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Occurrence of  Diazepam in Blood Samples of  Drivers 
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Summary. Diazepam was determined by radioimmunoassay and gas chromato- 
graphy in 2050 unselected blood or serum specimens of subjects, who were 
suspected of driving under the influence of alcohol in the years 1974 and 1975. 
A ,,cut-off" limit of 20 ng/.ml was selected. Diazepam was found in 46 samples 
corresponding to 2.24 %, 27 samples (1.3 %) exhibited concentrations of 20-  
100 ng/ml, 14 samples (0.7 %) of 100-500 ng/ml, 1 sample (0.05 %) of 500- 
1000 ng/ml and 4 samples (0.2 %, as related to the total of 2050 samples) of 
more than 1000 ng/ml. 

Furthermore, 44 blood specimens of subjects were analyzed, who had claimed 
diazepam intake before the blood sample was withdrawn. Diazepam was found 
in 27 cases corresponding to 61%. 

Finally, blood specimens of 219 unselected inpatients of a surgical ward were 
investigated; 59 of these (27 %) were found to be diazepam-positive. 

Zusammenfassung. 2050 nicht ausgew~ihlte Blut- und Serumproben aus den Jahren 
1974 und 1975, die von Verkehrsteilnehmern wegen des Verdachts einer Alkohol- 
beeinflussung entnommen waren, wurden radioimmunologisch und gaschromato- 
graphisch auf Diazepam untersucht. Bei einem ,,cut-off" Wert yon 20 ng/ml 
konnte in 46 F~llen, entsprechend 2,24 %, Diazepam nachgewiesen werden. Die 
Einteilung in Konzentrationsklassen ergab folgendes Bild: 27 Proben (1,3 %) mit 
20-100 ng/ml, 14 Proben (0.7 %) mit 100-500 ng/ml, 1 Probe (0.05 %) mit 
500-1000 ng/ml und 4 Proben (0.2 %, bezogen jeweils auf das Gesamtkollektiv) 
mit mehr als 1000 ng/ml. 

In 44 Blutproben yon Verkehrsteilnehmern, die auf ~irztliches Befragen bei der 
Blutentnahme eine vorausgegangene Diazepam-Einnahme geltend machten, konnte 
ein positiver Diazepam-Nachweis in 27 F~illen, entsprechend 61%, erbracht wer- 
den. 

Sonderdruckanfragen an: Dr. H. P. Gelbke (Adresse siehe oben) 
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SchlieNich wurden Blutproben von 219 nicht selektierten Patienten eines chir- 
urgischen Krankenhauses untersucht. Diazepam wurde in 59 F~illen (27 %) gefun- 
den. 

Key words: Diazepam, im Blut bei alkoholisierten Verkehrsteilnehmern - Ver- 
kehrsmedizin, Diazepam im Blut 

Obgleich seit Ende der 50er Jahre die Problematik einer medikament6sen Beeintrgchti- 
gung der Verkehrsttichtigkeit zunehmend das Interesse yon Fachwelt und auch Offent- 
lichkeit erregt hat, sind in diesem Zusammenhang noch zahlreiche Fragen ungekEirt, 
die schon 1967 yon Kielholz und Mitarbeitern [ 1 ] formuliert wurden. Dies gilt ganz be- 
sonders fiir exakte Zahlen zum Anteil der unter Medikamenteneinwirkung stehenden 
Verkehrsteilnehmer. Entsprechende Untersuchungen scheiterten bisher an der Verfiig- 
barkeit geeigneter Analysenmethoden, doch hat die Entwicklung radioimmunologi- 
scher Verfahren, die wegen ihrer hohen Empfindlichkeit und Praktikabilit~it die serien- 
m~it~ige Untersuchung einer grogen Probenzahl gestatten, einen Zugang zu diesem 
Problem er6ffnet. 

Urn Daten tiber die Anzahl der unter Arzneimitteleinwirkung stehenden Verkehrs- 
teilnehmer zu erhalten, folgten zahlreiche Autoren einem erstmals yon Wagner 1961 
[2] eingeschlagenen Weg; sie bestimmten den Anteil der Verkehrsteilnehmer, der bei 
Befragung im Rahmen polizeilicher 13berprtifungen eine vorausgegangene Medikamen- 
teneinnahme zugab. Untersuchungen deutscher Autoren ergaben fiir die Jahre 1957 bis 
1974, dag 1,3 bis 23,9 % der erfat~ten Personen eine Arzneimitteleinwirkung geltend 
machte [2-9].  Pribilla [6] und sp~iter auch Mallach [7-9] konnten ferner nachweisen, 
daf~ diese Prozents~itze in den Jahren yon 1957 bis 1974 stetig anstiegen. ;thnliche 
Zahlen konnten auch in D~inemark [ 10], den Vereinigten Staaten [ 11 ] und Schweden 
[ 12] erarbeitet werden. 

Diese aus Befragung und Blutentnahmeprotokollen gewonnenen Ergebnisse 
miissen allerdings mit einer gewissen Skepsis betrachtet werden. Zum einen wird 
h~ufig von alkoholisierten Verkehrsteilnehmern eine vorausgegangene Medikamen- 
teneinnahme als Schutzbehauptung angegeben, wie Mallach und Seitz 1973 [9] sowie 
Alha und Mitarbeiter 1977 [13] durch Urinanalysen belegen konnten, zum anderen 
dtirfte auch ein Grogteit der betreffenden Personen die Einnahme yon Medikamenten 
wissentlich oder unwissentlich verschweigen (vgl. auch 9), was nut durch breit ange- 
legte Untersuchungen nachgewiesen werden kann. 

SchlieNich wird die ZuverEissigkeit der Angaben i~, den Blutentnahmeprotokollen 
yon der Sorgfalt des untersuchenden Arztes und der Art der Befragung abh~ingen, wie 
schon eine Untersuchung yon Klein [4] aus dem Jahre 1964 zeigte. Angaben zu einer 
Medikamenteineinnahme werden auch dann nicht zuverEissiger, wenn neben den Aus- 
sagen des Betroffenen selbst auch Hinweise aus seinem Bekanntenkreis und die klini- 
sche Symptomatik beriicksichtigt werden [ 14]. 

Verl~igliche Daten zur Bedeutung der Arzneimittel im Strat~enverkehr lassen sich 
daher kaum durch Auswertung von Frageb6gen erhalten, sondern nut durch den 
chemischen Nachweis in Blut- oder Urinproben. Wegen des experimentellen Aufwan- 
des der klassischen Analysenverfahren haben allerdings die bisher ver6ffentlichten 
Angaben nur eine geringe Allgemeingtiltigkeit. So wurden die analytischen Untersu- 
chungen entweder an einer zu kleinen Probenzahl durchgeftthrt [ 15] oder an einer nach 
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der Schwere tier Ausfallserscheinungen [ 12, 16] oder nach dem Unfallgeschehen [ 17-  
21 ] selektierten Gruppe. Um eine Vorstellung von der ,,Arzneimittel-Durchseuchung" 
der Stragenverkehrsteilnehmer zu erhalten, ist jedoch eine ausreichende Anzahl nicht 
ausgewfihlter Personen zu untersuchen, die wegen der Bedeutung der Wechselwirkung 
zwischen Arzneimitteln und Alkohol bestenfalls auf alkoholisierte Verkehrsteilnehmer 
eingeschr~inkt werden daft. 

Da zur Erarbeitung statistisch relevanter Daten eine grofSe Probenzahl untersucht 
werden mug, kommen ftir diese Problematik nur die for Serienuntersuchungen beson- 
ders geeigneten immunologischen Methoden in Betracht. Wegen ihrer hohen Spezifit~it 
lassen sich hiermit jedoch lediglich einzelne Arzneimittel, bestenfalls noch Arznei- 
mittelgruppen, erfassen, so dag ein solches Vorhaben gezielt auf die am h~ufigsten ver- 
wendeten Medikamente abheben sollte. In diesem Zusammenhang sind far die letzten 
Jahre sicherlich die Benzodiazepine, und unter diesen insbesondere das Diazepam, an 
erster Stelle zu nennen. Dies zeichnet sich zun~ichst schon bei genauerer Betrachtung 
mehrerer der oben zitierten Arbeiten ab, in denen Urin oder Blut yon auff~illigen oder 
verunfallten Verkehrsteilnehmern auf Arzneimittel untersucht wurden [ 12, 13, 15-17, 
20, 22]. So kommen z.B. Bound Mitarbeiter aufgrund von Untersuchungensergebnis- 
sen aus dem Jahre 1973 zu der Schlugfolgerung, dag der Gebrauch von Diazepam 
signifikant zum Unfallgeschehen in Norwegen beitr~igt [ 17]. 

Umfangreiche statistische Untersuchungen aus verschiedenen L~indern tiber die 
Hgufigkeit von Intoxikationen mit Medikamenten, die zur station~iren Krankenhaus- 
einliefemng ftihrten, zeigen eindeutig, d ~  der Mif~brauch von Tranquilizern seit Be- 
ginn der 60er Jahre steil zugenommen hat und dag sie heute in diesem Zusammen- 
hang an erster Stelle zu nennen sind [23-29]. Eine ausftthdiche Obersichtsarbeit zu 
diesem Thema wurde ktirzlich von Greenblatt und Mitarbeitern [30] verfat~t. Diese 
Zahlen dtirften mit einer gewissen Vorsicht auch auf verkehrsmedizinische Gegeben- 
heiten extrapoliert werden, da der Grot~teil yon Vergiftungen und Selbstmordver- 
suchen mit ~rztlich verschriebenen Medikamenten erfolgt [24, 25], was sicherlich auch 
ftir die Wahl der Arzneimittel durch Verkehrsteilnehmer angenommen werden darf. 
Berticksichtigt man ferner, d ~  von den Tranquilizern am h~iufigsten die Benzodiaze- 
pine Anwendung finden und dal~ von diesen etwa 2/3 auf Diazepam entfallen [31, 32, 
zitiert nach 29], so ist die fiberragende verkehrsmedizinische Bedeutung dieser Sub- 
stanz kaum in Abrede zu stellen. 

In zahlreichen Ver6ffentlichungen zur Pharmakologie von Benzodiazepinen wird 
ohne Angabe von Zahlen auf die grot~e quantitative Bedeutung dieser Verbindungen 
hingewiesen (vgl. z.B. 32 -34 ) ,  jedoch sind mittlerweise exakte Daten fiber den Ver- 
brauch dieser Arzneimittel und auch von Diazepam ffir verschiedene L~nder verftigbar 
- so z.B. ftir die Vereinigten Staaten [35-37], Ungarn [38], die Tschechoslowakei [39] 
oder Schweden [40] - ,  die aus der Anzahl der ausgestellten Rezepte oder aus der Zahl 
der verkauften Tabletten, zum Teil unter Berficksichtigung der ,,agreed daily dose" 
(ADD), abgeleitet wurden. 

Die grot~e Bereitschaft der ~rzteschaft, Benzodiazepine zu verschreiben, zeigt sich 
besonders deutlich an der Zahl der station~iren Patienten, denen im Krankenhaus diese 
Medikamente verabreicht werden, n~imfich nach einigen Untersuchungen fiber 30 % 
[35, 41,42, 51 ]. Es fallt ferner auf, dag die meisten Rezepte ftir Benzodiazepine in den 
Vereinigten Staaten von Nrzten ftir Allgemeinmedizin ausgestellt werden [36], was si- 
cherlich ein bedeutender Faktor far ihre weite Verbreitung sein dfirfte. So l~igt sich 
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erld~iren, daft in den Vereinigten Staaten zwischen 25 % [43] und 33 % [37] der Be- 
v61kemng im Jahr wenigstens einmal ein psychotropes Medikament einnimmt, wobei 
der gr6fite Anteil auf die Benzodiazepine entf~illt [ 3 1 - 3 7 ] ;  speziell auf die Gruppe 
der Tranquilizer bezogen, lagen ira Jahr 1971 die entsprechenden Zahlen for die Ver- 
einigten Staaten bei etwa 15 % und in Westeuropa zwischen 10 % und 17 % [44]. 
Milner und Landauer schlossen daraus 1973, daft etwa 35 bis 50 % der Kraftfahrzeug- 
fahrer mindestens einmal im Jahr der Gefahr einer medikament6s bedingten Fahr- 
unttichtigkeit unterliegen [46]. Ferner sch/itzte Milner (1969) ab, dag etwa 57 % der 
Manner und 35 % der Frauen, die ein psychotropes Medikament erhielten, gefLlardet 
waren, ein Kraftfahrzeug bei gleichzeitiger Beeinflussung durch das Medikament und 
Alkohol zu ftthren [45]. 

Die oben zitierten Untersuchungen lassen vermuten, dag der Gebrauch von Arznei- 
mitteln, speziell von Benzodiazepinen, ein bedeutendes verkehrsmedizinisches Problem 
darstellt, so dag schon die Forderung erhoben wurde, jede zur Alkoholbest immung 
eingesandte Blutprobe zugleich auch auf Benzodiazepine zu untersuchen [47]. Anderer- 
seits mut~ jedoch Havard [48] zugestimmt werden, dag bis heute eindeutige Zahlen 
zur verkehrsmedizinischen Relevanz von Arzneimitteln fehlen. Diese Lticke soil die 
vorliegende Untersuchung schliefSen, in deren Verlauf tiber 2000 Blutproben, die auf 
polizeiliche Anordnung zur Blutalkoholbestimmung entnommen wurden, auf Diaze- 
pare untersucht wurden. 

Material und Methoden 

Fiir die vorliegende Untersuchung wurden 2050 Blutproben ausgewiihlt, deren Entnahme von Ver- 
kehrsteilnehmern zux Blutalkoholbestimmung polizeilich angeordnet war. Die Auswahl erfolgte 
mit Hilfe yon Zufallszahlen aus folgenden Gesamtkollektiven: 

Blutproben der chemisehen Landesuntersuchungsanstalt Stuttgart aus der Zeit vom Juli bis 
Oktober 1975, Lagerung bei +4°C bis zur Untersuchung, 830 Proben yon 1500 wurden untersucht; 

Serumproben vom klinisch-chemischen Institut der Stiidtischen Krankenanstalten Mannheim 
aus dem Jahr 1974, Lagerung bei -10°C bis zur Untersuchung, 730 Proben von 1800 wurden 
untersucht. 

Blutproben yore Institut fiir Rechtsmedizin der Universitiit Heidelberg aus der ersten HNfte 
des Jahres 1974, Lagerung bei +4°C bis zur Untersuchung, 490 Proben von 1300 wulden unter- 
sucht. 

Zur ~)berpriifung der Zuverliissigkeit yon Angaben im Blutentnahmeprotokoll beztighch einer 
vorausgegangenen Medikamenteneinnahme wurden 44 Blutproben des Heidelberger Instituts ffir 
Rechtsmedizin aus den Jahren 1975 bis 1977 (1. Halbjahr) ausgewiihlt. Es handelte sich hierbei 
um Proben yon Personen, die bei der Blutentnahme auf 5xztliches Befragen den Gebrauch yon 
Diazepam geltend machten. 

Ferner wurden 219 Serumproben eines nicht-ausgewiihlten Patientenmaterials einer ehirurgi- 
schen Klinik auf Diazepam gepriift, um eine Vorstellung fiber die Verabreichungsfrequenz im 
Krankenhaus an stationgre Patienten zu erhalten. 

Die Bestimmung yon Diazepam erfolgte durch ein radioimmunologisches ,,Screening" mit 
anschliefSender gaschromatographischer Verffizierung naeh einer zuvor besehriebenen Methode 
[49]. Als ,,cut-off" Wert wurde eine Grenze von 20 ng/ml gewiihlt. 

Ergebnisse 

In den 2050 untersuchten Blut- bzw. Semmproben konnte in 46 F/illen Diazepam in 
Konzentrat ionen yon mehr als 20 ng/ml nachgewiesen werden, entsprechend 2,24 % 
des Gesamtkollektivs. Die in diesen Proben nachgewiesenen Diazepam- und Alkohol- 
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Abb. 1. Vergleich der Diazepam- und Alkoholkonzentrationen in Diazepam-positiven Blutproben. 
Das dazugeh6rige GesamtkoUektiv umfat~te 2050 Blutproben yon Verkehrsteflnehmern, die unter 
dem Verdacht der Alkoholbeeinflussung standen 

konzentrationen sind in Abbildung 1 einander gegentiber gestellt. In 2 Fallen konnte 
die gemessene Blutalkoholkonzentration nicht mehr in Erfahrung gebracht werden. 
BeziJglich der Zuverl~issigkeit der quantitativen Daten ist die lange Lagerungszeit des 
Materials zu berticksichtigen; bisher liegen noch keine Untersuchungen fiber die Lang- 
zeitstabilit/it yon Diazepam in Blur oder Serum bei erniedrigter Temperatur vor, je- 
doch sprechen erste Ergebnisse mit radioaktivem Material daftir, daft eine Zersetzung 
dieser Verbindung - wenn iiberhaupt - nur in untergeordnetem M ~ e  eintreten diirfte. 
Die Zuverl/issigkeit der analytischen Methode ist an anderer Stelle [49] eingehend be- 
schrieben. 

Teilt man die Diazepam enthaltenden Proben entsprechend der Konzentration in 
verschiedene Klassen ein, so ergibt sich folgendes Bild: 

Diazepam-Konzentration zwischen 20 und 100 ng/ml: 27 Proben, entsprechend 59 % der 
Diazepam entahltenden Proben bzw. 1,3 % des Gesamtkollektivs. In diesen Fallen diirfte Diazepam 
entweder in subtherapeutischer Dosierung oder l~ingere Zeit vor der Blutentnahme eingenommen 
worden sein. Eine signffikante Verst~kung der Alkoholwirkung ist wenig wahrscheinlich. 

Diazepam-Konzentration zwischen 20 und 100 ng/ml: 27 Proben, entspreehend 59 % der 
Diazepam enthaltenden Proben bzw. 1,3 % des GesamtkoUektivs. In diesen Fallen dfirfte Diazepam 
nen finden sich in den ersten Stunden nach Einnahme einer therapeutischen Dosis. Bei gleichzeitig 
bestehender Alkoholisierung ist eine Verst~kung der Alkoholwirkung m6glich. 

Diazepam-Konzentration zwischen 500 und 1000 ng/ml: 1 Probe, entsprechend 2,2 % der 
Diazeparn enthaltenden Proben bzw. 0.05 % des Gesamtkollektivs. Konzentrationen dieses Be- 
reichs finden sich nach einmaliger iiberh6hter Dosierung oder bei Dauertherapie mit h6heren 
therapeutischen Dosen. Bei gleichzeitiger Alkoholisierung ist eine deutliche Verst~kung der 
Alkoholwirkung wahrscheinlich, sofern keine Diazepam-Gew6hnung nach langdauernder Ver- 
abreichung anzunehmen ist. 
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Abb. 2. Vergleich der Diazepam- und Alkoholkonzentrationen in Diazepam-positiven Blutproben. 
Das GesamtkoUektiv umlaut 44 Blutproben yon Verkehrsteilnehmern, die bei tier Blutentnahme 
auf ~ztliche Befzagung eine vorausgegangene Einnahme yon Diazepam geltend machten 

Diazepam-Konzentration gr6~er als 1000 ng/ml: 4 Proben, entsprechend 8,7 % der Diazepam 
enthaltenden Proben bzw. 0,2 % des GesamtkoUektivs. Solche Konzentrationen finden sich ent- 
weder nut nach Dauertherapie mit hiSchsten Diazepam-Dosierungen oder nach einmaliger Ein- 
nahme einer exzessiven Menge. Bei solchen Blutspiegeln ist eine Beeintfiichtigung der Verkehrs- 
tiichtigkeit auch ohne gleichzeitige Alkoholisierung mSglich. 

Um Daten iiber die Zuverl~issigkeit der Angaben zur Medikamenteneinnahme im 
Blutentnahmeprotokoll zu erhalten, wurden 44 Blutproben von Personen untersucht, 
die auf ~irztliches Befragen bei der Blutentnahme eine vorausgegangene Einnahme yon 
Diazepam geltend machten. In 27 Fallen, entsprechend 6 1 %  des Gesamtmaterials, 
verlief der Diazepam-Nachweis positiv. Die gefundenen Diazepam- und Alkoholkon- 
zentrationen sind in Abbildung 2 einander gegeniJber gestellt. Auf einen eingehenden 
Vergleich zwischen analytisch bestimmter Diazepam-Konzentration und den Angaben 
im Blutentnahmeprotokoll zur Menge und zum Zeitpunkt der Diazepam-Aufnahme 
wurde verzichtet, da diese Daten meist nut sehr unvollst~indig festgehalten waren. 

Von den 219 nicht-selektierten Semmproben einer chirurgischen Allgemeinstation 
konnte in 59 F~illen, entsprechend 27 %, Diazepam nachgewiesen werden. Diese Zahl 
gibt somit einen ersten Anhalt beziiglich der H~iufigkeit der Verabreichung yon Diaze- 
pam an station~re Patienten im Krankenhaus. 

Diskussion 

In der vorliegenden Arbeit konnten erstmals Daten tiber die H~iufigkeit der gleichzeiti- 
gen Beeinflussung yon Verkehrsteilnehmern durch Alkohol und Diazepam vorgelegt 
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werden. Diazepam wurde deshalb aus der grot~en Zahl der Arzneimittel, for die eine 
Verstarkung der Alkoholwirkung diskutiert wird, ausgewLlalt, da diese Substanz sicher- 
lich wie in der Einleitung ausftihrlich dargelegt - zu den heute am haufigsten einge- 
nommenen Medikamenten zahlt. Dabei zeigte sich, dag in tiber 2 % der untersuchten 
Falle Diazepam nachgewiesen werden konnte. Diese Zahl dtirfte mit Sicherheit nur 
einen Teil des Problems der medikament6s bedingten Fahmnttichtigkeit widerspiegeln. 
Es wurde nLrnlich zum einen nur auf eines, wenn auch auf das in diesem Zusammen- 
hang wahrscheinlich wichtigste, der zahlreichen zur Diskussion stehenden Arzneimittel 
geprtift, und zum anderen gelangten nur Proben yon Verkehrsteilnehmern zur Unter- 
suchung, die sich im Verkehrsgeschehen so auffallig verhalten hatten, dag sie Anlat~ 
zur Oberprtifung des Blutalkoholgehaltes boten. Es mug daher angenommen werden, 
dag leichte bis maNggradige medikament6s bedingte Beeintr~ichtigungen der Fahrttich- 
tigkeit sehr wohl auffallen und auch eine Gefahr ftir die Verkehrssicherheit darstellen 
k6nnen, wobei jedoch wegen fehlender Zeichen einer zusatzlichen Alkoholisierung 
yon einer Blutentnahme abgesehen wird. Ohne Trunkenheitssymptomatik dtirfte also 
erst ein sehr grobes Fehlverhalten zur Anordnung einer Blutentnahme ftthren. 

Letzteres l~igt sich auch indirekt aus den vorgelegten Zahlen ablesen. So fanden 
sich 4 Proben mit Diazepam-Konzentrationen oberhalb yon 1000 ng/ml, die im all- 
gemeinen nut bei stark tiberh6hter Dosiemng erreicht werden, w/ihrend sich im Bereich 
yon 500 bis 1000 ng/ml, entsprechend einer leicht bis deutlich tiberh6hten therapeuti- 
schen Dosierung, nur eine Probe fand. Des weiteren war bei allen Diazepam-positiven 
Proben nut in 6 Fallen der Alkoholnachweis negativ, 2 yon diesen Proben wiesen 
Diazepam-Konzentrationen von mehr als 1000 ng/ml auf. In diesen Fallen dtirfte wohl 
allein der Grad des Fehlverhaltens zur Blutentnahme trotz fehlender Alkoholsympto- 
matik geftihrt haben. 

Die hier vorgelegten Daten zu den Diazepam-Konzentrationen in den einzelnen 
Blutproben geben zwar einen Hinweis auf die zu erwartenden Gr6genordnungen, mtis- 
sen jedoch mit gewissen Einschrankungen betrachtet werden, selbst wenn eine Zerset- 
zung vom Diazpam wahrend der Lagerung vernachlassigbar ist. Im allgemeinen standen 
nut Proben mit mehr oder weniger stark ausgepr/igter Hamolyse zur Verftigung, denen 
zuvor schon eine unbekannte Menge an Serum zur Alkoholbestimmung entnommen 
war. Die untersuchten Materialien setzten sich daher aus Serum und h/imolysierten 
Erythrozyten in nicht definierten Verh~iltnissen zusammen. Aus einer Untersuchung 
yon Zingalis [50] ist abet bekannt, dag Diazepam im allgemeinen nut im Blutserum, 
nicht aber in den Erythrozyten nachweisbar ist, so dag die quantitativen Ergebnisse 
bei undefinierten H/imolysegraden verfalscht werden 1. Die in den ,,Ergebnissen" vor- 
genommene Klasseneinteilung der Diazepam-Konzentrationen, die Zuordnung unter- 
schiedlicher Dosierungen sowie die Abschatzung einer m6glichen Wechselwirkung mit 
dem Alkohot ist daher nur als grobe N/iherung aufzufassen. Unabhangig davon dtirfte 
aber die Feststellung erlaubt sein, dag in etwa der Halfte bis 2/3 der Diazepam-positi- 

Entsprechende Uberlegungen gelten auch f~ zahlreiche andere Medikamente mit ungleicher 
Verteilung zwischen Blutptasma und Erythrozyten. Es ist daher zu erwagen, ob nicht grund- 
siitzlich Blutkuehen und Blutplama yon Proben zur Alkoholbestimmung getrennt aufbewahrt 
werden sollten. Bei einer spiiter erforderlichen quantitativen Bestimmung yon Arzneimitteln 
k6nnten dann stets die unverf~ilschten Plasmaspiegel ermittelt werden, ftir die meist auch in der 
Literatur Vergleichsdaten verf'tigbar sind 
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ven F~ilte eine bedeutende Verst~irkung der Alkoholwirkung wenig wahrscheinlich war. 
Auf das Ausmaf~ der Leistungsbeeintr~ichtigung nach unterschiedlicher Diazepam- und 
Alkoholgabe, wie es sich aus den Arbeiten anderer Autoren und aus eigenen Unter- 
suc, hungen dargestellt, wird an anderer Stelle ausftihrlich eingegangen. 

Die Blutproben von 44 Personen, die bei tier Blutentnahme eine vorausgegangene 
Aufnahme von Diazepam geltend machten, wurden auf dieses Medikament geprtift; 
dabei konnte in 27 F~llen die Angabe best~tigt werden (entsprechen 61%).  Dieser 
relativ hohe Anteil tier objektiv verifizierbaren Protokollangaben rechtfertigt aufjeden 
Fall eine eingehende chemisch-toxikologische Untersuchung des Blutes, wenn eine 
Diazepam-Einnahme geltend gemacht wurde, selbst bei negativem Urinbefund. 

Mallach und Mitarbeiter [8, 9] konnten dagegen nur in 33 bis 39 % die im Blut- 
entnahmeprotokoll enthaltenen Angaben zur Medikamenteneinnahme dutch chemisch- 
toxikologische Untersuchung best~itigen. Diese letzteren Untersuchungen besch/~ftigten 
sich allerdings mit der gesamten Palette der verkehrsmedizinisch relevanten Arznei- 
mittel, w~hrend die vofliegende Arbeit sich allein auf Diazepam konzentrierte. Die 
Voraussetzungen fiir eine analytische Erfassung yon Diazepam sind ungleich gtinstiger 
als fiir viele andere Arzneistoffe, zum einen wegen der hohen Empfindlichkeit der 
radioimmunologischen und gaschromatographischen Bestimmung, zum anderen wegen 
der langen Halbwertzeit yon Diazepam im menschlichen K6rper. Durch diese Oberle- 
gung l~il~t sich die Diskrepanz zwischen der eigenen Untersuchung und der yon Mallach 
und Mitarbeitern zumindest teilweise erkl~ren. 

Beim Vergleich yon Abbildung 1 und 2 f~illt ferner auf, dal~ die Diazepam-Kon- 
zentrationen generell bei den Personen deutlich h6her lagen, die eine vorausgegangene 
Einnahme dieses Medikamentes angaben (Abb. 2). In diesem Zusammenhang ist die 
lange biologische Halbwertszeit des Diazepam zu berticksichtigen, die dazu fiihrt, d ~  
Diazepam auch noch mehrere Tage nach einmatiger Verabreichung im Blut nachweis- 
bar ist. Bei sehr niedrigen Serumspiegeln (< 50 ng/ml) kann daher die letzte Einnahme 
so lange zuriickliegen, dag sie bei der ~irztlichen Befragung als nicht mehr relevant er- 
achtet wird 2. Beztiglich einer m6glichen Beeintr~chtigung der Verkehrsttichtigkeit 
dtirfte dies sicherlich auch oft zutreffen. 

Schliei~lich konnte gezeigt werden, dag auf einer chirurgischen Station wenigstens 
27 % der station/iren Patienten mindestens einmal im Verlauf ihres Krankenhausauf- 
enthaltes Diazepam erhielten. Prozents/itze ~hnlicher Gr6t~enordnung wurden schon 
yon anderen Autoren ftir Krankenh~iuser in England und den Vereinigten Staaten be- 
schrieben [35, 41, 42, 51]. Die hier erhaltene Zahl yon 27 % besitzt sicherlich keinen 
repr~sentativen Charakter, da in diese Untersuchung lediglich ein Krankenhaus ein- 
bezogen war. Sie dtirfte allerdings einen ersten Sch~itzwert ftir das Ausmal~ der Ver- 
wendung von Diazepam an deutschen Krankenh/iusern darstellen. 

Danksagung 
Der Dank der Autoren giR dem klinisch-chemischen Institut tier St~idtischen Krankenanstalten 
Mannheim und tier Chemischen Landesuntersuchungsanstalt Stuttgart fOx die Oberlassung von 
Blutproben 

2 An dieser Stelle sei vermerkt, dag in tier vodiegenden Arbeit nut Diazepam bestimmt wttrde. 
Der Hauptmetabolit, Desmethyldiazepam, wttrde nicht erfai~t. Es ist zu erw~gen, in sp~iteren 
Untersuchungen auch diese Verbindung zu quantffizieren. Dadurch k6nnen Aussagen zum 
Einnahmemodus (akute Einnahme oder Dauertherapie) und unter giinstigen Bedingungen 
zum Zeitpunkt der Tabletteneinnahme m6glich werden 
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