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Automat i c  Eva lua t i on  of Sample Composit ion and Correction Factors  
in Computerized Blood Alcohol Analysis 

Summary. A method of evaluating the composition of samples to be analyzed for their 
alcohol content is reported. The method lends itself to automation of gaschromatographic 
headspace analysis and is adaptable for computer evaluation. Differences in blood, bloody 
serum and serum are measured on the "apparent concentration" of the internal standard which 
in turn is dependent on the composition of the sample. The linear dependency permits the use 
of a floating factor for each sample and takes into account the water content as well as the 
sodium fluoride content (if any) of the specimen. 

Zusammen]assung. Es wird eine automatisiernngsfreundliche Methode zur Differenzierung 
yon Untersuchungsmaterial fiir die gaschromatographische BlutMkoholdampfraumanalyse be- 
schrieben. Die Unterscheidung zwischen Blur, blutigem Serum und Serum erfolgt dabei an 
Hand der scheinbaren Konzentration des inneren Standards in der Dampfphase, die yon der 
Besehaffenheit des UntersuchungsmateriMs abhEngig ist. Durch diese lineare Abhgngigkeit 
wird gleichzeitig die Anwendung eines gleitenden Faktors an Stelle der bisher beniitzten Fak- 
toren erm6glicht und damit auch dem Wassergehalt und dem eventuellen Natriumfluoridgeha]t 
der Probe Rechnung getragen. 

Key words: Blutalkoholbestimmung, dutch computergesteuerte Gaschromatographie - -  
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Obwohl die Automat i s ie rung  der gaschromatograph~schen BlutMkoholbestim- 
m u n g  se]bst bereits zufr iedenstel lend gelSst ist [1, 2], muBte die Beschaffenheit 
der B lu tp roben  nach  wie vor durch eine Fachkraf t  visuell beur te i l t  werden, u m  
bei der Berechnung des Resul ta tes  die entsprechenden Kor rek tn r fak to ren  ein- 
setzerr zu kSnnen.  Solange die Berechnung der Resnl ta te  noch manue]l  an I:Iand 
des Schreiberdiagramms erfo]gte, bedeute te  diese Vorgangsweise keine nennens-  
werte Verl~ngerung des Arbeitsvorganges.  Dutch  die Einf i ihrung der on-line-Aus- 
wer tung  durch Ansch]uB eines ProzeBrechners [3] ergab sich jedoch die Not- 
wendigkeit ,  auch die Beur te i lung der B lu tp roben  automat isch  vorzunehmen,  um 
die Parametere ingabe  far  die einzelnen Analysenchargen  so kurz wie m6glich zu 

* Ich danke tIerrn Prof. Dr. G. ~V[achata ffir seine Unterstfitzung, Frl. B. PStscher ffir die 
Durchffihrung eines Teils der experimentellen Arbeit und dem Fonds zur FSrderung der wissen- 
schaftlichen Forschung fiir die materielle FSrderung dieses Projektes. 



Automatisehe Differenzierung der Blutproben 279 

gestalten. Da eine aktive Probenidentifizierung bei dem verwendeten System nicht 
vorgesehen ist, aus Kostengrfinden auch nicht naehtr~glietl implementiert werden 
konnte, und eine manuelle Eingabe der Korrekturfaktoren ffir jede einzelne Probe 
einen GroBteil der dutch den Prozel3reehner erreiehbaren Zeitersparnis egalisiert 
hgtte, wurde nach einer Mfglichkeit gesucht, die Beurteilung der Blutproben und 
die Auswahl des riehtigen Korrekturfaktors zur Resultatberechnung dutch ge- 
eignete Verarbeitung der Information, die die gasehromatographische Analyse 
liefer~, zu erzielen. 

An Hand einer kritischen Durehmusterung unserer BAK-Routinebestimmun- 
gen boten sich zwei Unterscheidungsmerkmale an: einerseits der Analysenwert 
ffir Aeetaldehyd (Peakh6he oder Peakfl~el~e) and andererseits die seheinbare Kon- 
zentration des inneren Standards. 

Maehata u. Prokop [4] konnten zeigen, dub der Gehalt an Acetaldehyd w~hrend 
der Alkoholaufnahme und der Resorption fiir einzelne Versuehspersonen relativ 
konstant ist und aueh fiber den Zeitraum des Alkoholabbaues im Organismus 
konstant bleibt. Bei Betraehtung einer gr613eren Anzahl yon Analysenresultaten 
liegt der Gehalt an Acetaldehyd unabh/~ngig yon der Alkoholkonzentration zwi- 
sehelt 0,015 und 0,0350/00 . Zun~ehst wurde daher auf diesen Befunden eine Blut- 
probendifferenzierungsmethode aufgebaut, bei welcher die Proben naeh folgendem 
Schema eingeordnet wurden: 

Vollblut > 0,015°/o0 Aeetaldehyd 
blutiges Serum 0,005--0,015°/00 Aeetaldehyd 
Serum < 0,0050/00 Aeetaldehyd 

Diese Beurteilungsmethode braehte eine nahezu fehlerfreie Korrelation zur 
visuellen Beurteilung, die zur Kon~rolle wei~erhin durehgeftihrt wurde. Lediglieh 
bei sehr geringen Alkoholgehalten (< 0,30/00) and bei mit Natriumfluorid ver- 
setzten ]31utproben ergaben sieh mitunter Diskrepanzen zum augenseheinlichen 
Zustand der Probe. 

Um die Typerkennung weiter zu verfeinern, wurde nun die seheinbare Jmderung 
der Konzentration des inneren Standards ngher untersueht. Dabei f/~llt auf, dub 
sich bei Vollblut ein relativ grfBerer Peak zeigt als bei Serum, bei diesem wiederum 
ein relativ gr6Berer als bei den ~v~grigen Testlfsungen. Experimentell konnte fest- 
gestellt werden, dab die Peakh6he des inneren Standards ffir Serumproben fund 
108%, fiir Vollblutproben jedoeh fund 118°/~ der Peakhfhe fiir w/~Brige L6sungen 
betrug. 

Eine Erkl~rung daftir ist wohl im verschiedenen Wassergehalt der Proben zu 
suchen. Da naeh Griiner [5] der Alkoholgehalt einer Blutprobe yon ihrem Wasser- 
gehalt abh/~ngig ist und diese Erscheinung parallel zu der seheinbaren Konzen- 
trations~nderung des inneren Standards in der Probenl6sung verl£uft, konnte die 
Peakh6he des inneren Standards, die ein Mal3 ffir seine Konzentration im w~13rigen 
Probenantefl ist, als Kriterium fiir die Zuordnung des riehtigen Korrekturfaktors 
zur Bereehnung des Alkoholgehal~es herangezogen werden. Wird die Konzentration 
des inneren Standards in der w£Brigen LSsung gleich 100% gesetzt, so fanden wir 
ftir einwandfreie Sera im Durehsehnitt eine Konzentration yon 108% und ffir 
Vollblu~e (je 8 ml Vollblut warden bei der Abnahme mit 10 mg I-Ieparin ungerinn- 
bur gemacht) im Durchschnitt 118~o. 

I 9 "  
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Abb. 1. Korrekturfaktor (Ordinate) zur Beriicksichtigung der Besehaffenheit der Blutprobe in 
Abhgngigkei£ yore prozentualen Verh~ltnis der Peakh6hen des inneren Standards in Probe 

und w~Briger Testl6sung 
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Abb. 2. Korrektur fiir die seheinbare Alkoholkonzengrations~nderung bei Zusatz yon Na~rium- 
fluorid 

Die Auswertung erfolgt nun derart, dab zun/iehst aus den Resultaten yon 
4 Testl6sungen (Merck) eizl Mittelwert fiir die Peakh6he des inneren Standards 
in w/~Briger L6sung errechnet wird. Die Auswertung der folgenden Blutproben 
erfolgt im Computer dureh eine einfaehe Regressionsreehnung an I Iand  der in 
Abb. 1 darges~ellten Werte. Selbstverst/~ndlieh ist aueh eine manuelle Auswertung 
an I tand  des Sehreiberdiagrammes oder an I Iand  eines In~egratorausdruekes 
mSglich. 

Abgesehen yon den bereits besehriebenen Korrekturfaktoren fiir Sera bzw. 
Vollblute muBte aueh eine zus/~tzliehe Korrektur  f/ir mit  Natriumfluorid versetzte 
Blutproben eingefiihrt werden [6], da ein Zusatz yon NaF die Dampfdrucke yon 
~ h a n o l  nnd t-Butanol (dem inneren Standard) ungleieh beeinfluBt. Versuche mit 
Periston-N-L6sungen, die auf  einen Gehalt yon 2,0°/00 Alkohol eingestellt waren, 
zeigten, dab mit  steigendem IkTatriumfluoridzusatz der Dampfdruck des t-Butanols 
s~ rke r  steig~ als jener des Alkohols (Abb. 2). Eine generelle Berfieksiehtigung 
dureh Einfiihrung eines starren Fluoridkorrekturfaktors ersehien nieht zielf/ihrend, 
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Tabelle 1. Differenzen-t-Test 
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0,5--1,0 1,0--1,5 1,5--2,0 2,0--2,5 

TAU(GA,W) 3,3456 4,0185 5,4642 5,6991 
Unterschied signifikant signifikant signifikant signifikant 

TAU(~N,w) 1,5480 0,6595 1,9333 0,2355 
Unterschied nich~ feststellbar nicht feststellbar nieht feststellbar nicht feststellbar 

S(GA,W) 0,0656 0,0716 0,0974 0,1145 
S(GN,W) 0,0557 0,0558 0,0669 0,0757 

t(957/o) = 2,009; t(99% ) = 2,678; t(99,9%) = 3,496. 

da in der Praxis der Blutabnahme sowohl grote  Unterschiede in der abgenomme- 
hen Menge auftreten, als auch oftmals eirm ausreichende AuflSsung des in der 
Ventile enthaltenen Natriumfluorids (80 mg/Veniile zu 10 ml) unterlassen wird. 
Da jedoch festgestellt werden konnte, dal3 die durch den Fluoridzusatz verursachte 
scheinbare Konzentrations/~nderung eine/£hnliche Abh/~ngigkeit der PeakhShe des 
inneren Standards ergibt wie der Wassergehal~ der Blutprobe, konnte die Fluorid- 
korrektur mit der urspriinglichen Korrektur fiir Sera bzw. Vollblute zu einer Ge- 
samtkorrektur zusammengefaSt werden. Somit ]~$~ sich der Gesamtkorrektur- 
faktor durch einfache t~egressionsrechnung aus dem Verh/iltnis der PeakhShen 
des inneren Standards in Probe- bzw. w/~grigen TestlSsungen ermitteln (Abb. 1). 

Ein Vergleich der so erhaltenen gaschromatographischen Blutalkoholwerte mit 
den parallel dazu bestimmten Widmark-Werten ergab bei 50 Proben, bei denen 
nur Voll- bzw. mit NaF versetzte Blutproben beriicksichtigt wurden, eine Stun- 
dardabweichung vor~ 0,105. Bei Berechnung der gleichen Blutproben nach der 
alten Berechnungsmethode ergab sich eine Standardabweichung yon 0,147. 

Zur statistischen ~berpr/ifung dieser Ergebnisse wurden aus 2800 Blutalkohol- 
routinebestimmungen j e 50 Proben mit Werten im Bereich 0,5--1,0°/00, 1,0--1,5°/00, 
1,5--2,0°/00 und 2,0--2,50/0o einem Differenzen-t-Test [7] unterzogen. Die Auswahl 
der Stichproben erfolgte derart, dub aus jeder Charge (eine Charge umfal~t im 
Durchschnitt  12--13 Blutproben) eine Probe ausgew£hlt wurde, die in einen der 
genannten Bereiche fiel. Die Standardabweichungen und die Resultate des Dif- 
ferenzela-t-Tes~s sind aus Tabelle 1 ersichtlich. 

Diskussion 

Wie die Beurteilung der Proben dureh den Differenzen-t-Test ergibt, besteht 
zwischen den Ergebnissen der konventionellen Berechnungsmethode (GA) (mit 
visueller Differenzierung der Probentypen als Blur, b]utiges Serum und Serum) 
und den korrespondierenden Widmarkwerten (W) ein signifikanter Untersehied 
(TAUI,a > t(99%), w~hrend zwischen den Werten, die mit Hilfe des gleitenden 
Faktors errechnet wurden (GN) und den entsprechenden Widmarkwerten ein 
Untersehied auf Grund dieses Tests nicht festsgellbar ist (TAU2, a < t(95% ). Diese 
Aussage wird auch durch die Standardabweichungen best/~tigt. Bei Berficksich- 
tigung des gleitenden Faktors auch fiir die Berechnung der Widmarkwerte wgre 
eine noeh bessere Ubereinstimmung der gesul tate  erzielbar, da dort die Berechnung 
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nur  mi t  d i skont inu ier l ichen  W e r t e n  (Blur, Serum, blut iges  Serum) durchgef( ihr t  
wird.  

D a  die scheinb~re Konzent ra t ions /~nderung des inneren S tandards ,  abgesehen 
yon  der  d u t c h  Na~r iumfluor idzusatz  bewi rk ten  D~mpfdrucki~nderung,  in der  
t t anp t s~che  vom Wasse rgeha l t  der  Blu~probe ~bh~ngt,  kann  bei  Verwendung die- 
ser Berechnungsmethode  au f  die von Bre t t e l  [8] geforder te  Wasse rgeha l t sbes t im-  
mung  bei  der  Un te r suchung  yon  Le iehenb lu ten  verz ich te t  und  der  schw~nkende 
Wussergeha l t  ~u tomat i sch  ber i icks ich t ig t  werden.  
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