Zur Verwendung des Elektronenmikroskops fiir den
Nachweis kleinster Arsenikmengen.

Von
H. Jansch und F. X. Mayer.

Aus dem chemischen Laboratorium der Institutes fiir gerichtliche Medizin
der Universitit Wien.

{ Bingelangt am 9. Mai 1950. Vorgelegt in der Sitzung am I11. Mai 1950.)

Unter dem Titel ,,Eine neue Verwendung des Elektronenmikroskops
in der analytischen Chemie” berichten R. Strebinger und E.Orth! iiber
den Nachweis kleinster Mengen Arsenik (As,0,). Aus einem Tropfchen
einer Losung von der Konzentration 3-10-°mg As/ccm erhielten sie
durch Sublimieren noch Niederschlige, die im Elektronenmiskroskop
die fir Arsenik charakteristischen sechseckigen Kristalltafeln zeigten?.

Um nun die Leistungsfahigkeit der Methode an einem praktischen
Beispiel zu demonstrieren, wurden einer etwa 15g schweren Maus
0,1 mg arsenige Séure in die Bauchhohle injiziert. Nachdem das Tier
innerhalb 12 Stdn. verendet war, wurde von der Lungenspitze ein
stecknadelkopfgrofles Stiick sublimiert. Da das Sublimat die gleichen
Kristallformen aufwies, wurde daraus geschlossen, dafl in der unfersuchten
Probe mindestens Arsenikmengen, wie sie oben angegeben sind, vor-
handen waren®. Desgleichen wurden der Tierleiche 3 Haare, 4 bis
6 mm lang, entnommen und deren Sublimat im Elektronenmikroskop
untersucht, wobei ebenfalls die gleichen Kristaliformen festgestellt
werden konnten. Unter der Annahme, daB sich die verabreichte Arsenik-
menge im Tierkdrper einschlieBlich der Haare gleichmiBig verteilt hat
und dafl die 3 Haare ein Gewicht von 0,006 mg hatten, kamen die ge-

t Mh. Chem. 81, 256 (1950).

? Nimmt man die Menge eines der verwendeten Trépfchen mit rund
0,01 com an, so ergibt sich eine auf diese Weise noch sicher nachgewiesene
absolute Arsenikmenge von rund 107! mg, was an sich sehr beachtlich ist.

3 An der betreffenden Stelle (S. 258) mufl es wohl 310" mg statt
310~ mg lauten, da ja bei den Vorversuchen nicht 1 cem, sondern nur
ein Tropfchen verdunstet wurde.
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nannten Autoren zu dem SchluBl, daBl es gelungen ist, eine Arsenikmenge
von 210~ mg nachzuweisen.

Zu diesen Ergebnissen bzw. den daraus gezogenen Schliissen mochten
wir auf Grund unserer in Jahrzehnten gesammelten Erfahrungen als
Gerichtschemiker folgendes bemerken:

Wir haben uns der Miihe unterzogen, das Gewicht eines stecknadel-
kopfgroBen Stiickes der Lunge einer 15g schweren Maus sowie das
Gewicht von Maushaaren festzustellen. Besonders letzteres war sehr
mithevoll; es muBte unter dem Mikroskop gearbeitet werden und es
gelang uns nicht, weniger als nur 4 bis 5 Haare in einer Linge von etwa
5mm auf einmal zu isolieren. Das Gewicht des frischen Stiickchens
Lunge betrug 2,917 mg, das der 4 bis 5 Maushaare wurde zu maximal
0,001 mg (eher weniger) ermittelt?, Nimmt man nun an, daB das trockene
Skelett einer Maus im Mittel etwa ein Fiinftel ihres Gesamtgewichtes
betrdgt, so ergeben sich bei einer 15 g schweren Maus an organischer
Substanz ohne Knochen rund 12 g. Unter der Annahme der gleichen
Verteilung (daB auch an die Knochen Arsen abgegeben wird, bleibt
unberiicksichtigt) errechnet sich somit fiir 2,917 mg Lunge ein Arsenik-
gehalt von 2,43-10-5mg, also rund eine Million mal mehr (10%) als
Strebinger und Orth noch mit Sicherheit erfassen kénnen.

Nach den Angaben von A. Gautier bzw. K. Klimke5 ist der normale
Arsengehalt eines menschlichen oder tierischen Organs mit rund
0,01 mg-9%, anzunehmen. Umgerechnet auf ein etwa 3 mg schweres
Stiick Lunge wiirde sich ein Normalarsengehalt vorn gréflenordnungs-
miBig 10-"mg ergeben, eine Menge, die ebenfalls weit oberhalb des
von den genannten Autoren bis jetzt angegebenen Grenzwertes liegt.
Weiters ist zu berticksichtigen, dafi nach den Erfahrungen bei akuten
Arsenvergiftungen — und um eine solche handelt es sich hier — die An-
nahme einer gleichmafigen Verteilung des Giftes im Organismus nicht
zutrifft. Von den Organen der zweiten Giftwege (hierzu ist in der Regel
auch die Lunge zu zéhlen) weist bei dieser Art der Vergiftung nur die
Leber einen erheblichen Gehalt an Arsen auf. Wenn auch, wie bekannt,
Arsen bei akuten Vergiftungen ziemlich rasch in beachtlichen Mengen
mit Harn und Kot ausgeschieden wird, so miissen die im Kérper ver-
bliebenen Anteile des Giftes doch noch erbeblich iiber dem oben an-
gegebenen Wert des Normalarsengehaltes der einzelnen Organe liegen.
Es kann daber das Ergebnis des angestellten Versuches nicht ohne
weiteres im Sinne einer Priifung der Leistungsfihigkeit des Elektronen-
mikroskops gewertet werden.

4 Benitzt wurde eine Mikrowaage von Welharticky.

5 A.Gautier bzw. K. Klimke, beide zit. bei C.Oppenheimer, Handbuch
der Biochemie des Menschen und der Tiere, Bd. 1. Jena 1924. Erginzungs-
werk Bd. A. Jena 1933.
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Zu dem Versuch mit den Maushaaren ist folgendes zu bemerken:
Unter Zugrundelegung eines maximalen Gewichtes von 0,001 mg (in
Wirklichkeit eher weniger) fiir 3 Haare errechnet sich bei der an sich
nicht richtigen Annahme einer gleichméiBigen Verteilung der injizierten
0,1 mg Arsenik einschlieilich der Haare ein Arsengehalt von 8- 10— mg
(ohne Knochen), bei Beriicksichtigung der gleichen Verteilung der
injizierten Arsenikmenge im gesamten Mauskorper einschlieBlich der
Knochen ein solcher von rund 6- 10— mg®. Nun wissen wir aber unter
anderem, auch nach den Versuchen von 8. Schinberg” und S. Blumen-
feldt®, daBl bei iiberlebten einmaligen Gaben von Arsenik dieses in den
Haaren relativ spit — beim Menschen erst etwa 7 Tage nach der Ver-
abreichung — nachzuweisen ist. Hs wird daher ein positiver Arsenbefund
bei Haaren immer dahingehend ausgewertet, dal es sich um eine linger
zuriickliegende bzw. durch mehrfache kleinere Gaben hewirkte Ver-
giftung handelt. Was den Nachweis des Normalarsengehaltes der Haare
hetrifft, der grofienordnungsmaflig mit etwa 0,01 mg-9, angegeben wird,
s0 ist dieser, wenn man nicht gréBere Mengen Haare verarbeitet, kaum
mit dem Elektronenmikroskop zu erfassen, da bei Haarmengen von
wenigen tausendstel Milligrammen der Normalarsengehalt groBen-
ordnungsmiBig 1071 mg betriigt®. Fiir diese Uberlegung sprechen auch
die negativen Ergebnisse der von Strebinger und Orth angestellten Ver-
gleichsversuche.

Unter Beriicksichtigung dieser Erkenntnisse bzw. Uberlegungen kann
demnach das von den genannten Autoren berichtete positive Ergebnis
der Untersuchung der Haare keinesfalls als eine Bestétigung des Nach-
weises einer akuten Arsenvergiftung gewertet werden; vielmehr ergibt
sich zwangsliufig der SchluB, daf} es sich hier um die Feststellung einer
duBeren Verunreinigung handelt, wie eine solche nach unseren Erfdhrungen
beim Injizieren, durch Verschmutzung des Felles durch abgehenden
Stuhl und Harn bzw. bei der Sektion leicht eintreten kann.

Die von Strebinger und Orth ausgearbeitete Methode des Nachweises
kleinster Arsenmengen mit dem Elektronenmikroskop verspricht eine
wertvolle Hilfe, insbesondere bei histochemischen Untersuchungen, z. B.
bei Nachweis und Bestimmung der Verteilung des Normalarsengehaltes
in den einzelnen Organen zu werden; Voraussetzung hierzu ist aber die
Durchfithrung grundlegender und systematischer Versuchsreihen. Das

§ Bei der Annahme eines Gewichtes von 0,006 mg fiir 3 Maushaare er-
rechnet sich — gleiche Verteilung vorausgesetzt — ein Arsengehalt von
4-10-%mg und nicht 2- 101 mg.

¥ 8. Schonberg, Disch. Z. ges. gerichtl. Med. 18, 111 (1929).

8 'S. Blumenfeldt, Dtsch. Z. ges. gerichtl. Med. 15, 501 (1930).

® Nach Bloemendal — zit. bei C. Oppenheimer (1. c¢.) — beruht der Arsen-
gehalt der Haare auf Verunreinigungen und ist nicht normal.
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Ergebnis eines einzigen, mit allen moglichen Fehlern behafteten Tier-
versuches ist in diesem Sinne nicht verwertbar. Aus den oben ange-
fithrten Uberlegungen ergibt sich aber auch, daf sich dieses Verfahren
zur Beurteilung von Vergiftungen so lange nicht heranziehen liBt, als
iber den mengenméiBigen Anteil des nachgewiesenen Giftes keine Aus-
sagen gemacht werden kénnen.

Zur Verwendung des Elektronenmikroskops
in der analytischen Chemie.

(Stellungnahme zur vorstehenden Arbeit von H. Jansch und
F. X. Mayer.)

Von
R. Strebinger und E. Orth.

Aus dem Institut filr Anorganische und Analytische Chemie der Technischen
) Hochschule in Wien.

(Eingelangt am 9. Oki. 1950. Vorgelegt in der Sitzung vow 26. Oki. 1950.)

Ohne in das Detail der vorstehenden Ausfithrungen einzugehen,
muBl doch festgestellt werden, dafBl die beiden Autoren H. Jansch und
F. X. Mayer nicht das Wesentliche unserer Arbeit beriihren, was tibrigens
auch im letzten Absatz ihrer Stellungnahme ersichtlich ist. . Es lag uns
einzig und allein daran, nachdem wir die wertvolle Hilfe des Elektronen-
mikroskops zum Nachweis geringster Mengen verschiedener Elemente
erkannt hatten, die ?rioritét fir uns auf diesem Gebiete zu wahren,
wie schon aus dem Titel unserer Arbeit hervorgeht ,,Eine neue Verwen-
dung des Elektronenmikroskops in der analytischen Chemie™. Es handelte
sich keineswegs um die Verdffentlichung einer ausgearbeiteten Methode
zum Nachweis des Arsens und ist in unserer Arbeit keinerlei Hinweis
in dieser Hinsicht zu finden. Die von H. Janschund F. X. Mayer erwihnte
,,Voraussetzung hierzu ist aber die Durchfiihrung grundlegender und
systematischer Versuchsreihen® erscheint wohl jedem Analytiker als
selbstverstindlich und braucht nicht ndher erwihnt werden.

Beziiglich der quantitativen Bestimmung geringster Mengen wurden
von uns auch schon Versuche unternommen und durchaus verwertbare
Ergebnisse erhalten. Beriicksichtigt man jedoch die fiir die elektronen-
mikroskopische Untersuchung maBgeblichen Faktoren, so wird man
verstehen, weshalb wir mit unseren Ergebnissen diesbeziiglich vorsichtig
waren. Ganz abzulehnen ist daher die Berechnung des Tropfchens
mit 0,01 cem und der daraus gefolgerten Nachweisbarkeit einer absoluten
Arsenikmenge von 10~ mg. Man kann wohl die Menge -absolut. an-
geben, wie es H. Jansch und F. X. Mayer tun, es ist aber ebenso méglich,



