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Impairment of Performance by Alcohol and Diazepam

Summary. An investigation was carried out on the effect of the intake of diaze-
pam and alcohol on simple performance tests. The combined administration of
diazepam and alcohol led to an increase of the plasma diazepam concentration as
compared to that obtained after diazepam without alcohol. Furthermore, after
combined intake of diazepam and alcohol a decrease of performance was obser-
ved, that was significantly higher, than the effects obtained after either alcohol
or diazepam alone. This impairment was especially noticeable during the first
hour of the experiment, i.e. until the plateau of the diazepam plasma concentration
was reached, while afterwards a correlation between diazepam plasma concen-
tration and impairment of performance could not be established. The relevance of
these findings for the interpretation of diazepam plasma concentrations in relation
to the impairment of performance are discussed.

Key words: Impairment of performance, alcohol-diazepam — Alcohol-drug effects,
diazepam

Zusammenfassung. In einer an 65 Versuchspersonen durchgefiihrten Untersuchung
wurde die Auswirkung der kombinierten Einnahme von Alkohol und Diazepam
auf die Leistungsfahigkeit untersucht. Es zeigte sich, dafl die Plasmaspiegel bei
gleichzeitiger Einnahme von Alkohol und Diazepam hoher waren als bei alleini-
ger Gabe von Diazepam. In gleicher Weise ergaben sich bei der Kombination beider
Mittel hohere Leistungsbeeintrichtigungen als bei getrennter Einnahme von
Alkohol und Diazepam. Die Wirkung war in der ersten Stunde nach der Medika-
tion besonders deutlich und ging mit zunehmender Zeit zuriick. Eine besondere
Leistungsbeeintrichtigung besteht demnach in der Anflutungs- und fritheren Pla-
teauphase, wihrend spiter trotz eines noch relativ hohen Plasmaspiegels weniger
starke Leistungsminderungen nachweisbar sind. Die Bedeutung der Beziehung
zwischen Plasmaspiegel und Leistungsbeeintrichtigung wird diskutiert.
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Schliisselworter: Leistungsbeeintrachtigung, Alkohol-Diazepam — Alkohol-Medika-
mentenwirkung, Diazepam

Da Diazepam zu den heute am hiufigsten mit und ohne ausreichender Indikations-
stellung verwendeten Arzneimitteln gehort, kommt dieser Substanz in der Verkehrs-
medizin eine besondere Bedeutung zu. Eine der hiufigsten Fragestellungen, die der
Sachverstindige vor Gericht kliren soll, betrifft eine mogliche Leistungsbeeintrachti-
gung nach Einnahme von Alkohol und/oder Diazepam. Eine vergleichsweise giinstige
Ausgangsposition fiir die Erstattung eines Gutachtens ist gegeben, wenn neben den
Aussagen von Zeugen und Beteiligten auch die Blutkonzentrationen des Arzneimittels
bekannt sind. Um solche Daten optimal ausnutzen zu konnen, missen dem Gut-
achter jedoch Informationen iiber den Zusammenhang von Wirkstoffspiegeln im Blut
und Wirkung des Arzneimittels verfiigbar sein.

Der Bedeutung dieses Problems entsprechend sind Leistungsverinderungen nach
Diazepam-Gabe von zahlreichen Autoren untersucht worden, zumeist jedoch ohne
Erarbeitung von Korrelationen zwischen den Blutspiegeln und dem AusmaR der
Leistungsbeeintrichtigung, so da beispielhaft fir diese Abhandlungen nur einige
Ubersichtsarbeiten genannt seien (Linnoila, 1974, 1976; Kleinknecht und Donaldson,
1975). Deutliche Abhiangigkeiten vom Wirkstoffspiegel lieen sich fiir die pharmakolo-
gische Wirkung von Diazepam (Hillestadt et al., 1974a, 1974b; Kanto, 1975; Blinding,
1974; Booker und Celesta, 1973) und speziell fir die Anxiolyse (Dasberg et al., 1974;
Dasberg, 1975) nachweisen, ebenso wie fiir die unerwiinschten Nebenwirkungen, z.
B. fiir die durch Diazepam induzierte Miidigkeit (Garattini, 1969; Korttila et al., 1976;
Garattini et al., 1973). Eine nicht sehr enge Korrelation zum Blutspiegel wurde fiir
Verinderungen im EEG beschrieben (Fink, 1976). Beziiglich der psychomotorischen
Verinderungen liegen zum Teil widerspriichliche Ergebnisse vor: Wihrend einige Auto-
ren fiir die psychomotorische Leistungsbeeintrichtigung unter Diazepam keine Abhin-
gigkeit zum Blutspiegel darstellen konnten (Linnoila, 1976; Hart et al., 1976; Bond
et al., 1977), wurden solche in anderen Experimenten sehr wohl objektiviert (Hil-
lestadt et al., 1974a; Orr et al., 1975, 1976; Hendel et al., 1976).

In den oben aufgefiihrten Untersuchungen wurde Diazepam sowohl mit einma-
liger (Hillestadt et al., 1974a; Garattini, 1969; Korttila et al., 1976; Garattini et al.,
1973, Fink et al., 1976, Hart et al., 1976, Orr et al., 1975, 1976; Hendel et al., 1976)
als auch mit subchronischer (Dasberg et al., 1974; Dasberg, 1975; Bond et al., 1977)
Dosierung eingesetzt. Bei der Interpretation von Ergebnissen beider Versuchsarten miis-
sen allerdings gewisse Probleme beachtet werden. So zeigten sich bei einmaliger Verab-
reichung deutliche Wirkungsunterschiede in der Anstiegs- und Abklingphase der
Blutspiegel (Kanto, 1975; Bliding, 1974), und bei Langzeitversuchen wurden nach
ein- bis zweiwdchiger Therapiedauer Toleranzerscheinungen festgestellt (Hillestadt et
al., 1974b).

Als wichtigste Untersuchung zu dieser Problematik ist die von Orr et al. (1976)
zu nennen, in der ein enger Zusammenhang zwischen Leistungseinbufie und dazuge-
hériger Diazepam-Plasmakonzentration nachgewiesen wurde. Allerdings benutzten
diese Autoren zur Abschitzung der psychomotorischen Leistungen eine apparativ sehr
aufwendige Versuchsanordnung, so daB dhnliche Experimente nur von wenigen Labo-
ratorien nachvollzogen werden kénnen. Auch wurden keine systematischen Daten
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iiber mégliche Verdnderungen der Korrelationen in Abhingigkeit von der Zeit nach
der Medikation vorgelegt. SchlieBlich fehlten Untersuchungen zur Wechselwirkung
zwischen Diazepam und Alkohol. Die hier zu besprechenden Ergebnisse sollen zur
SchlieBung dieser Liicken beitragen.

Methode

In der Untersuchung sollten die Auswirkungen von Alkohol und Diazepam und vor allem die
Kombination beider Mittel auf die Leistungsfihigkeit gepriift werden. Versuchsteilnehmer waren
65 Probanden (26 Frauen und 39 Minner) im Alter von 18 bis 33 Jahren, vorwiegend Studenten.
Sie hatten sich nach eingehender Aufklirung (gegen Entgelt) freiwillig zur Versuchsteilnahme be-
reiterkldrt. Es  handelte sich jeweils wum  gesunde Personen ohne Drogen-,
Alkohol- oder Arzneimittelabusus-Anamnese. Am Vormittag des Versuchstages durften die Pro-
banden keine Medikamente sowie keinen Alkchol oder Kaffee zu sich nehmen. Hinsichtlich der
Nahrung wurden keine Einschrinkungen gemacht.

Der Alkoholtrunk enthielt 0.45 g Alkohol/kg Korpergewicht in jeweils 0.4 1 Orangenlimonade
unter Zusatz von Rumgewiirz, um den Alkoholgeschmack nach Méglichkeit zu iiberdecken. Der
Placebotrunk bestand dementsprechend lediglich aus Limonade und Rumgewiirz.

Die Probanden wurden mit Hilfe einer Zufallstabelle folgenden Versuchsgruppen zugeordnet:

Placebogruppe (15 Pbn, Placebotrunk und Placebotablette)
Alkoholgruppe (13 Pbn, Alkoholtrunk und Placebotablette)
Diazepam-10 mg-Gruppe (15 Pbn, Diaz.tableite u. Placebotrunk)
Alkohol- u. Diazepam-5 mg-Gruppe (8 Pbn, Alkohol u. Tablette)
Alkohol- u. Diazepam-10 mg-Gruppe (14 Pbn, Alkohol u. Tabl.)

Zur Erfassung der Leistungsfihigkeit wurden zwei Testverfahren verwendet, und zwar ein
Durchstreichtest (Konzentrations-Belastungstest d, nach Brickenkamp) und ein Additionstest
(12 min sog. Pauli-Rechnen). Hiermit sollte die kurzfristige Aufmerksamkeitsanspannung (Kon-
zentration) und die Leistung in einer etwas lingeren Belastungsphase erfalt werden. Um Auf-
schluf} iiber den Leistungsverlauf zu bekommen, wurden die Verfahren mit entsprechenden zeit-
lichen Abstinden insgesamt viermal durchgefiihrt. In der Pause zwischen dem Durchstrelchtest und
dem Rechentest erfolgte jeweils die Blutentnahme.

Zeitplan und Ablauf der Untersuchung:

Versuchsbeginn 12.30 Uhr
(erster Durchgang des Durchstreich- und des Rechentests)

Tabletteneinnahme 13 Uhr
(EinschlieB8lich Placebo- bzw. Alkoholtrank innerhalb von etwa 15 min.)

Blutentnahme 13.30, 14.15, 15.00 und 17.00 Uhr
(vor der Blutentnahme wurde jeweils der Durchstreichtest durchgefiihrt, nachfolgend
der Rechentest)

Am Ende des Versuchs wurden die Teilnehmer nach ihrer Meinung hinsichtlich der Medika-
tion befragt. Anschlieffend wurde ihnen eine Riickmeldung dariiber gegeben, welches Mittel sie
tatsdchlich bekommen hatten.

Die statistische Auswertung bezog sich im wesentlichen auf die Feststellung der durchschnitt-
lichen Leistungsergebnisse und auf die Errechnung von Korrelationen. Zur Priifung der Medika-
mentenwirkung wurden die in den Verfahren erzielten absoluten Leistungen miteinander ver-
glichen. Um zusdtzlich den Aspekt des Leistungsverlaufs genauer erfassen zu kénnen, wurden da-
riiber hinaus die Leistungsinderungen zu den verschiedenen Uniersuchungszeitpunkten errechnet.
Als Leistungsinderung wird dabei die Differenz zwischen den vor und nach der Medikamenten-
einnahme bearbeiteten Aufgaben bezeichnet. — Die Priifung der Mittelwertsunterschiede erfolgte
mit Hilfe des t-Tests. Es wurde eine einseitige Fragestellung zugrunde gelegt. Die Bestimmung der
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Table 1. Mittelwerte und Standardabweichungen der Plasmakonzentrationen (fiir die Interpretation
der Mittelwertsunterschiede wurde das 5-%-Niveau (sign.) bzw. das 1-%-Niveau (hochsign.) zugrunde
gelegt)

Dosis N 0.5h 1h 15 min 2h 4h
5 mg Diazepam 13 139 (+ 795) 165 (+ 54) 144 (= 50) 114 (z 33)
n.s. n.s. n.s. n.s.
5 mg Diazepam 8 155 (+ 48) 206 (+ 69) 188 (+ 58) 169 (+ 78)
+ Alkohol
10 mg Diaz. 30 224 (£ 124) 261 (+ 88) 264 (= 835) hoch 210 (£ 76)
n.s. sign. sign. sign.
10 mg Diaz. 14 234 (£ 114) 338 (= 124) 368 (+ 118) 281 (+ 85)
+ Alkohol
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Diazepamkonzentrationen im Plasma erfolgte radioimmunologisch nach einer frither beschriebenen
Methode (Gelbke, Schlicht und Schmidt, 1977).

Ergebnisse
a) Blutspiegel

In der Tabelle 1 sind die Plasmakonzentrationen von Diazepam nach alleiniger Gabe
dieses Arzneimittels — die Vergleichszahlen beziehen sich z. T. auf einen weiteren, hier
nicht ndher dargesteliten Versuch — sowie nach kombinierter Verabreichung von
Diazepam und Alkohol aufgefiihrt:

Wie aus der Tabelle 1 hervorgeht, fanden sich 1 1/4, 2 und 4 Stunden nach der Medika-
tion bei gleichzeitiger Aufnahme von Alkohol und 10 mg Diazepam signifikant hohere
Plasmaspiegel als nach alleiniger Gabe von 10 mg Diazepam. Bei der kombinierten
Einnahme von Alkohol und 5 mg Diazepam lief sich dieser Effekt (mit einer geringeren
Zahl von Versuchspersonen) nicht sicher nachzuweisen. Eine entsprechende Tendenz
ist jedoch unverkennbar. — Die maximalen Blutalkoholkonzentrationen lagen bei 0.35
Promille (Standardabweichung 0.07 Promille). Eine Beeinflussung des zeitlichen
Verlaufs der Blutalkoholkurve durch Diazepam lief? sich dagegen nicht nachweisen.
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Table 2. Leistungsbeeintrichtigung durch Alkohol und Diazepam im Vergleich zur Placebogruppe
(bzw. zur Gruppe mit Diazepam ohne Alkohol)

Durchstreichtest Rechentest

Versuchs Vergl.
gruppe gruppe  20min 1h 1h45 3h45 45min 1h30 2h15 4hiS
Alkohol 13 Placebo sign. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s.
Diazepam 15  Placebo n.s. n.s. ns. n.s. n.s. I.s. n.s. n.s.
(10 mg) i

Placebo  sign. hoch n.s. n.s. hoch sign. sign. 1.8,
Diazepam sign. sign.
(10 mg) Diazep. n.s. hoch n.s. n.s. sign. sign.  sign.  sign.
+ Alkohol 14 P sign.

b) Beurteilung der Medikation

Die subjektive Einschitzung der verabreichten Mittel geht aus Abbildung 1 hervor:

Wie aus Abbildung 1 zu ersehen ist, wurde die Alkoholwirkung im allgemeinen recht
sicher erkannt. Es zeigten sich jedoch gewisse Unsicherheiten in der Selbsteinschit-
zung nach der Placebogabe und nach Diazepam. Dabei scheint sich eine gewisse Ten-
denz zur Unterschitzung der Medikation abzuzeichnen.

¢) Leistungsbeeintrichtigung durch Alkohol und Diazepam

Einen Uberblick iber die Ergebnisse der Mittelwertspriifungen zwischen den absoluten
Leistungen der Versuchsgruppen und den entsprechenden Leistungen der Vergleichs-
gruppen gibt Tabelle 2.

Eine leistungsbeeintrichtigende Wirkung des Alkohols lief sich nur in der ersten
Messung des Durchstreichtests, jedoch nicht im Rechentest nachweisen. Keine Unter-
schiede waren unter den gegebenen Versuchsbedingungen nach einer Gabe von 10 mg
Diazepam festzustellen. Ebenfalls keine Unterschiede ergaben sich (in der Tabelle
nicht im einzelnen aufgefiihrt) nach der kombinierten Einnahme von Alkohol und
5 mg Diazepam, wobei neben der niedrigen Dosierung auch die geringe Zahl der Ver-
suchspersonen (8 Vpn) eine Rolle gespielt haben konnte.

Demgegeniiber waren bei der kombinierten Einnahme von Alkohol und 10 mg
Diazepam signifikante bzw. hochsignifikante Leistungsbeeintrichtigungen feststellbar,
und zwar sowohl gegeniiber der Placebogruppe als auch im Vergleich zur Diazepam-
gruppe ohne Alkohol. Entsprechende Unterschiede liefen sich im Durchstreichtest
und auch im Rechentest nachweisen. Die grofite Wirkung scheint dabei in den ersten
1 1/2 Stunden nach der Medikamenteneinnahme zu bestehen. Die zu spiterer Zeit
durchgefiihrten Messungen erbrachten weniger deutliche Unterschiede.

d) Leistungsinderungen im Durchstreich- und Rechentest

Wie bereits erwihnt, wird als Leistungsinderung die Differenz zwischen den jeweils
vor und nach der Medikamenteneinnahme erzielten Ergebnissen verstanden. Tabelle 3
enthilt einen Uberblick iiber die in den entsprechenden Versuchs- und Vergleichs-
gruppen festgestellten Leistungsinderungen.
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Table 3. Leistungsinderungen unter Alkohol und Diazepam, bezogen auf die jeweilige Leistungs-
anderung der Vergleichsgruppe

Versuchs Vergl. Durchstreichtest Rechentest
gruppe N gruppe  20min 1h 1h45 3h45 45min 1h30 2h15 4h15
Alkohol 13 Placebo }sliggh sign. n.s, n.s. sign.  n.s. n.s. n.s.
Diazepam hoch
(10 mg) 15 Placebo & n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s.
Diazepam Placebo n.s. n.s. n.s. n.s. sign.  n.s. sign.  n.s.
(5 mg) 8
+Alkohol Alkohol n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. sign.  sign.
Placeb hoch hoch . . .
Diazepam acebo  sign. sign. sign. sign.  sign.  n.s. n.s. n.s.
(10mg) 14  Alkohol n.s. sign. ns. ns.  n.s. ns. ns. n.s.
+Alkochol
Diazep. n.s. sign. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s. n.s.

Nach der alleinigen Gabe von Alkohol oder Diazepam kommt es offenbar vor
allem kurz nach der Medikation zu bedeutsamen Leistungsbeeintrichtigungen, soweit
das aus den hochsignifikanten Mittelwertsunterschieden zur Placebogruppe zu ersehen
ist. Die Unterschiede sind im Durchstreichtest stirker ausgepréigt als im Rechentest.
Die nach zwei oder vier Stunden durchgefilhrten Leistungsmessungen ergaben dagegen
keine signifikanten Unterschiede.

Wihrend sich im Durchstreichtest bei der kombinierten Einnahme von Alkohol
und 5 mg Diazepam keine Wirkungen nachweisen lieflen, waren bei der Einnahme von
Alkohol und 10 mg Diazepam im Vergleich zur Placebogruppe deutliche Leistungs-
beeintrichtigungen feststellbar, die sich bei den ersten beiden Messungen nach der
Medikation als hochbedeutsam erwiesen und auch bei spiteren Messungen noch nach-
weisbar waren. Beeintrichtigungen ergaben sich auch gegeniiber den Gruppen, die nur
Alkohol bzw. nur Diazepam erhalten hatten. Die Wirkung lie sich aber erst eine Stun-
de nach der Medikamenteneinnahme nachweisen, da diese Gruppen unmittelbar nach
der Medikation ihrerseits im Vergleich zur Placebogruppe in der Leistung abgefallen
waren.

Der Rechentest erwies sich in fast allen Gruppen als weniger sensibel. Ob den Mit-
telwertsunterschieden bei der Alkohol-Diazepam 5-Gruppe eine tatsdchliche Bedeu-
tung (etwa im Sinne einer Auswirkung bei lingerer Belastung) zukommt, 1ift sich ge-
genwirtig nicht eindeutig entscheiden. Die Tatsache, dafl sich dieser Effekt in der
groferen Gruppe mit stirkerer Dosierung nicht bestitigen lie, begriindet jedoch eine
gewisse Vorsicht bei der Interpretation dieser Befunde.

e) Korrelationen zwischen dem Plasmaspiegel von Diazepam und der Leistung bzw.
Leistungsinderung

In der nachfolgenden Tabelle 4 sind die Korrelationskoeffizienten aufgefiihrt zwischen
dem Plasmaspiegel von Diazepam und den im Durchstreich- und Rechentest erziel-
ten Leistungen. Neben dem Zusammenhang zwischen Plasmaspiegel und absoluter
Leistung wurden auch die Koeffizienten zwischen Plasmaspiegel und Leistungsinde-
rung bestimimt.
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Table 4. Korrelationskoeffizienten zwischen dem Plasmaspiegel von Diazepam und den Leistungen
im Durchstreich- und Rechentest (N = 22 fiir Diazepam (5mg und 10 mg) + Alkohol)

Zeit Plasmaspiegel-absolute Leistung Plasmaspiegel-Leistungsinderung
Durchstreichtest Rechentest Durchstreichtest Rechentest
20 min r=-0.21n.s. r=-0.15 n.s. r=-0.55hoch r=-0.11n.s.
sign.
1h =-0.46 sign. 1=-0.07 n.s. 1= -0.47 sign. r=0.03 n.s.
1h45 r = -0.45 sign. r=-0.11 n.s. r=-0.37 sign. r=0.34 n.s.
3h45 r=-0.25 n.s. r=-0.08 n.s. r= -0.05 n.s. 1=0.13ns.

Wie aus den Korrelationskoeffizienten zu ersehen ist, besteht ein negativer Zusam-
menhang zwischen dem Plasmaspiegel von Diazepam und den Leistungsergebnissen.
Ein hoher Plasmaspiegel ist demnach mit einer geringen Leistung bzw. mit einer Lei-
stungsminderung verbunden. Gesicherte Korrelationskoeffizienten lieRen sich hinsicht-
lich der absoluten Leistung jedoch nur ein bis zwei Stunden nach der Medikation
nachweisen, wenn der Plasmaspiegel den hochsten Wert erreicht hat (siehe Tabelle 1).
Im Hinblick auf die Leistungsinderung nach Medikamenteneinnahme ergab sich zu-
nichst ein hochsignifikanter, mit zunehmender Zeit jedoch geringer werdender Zusam-
menhang. Signifikante Korrelationen fanden sich jedoch nur im Durchstreichtest,
wihrend der Rechentest sich auch hierbei erneut als weniger sensibel erwies.

Interpretation der Ergebnisse

Die in der vorliegenden Untersuchung radioimmunologisch ermittelten Diazepamkon-
zentrationen stimmen weitgehend mit den Ergebnissen anderer Autoren iiberein,
die nahezu ausschlieBlich mit gaschromatographischen Verfahren gearbeitet haben
(Orr, 1975, 1976; Kanto, 1974; Bianchi, 1974; Gamble et al., 1975; Gamble und
Gaston, 1976; Sellman, 1975; Nair, 1976). Bei gleichzeitiger Einnahme von 10 mg
Diazepam und Alkohol ergaben sich hohere Plasmaspiegel als bei alleiniger Diazepam-
Applikation, wodurch erneut die Ergebnisse anderer Arbeitsgruppen bestitigt wur-
den (Sellers; Linnoila und Mattila, 1973; Hayes et al., 1977). Ein dhnlicher Trend
zeichnete sich bereits nach der Gabe von 5 mg Diazepam und Alkohol ab, konnte je-
doch — vermutlich wegen der niedrigeren Dosis und vor allem wegen der geringen Zah!
von Versuchspersonen — statistisch nicht abgesichert werden. Umgekehrt beeinflufite
Diazepam den zeitlichen Verlauf der Blutalkoholkonzentration nicht.

Als Ursachen fiir die Erthohung der Diazepam-Plasmaspiegel durch Alkohol werden
vermutet:

a) Stirkere Resorption; b) leicht herabgesetzte Eiweiflbindung;
c) verkleinerter Verteilungsraum; d) kompetitive Fermenthemmung,

Bei der Einschiitzung der eigenen Medikation nach Abschluf der Untersuchung
zeigte sich, daB eine vorausgegangene Alkoholeinnahme im allgemeinen sicherer er-
kannt wurde als die Einnahme von Diazepam. Es ergab sich dabei ein Trend zur Un-
terschitzung der Diazepammedikation. Zur Interpretation dieser Befunde kann darauf
verwiesen werden, dafl Alkohol trotz der Gewiirzzugabe vermutlich leichter zu erken-
nen war und die entsprechende Wirkung allen Versuchsteilnehmem aus eigener Erfah-
rung gut bekannt sein diirfte. Demgegeniiber ist die Wirkung von Diazepam den Ver-
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suchspersonen wahrscheinlich weniger vertraut. Hinzu kommen mitunter dhnlich aus-
gerichtete tageszeitliche Schwankungen in der Befindlichkeit und ein unterschiedlich
wirtkender Suggestionseffekt durch die Placebotabletten, die zu einer weiteren Urteils-
unsicherheit beitragen.

Wie aus den Tabellen 2 und 3 hervorgeht, fithrt die gleichzeitige Einnahme von Al-
kohol (0.45 g/kg) und Diazepam (10 mg) nicht nur zu hoheren Plasmaspiegeln, son-
dern auch zu deutlicher ausgeprigten und linger andavernden Leistungseinbufien,
als sie nach alleiniger Einnahme von Alkohol oder Diazepam zu beobachten sind. Dies
gilt sowohl fiir die absoluten Leistungen als auch fiir die Leistungsénderungen.

Die grofiten Leistungseinbuen ergaben sich in den ersten beiden Versuchsdurch-
gingen nach Einnahme der Medikamente. Demgegeniiber traten etwa vier Stunden
nach der Medikation kaum noch signifikante Mittelwertsunterschiede zwischen den
Alkohol-Diazepam- und den Vergleichsgruppen auf. Das ist um so auffilliger, als die
Diazepam-Plasmaspiegel vier Stunden nach der Applikation nicht wesentlich unter dem
Maximalwert lagen und etwa den Plasmaspiegeln entsprachen, die sich eine halbe
Stunde nach der Medikation ergaben. Nach den vorliegenden Ergebnissen kommt es
somit in der Anflutungs- und Plateauphase des Arzneimittels zu deutlichen Leistungs-
beeintrichtigungen, wihrend in der Abklingphase ein solcher Effekt nicht nachweis-
bar war.

Die Korrelationen zwischen dem Diazepam-Plasmaspiegel und den Leistungen
bzw. Leistungsinderungen lagen zwischen r = -0.37 und r = -0.55. Hervorzuheben ist
die konsistente Abnahme der Koeffizienten zwischen Plasmaspiegel und Leistungs-
dnderung mit fortschreitender Zeit. Hierdurch wird noch einmal die zunichst hohe,
dann jedoch geringer werdende Wirkung des Medikamentes bestitigt.

Demgegeniiber spiegeln die Korrelationskoeffizienten zwischen Plasmaspiegeln
und absoluter Leistung den zeitlichen Verlauf der Medikamentenwirkung weniger
deutlich wider. Der Zusammenhang ist am groften ein bis zwei Stunden nach der Me-
dikamenteneinnahme. Moglicherweise filhren ein unterschiedliches Ausgangsniveau
bei den Testleistungen und Unterschiede im Lernverlauf dazu, da} sich der Zusammen-
hang zwischen Plasmaspiegel und Leistungsniveau unmittelbar nach der Medikation
weniger deutlich darstellt als zu einem spéteren Zeitpunkt.

Die Daten machen jedoch insgesamt deutlich, daf oftmals schon einfachste Un-
tersuchungsverfahren ausreichen, um Zusammenhinge zwischen Blutspiegel und Medi-
kamentenwirkung herauszuarbeiten. Mit einer wesentlich verfeinerten Methodik ka-
men Orr et al. (1976) zu entsprechend héheren Korrelationskoeffizienten.

Der Vergleich der Mittelwerte und die Bestimmung der Korrelationskoeffizien-
ten zeigen iibereinstimmend, daB die leistungsbeeintrichtigende Wirkung von Diaze-
pam (in Verbindung mit geringen Alkoholmengen) in der Anflutungs- und frilhen Pla-
teauphase am ausgepriigtesten ist und spiter trotz eines nahezu unverinderten Plas-
maspiegels deutlich abnimmt. Diese Tatsache diirfte von eminenter Bedeutung fir den
medizinischen Sachverstindigen bei der Beurteilung der Diazepamwirkung sein. Ob-
gleich zu den verschiedenen Zeiten nach der Medikation deutliche Korrelationen
zwischen Wirkung und Blutspiegel erstellt werden konnten, ist es nicht méglich, einem
vorgegebenen Blutspiegel eine bestimmte Wirkung zuzuordnen, sofern vor Gericht kei-
ne zuverldssigen Angaben iiber den Zeitpunkt der Diazepameinnahme vorliegen. Eine
endgiiltige Beurteilung darf sich also nicht allein auf den Diazepam-Plasma-Spiegel
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stiitzen, sondern muf} die zeitlichen Zusammenhinge gleichgewichtig mit berlicksichti-
gen, mit anderen Worten, ob sich der Vorfall in der Anflutungs-, Plateau- oder Ab-
klingphase des Blutspiegels ereignete.
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