine im Urin. Diese Untersuchungsverfahren, 
sei es die in unserem chemisch-toxikologischen Laboratorium ange- 
wanclte Methode (norrnMe Kolonnen 2 in lang, anstatt  des capi]]aren 
Typus yon 80 em) odor nach dem Verfahren yon B:~CKETT unc! ROWLANn 
(Bestimmung der Amphetamine a]s solehe uncl als Aeetonderivate) ge- 
statten die Identffizierung der a]lgemeinen aromatischen Amine mit 
besonderer Riieksicht auf diejenigen der Amphetamin-Reihe. 

Andere organisehe, toxisehe niehtfliiehtige Substanzen (Stoffe, ent- 
halten im alkMischen Gemiseh) sincl sehr sehwer mit einem Gaschro- 
matograph, der mit den oben erwahnten Kolonnen ausgeriistet ist, aueh 
wenn er einen Flammenionisationsdetektor besitzt, au~,~ zwei Griinden 
erkennbar: erstens wird ein betrachtlicher Teil der Substanzen yore 
Ss zurfiekgehMten, zweitens lgBt sieh die gewonnene Spitze 
yon der Grundlinie nieht clifferenzieren, weft die Abgrenzbarkeit in der 
angewandten Kolonne zu gering ist.. 

Eine andere gasehromatographisehe Methode des ersten Typs zur 
Feststel]ung yon ,,VALIUM" im Blut beschrieben D~ SmvA u. Mitarb. 

Es sei angefiihrt, dab auch papier- un4 dfinnsehichtehromatographi- 
sehe Methoclen vorgeschlagen wurden, welche die Identifizierung yon 
organischen Substanzen, gruppiert naeh ihrer ehemisehen Zusammen- 
setzung aus eharakteristischen chemisch-physikMischen Befunden, er- 
lauben. Diese Methoden haben, yore ehemisehen Standpunkt aus, einen 

7* 
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grSBeren theoretisahen Aussagewert als die Methoden allgameineren 
Charakters, die wir angewendet haben. Sie finden jedoch eine Ein- 
schrgnkung in dar praktischen Durchfiihrung. Sie wurden bishar an- 
gawandt zum Studium yon Substanzen homologer Art (Sahlafmittel, 
ALGE:aI und WALKIng, Papierahromatographie; Antihistaminiaa, S ~ -  
s n ~ ,  1965; Phenotiazina, NOraFALIS~, Alkaloide, WALDI, MAC~X u. 
Mitarb. Diinnschiahtahromatographie). Von dar Anwendung dieser 
Methoden in der forensisah toxiko]ogisahan Praxis ist vor allem wegen 
ihrer geringen Brauahbarkeit zu allgemeinen Untarsuahungen abzuraten. 

I-Iinsichtlich des zweitan Types gaschromatographischer Anwendung 
sei bemerkt, dab wir aina Kolonne mit einer Fii]lung angewandt haben, 
die die Ermittlung zahlreichar, aueh analytisch sehr verschiedener, aber 
in kurzer Zeit mit einem besahrgnkten Chromatogramm ermittelbarer 
Substanzen erlaubt. 

Dieso Methode ist fiir die Auffinclung fast aller organischer toxisahar 
nichtfliichtiger Substanzan ledigliah durch Var~nderung der Temperatur 
geeignet. Wann auch dabei keine absolut speziiischen Ergebnissa zu 
erwarten sind, so liefert sic doah Befunde, welche, veto ahemisch-analy- 
tisehen Standpunkt aus, die aus dom biologisahen Material ermitteltan 
Substanzen aharakterisieren. Bei der ahemisch-toxikologischen Unter- 
suahung ist dies zu beriicksichtigan, wail nicht nut  eine, sondern die var- 
sehiedensten Substanzen vorliegen kSnnen. Die in Betracht kommenden 
Substanzen miissen, wenn nStig, mit verschiedenen Identifizierungs- 
methoden gesucht werclan. Will man in der geriahtlich-toxikologischen 
Mothodo]ogie Fortsahritte erzielen, so miissen neue Verfahren eingefiihrt 
warden, die eina selektive Analyse erlauben und die zu gleicher Zeit 
f~hig sind, aine immer grSBere Anzahl yon Substanzen nachzuweisen. 

Die yon uns angewendeta Gasahromatographio ist in diesem Sinne 
ein gutes Beispiel. Sie ist aine neue, vorl~ufig nut  zur Identifizierung 
niitzliche Taahnik, die (mit Flammonionisationsdetektor) hohe Empfind- 
liahkeit besitzt. Sic er]aubt siehere Ergebnisse auah ffir Substanzen, die 
bei der spektralen Untersuchung unaharakteristisaho Befunde liefern 
(z. B. Spartoin), zu erhalten. 

Bei kritisaher Betraahtung tier Ergebnisse dar Best~tigungs- und 
AusschliaBungsmethoden der diinnsahiahtahromatographischen Kon- 
trolle aus Eluaten und der Gaschromatographia interossiart in arster 
Linie dar Prozentsatz dar positiven Ergebnisse der verschiedenan Sub- 
stanzen. Es sai bemerkt, dab dieser im allgemeinen relativ niedrig (50 % ) 
war. Naah unserer Ansicht ist dies einerseits dam m~i~igen Wieder- 
gewinnungsprozentsatz der Substanz aus dem Papierahromatogramm 
und anderorseits der noch zu geringen Empfindliahkeit der uns zur Vor- 
fiigung stehenden analyiisahen Mittel zuzuschroiben. Es sei betont, dab 
die Mengen dar uns interessiaranden Substanzen ca. 280 mag/kg biologi- 
sches Material betragen haben. Bei der praktisahen Begutachtung tSd- 
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lich verlaufener Vergiftungsfalle ist in der Regel die Konzentration der 
toxisehen Substanzen geniigend hoch, um mit unseren Methoden identi- 
fiziert werden zu kSnnen. Selten sind die organisehen toxischen nicht- 
fl/ichtigen Substanzen, die schon in auBerst geringer und daher nicht 
nachweisbarer Menge tSdlich sein kSnnen (z. B. herz~4rksame Glykoside, 
parenteral verabreicht). 

Bei der Begutachtung muB daran gedacht werden, dal3 in den Fallen 
mit l~ngerem zeit]ichen Intervall zwischen Giftaufnahme und Tod mit 
eventuellem Krankenhausaufentha]t ein weitgehender Abbau der toxi- 
sehen Verbindungen erfolgen kann, dab nach dem Tode ahnliehe Be- 
dingungen vorliegen wie bei unseren Untersuchungen. Es sei auch be- 
merkt, dab sehr wahrseheinlich nieht alle Substanzen im selben Umfang 
aus dem Papierchromatogramm getrennt und wiedergewonnen werden 
kSnnen. 

Zum Beispiel haben einige der Substanzen des a]kalischen Gemisches 
eine hervorragende L6slichkeit in,,Sauren" und werden in einem h6heren 
Prozentsatz als andere, die eine niedrigere LSslichkeit besitzen, wieder- 
gewonnen. 

Unsere Beobachtungen sprechen dafiir, dab die Einschr~nkung der 
Nachweisbarkeit der organischen, toxisehen, nichtfltiehtigen Substanzen 
mit den yon uns bezeichneten Bests oder Ausschliel3ungsmetho- 
den teehnischen Unzuls zuzuschreiben sind. 

Wenn man in der gerichtlichen Toxikologie die bis jetzt gebrauchten 
Verfahren anwendet, wird es kaum mSglieh sein, diese Schwierigkeiten, 
die in der Vor- and Reinigungsphase zu suehen sind, zu tiberwinden. 
Nach unserer Ansicht kSnnen sie nur dureh die Einfiihrung yon neuen 
Verfahren, wie z.B. der ,,pr~parativen" Gasehromatographie, die in den 
letzten gahren aueh auf anderen Gebieten Anwendung gefunden hat, 
/iberwunden werden. 

Mit diesem Verfahren ist die fast vollst~ndige Wiedergewinnung der 
zu untersuchenden Substanzen in reiner Form mSglich, wodureh die 
Schwelle der Nachweisbarkeit betrachtlich herabgesetzt wird. Ab- 
schlieBend sei betont, dab mit Hilfe der yon uns angewandten Orientie- 
rungs- und Bestatigungsmethoden, Arzneimittel in therapeutischen 
Dosen verabreieht, im biologischen Material erfaBt werden kSnnen. In 
50 % der F~lle konnten wir die verabreichten Substanzen mit Sicherheit 
nachweisen. Dieses Ergebnis mSchten wir im Hinb]iek auf die niedrigen 
therapeutisehen Dosierungen, ats optimal bezeichnen. Freilich ware es 
bei ahnliehen Arbeitsbedingungen ohne Kenntnis der Vorgeschiehte 
nicht m6glich gewesen, diese Ergebnisse zu erhalten, da wahrseheinlich 
viele der positiven Befunde als unspezifiseh angesehen worden waren. 
Bei den yon uns untersuchten Arzneimitteln kSnnen einige, wie die 
Phenothiazine, Spartein und Pyramidon eine Ausnahme machen. Diese 
Substanzen liefern aueh in kleinen Mengen wesentliehe Befunde. Bei 
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U n t e r s u c h u n g e n  u n b e k a n n t e n  Mate r i a l s  muB a b e r  a u c h  d a r a n  g e d a c h t  

werden ,  dai3 diese S u b s t a n z e n  besonders  in  de r  V o r p h a s e  ve r sch l e i e rnd  

ode r  s tS rend  w i r k e n  kSnnen .  
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