Phosphatidylethanol: ein neuer Marker fiir Alkoholkonsum
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Einleitung

Bis heute ist Ethanol (Ethylalkohol) die in der Freizeit am haufigsten kon-
sumierte Substanz. Hoher oder chronischer Alkoholkonsum kann sich
schéadlich auf die Gesundheit auswirken oder am Ursprung von Verhal-
tensweisen stehen, die soziale, berufliche oder gerichtsarztliche Folgen
haben kénnen. Geméass WHO standen 2012 rund 3,3 Millionen Todesfalle
oder 5,9% samtlicher Todesfélle weltweit in Zusammenhang mit Alkohol-
konsum. Der Alkoholkonsum gilt auch als ein mdéglicher atiologischer Fak-
tor bei Uber 200 Krankheiten und Verletzungsarten. Um die Risiken in
Zusammenhang mit einem Alkoholmissbrauch zu evaluieren, benutzt man
gerne den Begriff des Standardglases, das 10 g reinem Ethanol entspricht.
Zur Erinnerung: 1 Standardglas entspricht 1 dl Rotwein zu 12 Vol.%, 2.5 dI
Bier zu 5 Vol.% oder 2.5 ¢l Whisky zu 45 Vol.%. Die vor kurzem Uberarbei-
teten Empfehlungen der WHW sprechen von héchstens 2 Standardglasern
(20 g/Tag) fur Manner und 1 Standardglas fir Frauen, mit zwei Abstinenz-
tagen pro Woche. Fur die Evaluation des Alkoholkonsums eines Patienten
existieren mehrere bekannte Marker wie ASAT, ALAT, yGT oder CDT, die
als indirekte Marker fur den Alkoholmissbrauch gelten, oder Marker wie
Ethanol, Ethylglucuronid (EtG), die als direkte Marker fur den Alkoholkon-
sum gelten.

Phosphatidylethanol

Zur Evaluation des Alkoholkonsums, unabhéngig davon, ob er miss-
brauchlich erfolgt oder nicht, wird immer haufiger ein neuer direkter biologi-
scher Marker fur den Konsum von Ethanol eingesetzt, der in den 1980er-
Jahren entdeckt wurde [1]. Es handelt sich um Phosphatidylethanol (PEth)
(Abb. 1).
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ist. Die PLD préasentiert eine
hohe Affinitat fur kurzkettigen
Alkohol wie Ethanol (100-1000
héher als fir Wasser). In Anwesenheit von Ethanol beglnstigt die PLD
eine Transphosphatidylierungsreaktion, die zur Bildung von PEth flhrt. In
vitro ist bei der Inkubation von Ethanol im menschlichen Blut wahrend 24
Stunden einerseits die Bildung von PEth beobachtet worden. Andererseits
ist festgestellt worden, dass die Menge des produzierten PEth direkt pro-
portional zur Konzentration des vorhandenen Ethanols und zur Inkubati-
onszeit ist. Hingegen scheint die Bildung von PEth weder durch den Ha-
matokriten noch durch das MCV beeinflusst zu sein. Der Molekularmecha-
nismus des Abbaus des PEth ist noch nicht vollstandig geklart. Allerdings
bendtigt die Bildung des PEth weniger Zeit als sein Abbau. Diese Tatsache
fuhrt zu einer Ansammlung von PEth im Blut und stellt deshalb einen inte-
ressanten direkten Marker fiir den Nachweis des Ethanolkonsums wah-
rend mehrerer Tage nach der Einnahme dar.

Abb. 1: Struktur des Phosphatidylethanols

Klinische Bedeutung

Klinische Studien bei chronischen Konsumenten [2] zeigen, dass PEth im
Blut noch 28 Tage nach Konsumstopp nachweisbar ist. Bei 15 Freiwilligen
mit Alkoholmissbrauch, die sich in einer Therapie befinden, betragt die
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Tage (3.0-5.3 Tage).
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durchgefiihrter Versuch, [Piano et al, 2006]

bei dem sie wahrend 5 aufeinanderfolgenden Tagen 1 g Ethanol pro kg
ausgesetzt wurden (taglicher Konsum von 67 bis 109 g/Tag oder 7 bis 10
Glaser), zeigt auf, dass die Halbwertszeit des Abbaus des PEth wahrend
der ersten Woche 4.5 bis 10 Tage und wahrend der zweiten Woche 5 bis
12 Tage betragt.

Andere Studien haben aufgezeigt, dass die Messung des PEth im Blut
gentigend sensibel ist, um einen Konsum des Typs “binge drinking” nach-
zuweisen (Abbildung 2) [3].

Seit mehreren Jahren wird die Messung des PEth im Blut fir die Evaluati-
on des Alkoholkonsums in einem klinischen oder gerichtsarztlichen Kon-
text vorgeschlagen. Vor kurzem ist die Messung des PEth ebenfalls fir die
Evaluation des Alkoholkonsums bei Patienten vorgeschlagen worden, die
auf eine Lebertransplantation warten oder die sich in postoperativer Kon-
trolle befinden.

Die Tabelle fasst den aktuellen Kenntnisstand betreffend die drei Marker
fur Alkoholkonsum oder -missbrauch zusammen, welche, abgesehen von
der Messung des Ethanols selbst, als die aussagekraftigsten gelten.

Marker Schwellen Nachweis- Spezifizitat Sensibilitat
fenster

PEth (Blut) A <20 ng/ml 2 — 3 Wochen ~100 % 86 — 100 %
E :>210 ng/ml

EtG (Haar) A:<7pg/mg Bis zu 6 Monaten | 93 % 81%
E : > 30 pg/mg

CDT (Serum) A:<11% 2 Wochen 88 % 77 %
E:>3%

Sensibilitat, Spezifitat und Eigenschaft von drei Markern fiir den Alkoholkonsum und/oder
den Alkoholmissbrauch. A: abstinenter Patient; E: exzessiver Konsument

Material und Tarif

Es ist festgestellt worden, dass PEth in einem Blutréhrchen, bei Zimmer-
temperatur oder mehrere Tage im Kuhlschrank (+4°C) gelagert, instabil ist.
Hingegen ist es stabil, wenn die Blutprobe auf einem L&schpapier abgelegt
wird [4].

Um mdéglichst zuverlassige Ergebnisse und unbeschadigte Entnahmen zu
erhalten, ist es deshalb entscheidend, die Entnahme direkt auf dem Kit zu
entnehmen, das die Generierung eines getrockneten Bluttropfens (DBS)
ermdglicht. Gleichzeitig muss das Volumen des entnommenen Bluts kon-
trolliert werden, damit die Mdglichkeit besteht, eine quantitative Analyse
vorzunehmen (Bild) [4].

DBS-Plattchen

Probe Kosten (CHF)
Bestimmung LC- DBS (diese Bestimmung ist nicht Bestandteil der 100.--
MSMS Liste KLV)
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