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Seit 2008 sind mehr als 500 psycho-
trope Substanzen, die missbrauchlich
konsumiert werden kénnen, auf dem
europdischen Markt aufgetaucht. Die

iiberwiegend synthetisch hergestellten
Substanzen sind giinstig und leicht iiber
das Internet erhiltlich und daher leicht
zuginglich, auBerdem wechseln die
Trendsubstanzen in immer kiirzeren Ab-
standen. Beides stellt selbst die moderns-
ten Nachweisverfahren vor groRRe
Herausforderungen.

ei der Bestimmung von Betdu-

bungsmitteln und Pharmaka im

Rahmen von Drogenscreenings
wird meist Urin als Probenmaterial verwen-
det. Dabei werden in der Regel zunachst im-
munchemische Methoden angewandt, die
dann durch chromatographische Analysever-
fahren erganzt oder bestatigt werden kénnen.
Die immunchemischen Methoden, zum Bei-
spiel die in Arztpraxen hdufig eingesetzten
Teststreifen, sind hinweisgebend, auBerdem
lassen sich meist lediglich Substanzgruppen
nachweisen. Da aus der Analyse im Urin nur
ein rein qualitativer Nachweis moglich ist,
von dem kein Ruckschluss auf einen Wirk-

stoffspiegel im Blut gemacht werden kann,
ist die kumulative Beurteilung der Befunde
chronisch erkrankter Patienten hier deutlich
erschwert.

Urinproben leicht
manipulierbar

Vielen Nutzern immunchemischer Methoden
ist entweder nicht bewusst, dass es sich hierum
lediglich hinweisgebende Verfahren handelt,
oder sie nehmen die Ungenauigkeit des Ergeb-
nisses in Kauf und vertrauen auf die Anamnese,
um offene Fragen zu klaren. Im Suchtbereich
gibt es zwar viele zuverléssige Patienten, die
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sich in hochstem MaRe bemiihen, von ihrer
Sucht loszukommen, gut kooperieren und fur
den Arzt in der Beurteilung und Betreuung
unkompliziert sind. Aber zwischen 10 und 15 %
der Patienten sind problematisch: Sie laufen
Gefahr, riickfillig zu werden, und gehen auch
nicht ehrlich mit dem behandelnden Arzt um.
Gerade bei diesen Féllen kommt erschwe-
rend hinzu, dass Urinproben relativ leicht
durch den Patienten manipuliert werden kén-
nen, im Wesentlichen durch die Verdiinnung
mit anderen Flissigkeiten, eine erhohte Diure-
se durch Aufnahme groRer Flissigkeitsmengen,
die Zugabe von Chemikalien oder die Abgabe
von Fremdharn. Die Urinprobe muss daher
unter Sicht abgegeben werden, damit sie zu-
mindest nicht ausgetauscht oder durch Zugabe
von auflen verfalscht werden kann. Das ist zeit-
aufwendig, da nicht jeder Patient sofort Urin
abgeben kann oder will, und fiihrt in vielen
Praxen zu einem erhohten Personalaufwand.
Dariber hinaus liefern beispielsweise Teststrei-
fen nicht immer ein eindeutiges qualitatives
Ergebnis, sondern lassen einen gewissen Spiel-
raum zu - auch fur Fehlinterpretationen.

Ergdnzende Labordiagnostik

In der Konsequenz bedeutet das: Teststreifen
oder andere hinweisgebende Verfahren sind
sinnvoll, um einen ersten Einblick zu erhal-
ten. Die Analytik sollte jedoch nicht mit ihnen
aufhéren, zum einen, da es in der weiterfiih-
renden Labordiagnostik eindeutige Verfahren
gibt, die ein objektives Ergebnis liefern. Zum
anderen besteht sonst die Gefahr, dass viele
wichtige Analyten, wie etwa Pregabalin, nicht
erkannt werden. Dabei kann nicht nur die hin-
langlich bekannte Analytik von Urinproben im
Labor genutzt, sondern auch auf die Matrizes
Speichel und Kapillarblut zurtickgegriffen wer-
den. Diese eignen sich auch als Ergdnzung zu
Urin, da sie weniger manipulationsanfallig sind.

Im Vergleich zum Teststreifen bieten Ka-
pillarblut und Speichel ein breites Spektrum
an Substanzen: LADR setzt hier beispielsweise
jeweils spezialisierte Methoden ein, mit de-
nen circa 70 der aktuellsten Betdubungsmittel
im Markt nachgewiesen werden kénnen. Die
Verfahren eignen sich also sehr gut dafir, um
im Rahmen eines generellen Screenings még-
lichst viele Substanzen abzudecken, da diverse
Analyten gleichzeitig in einem Lauf nachge-
wiesen werden kénnen. Dartiber hinaus ist die
eingesetzte Analytik mittels Liquidchromato-
graphie-Tandemmassenspektrometrie (LC-
MS/MS) hochspezifisch und damit eine foren-
sisch verwertbare Methode.
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Bei beiden Matrizes - Kapillarblut und Speichel -werden die Proben mittels Liquidchromatographie-
Tandemmassenspektrometrie (LC-MS/MS) analysiert. .
Bild:: LADR Zentrallabor Dr. Kramer & Kollegen, Geesthacht

Bei speziellen Fragestellungen - etwa wenn
der behandelinde Arzt bereits einen Anfangs-
verdacht hat, welche Mittel der Patient ein-
genommen haben kénnte, oder die Unter-
suchung im Rahmen einer Suchtbehandlung
erfolgt - solite dagegen eher auf die Labor-
analytik von Urin zuriickgegriffen werden. Ein
Beispiel zur Verdeutlichung: Bei LADR umfas-
sen die Methoden fiir Kapillarblut und Speichel
die sechs synthetischen Cannabinoide, die am
haufigsten gefunden werden und aktuell auf
dem Markt die grofte Rolle spielen. Im Urin
lassen sich jedoch etwa 90 verschiedene Sub-
stanzen aus dieser Gruppe messen.

Entsprechend wichtigist hier allerdings das
Vorwissen Uber den Patienten, da verschie-
dene Verfahren, mit denen nach spezifischen
Substanzen oder Substanzgruppen gesucht
wird, individuell ausgewihlt und durchgefthrt
werden missen. Ergdnzend kénnen in einzel-
nen Fillen auch Stoffproben untersucht wer-
den, besonders wenn neue Drogen im Umlauf
sind und deren Zusammensetzung nicht genau
bekannt ist.

Vorteile von Kapillarblut
und Speichel

Die Beschrinkung auf etwa 70 Substanzen
bei Kapillarblut und Speichel macht eine aus-
fuhrliche, kontinuierliche Recherche - bei-
spielsweise in einschldgigen Foren - notwen-
dig. Das Laborpersonal setzt sich mit dem

aktuellen Stand auf dem Markt auseinander
und passt die Auswahl der untersuchten Dro-
gen entsprechend an. LADR hat dabei einen
Grundstock bewihrter Substanzen angelegt,
die jedes Mal untersucht werden. Hierbei
handelt es sich um Stoffe, die seit langerem im
Umlauf sind und régelméﬁig gefunden wer-
den. Hinzu kommen Forschungssubstanzen,
die entweder bei haufigem Nachweis in die
feste Substanzgruppe aufgenommen oder
wieder ausgetauscht werden. Ein derartiges
Vorgehen ist notwendig, da beispielsweise bei
den synthetischen Cannabinoiden in den letz-
ten Jahren viele neue Drogen hinzugekom-
men sind, die ein hohes Gesundheitsrisiko
bergen, etwa weil sie Fluoratome enthalten.
Diese werden nicht metabolisiert, reichern
sich im Korper an und kénnen zu einer Uber-
dosierung fihren, die unter anderem Psycho-
sen oder Krampfanfille ausiésen kann. Aktuell
ist auch das besonders potente CUMYL-4CN-
BINACA im Umlauf: Das Molekul enthélt eine
Cyano-Gruppe, beim Metabolisieren entsteht
im Korper giftiges Cyanid.

Die Methodik fur Speichel und Kapillar-
blut ist jedoch nicht identisch: Der beson-
dere Vorteil der Untersuchung von Speichel
mittels LC-MS/MS liegt darin, dass es sich
um ein nicht-invasives Verfahren handelt, bei
dem die Konzentration der Muttersubstanzen
sogar hoher ist als die der Metaboliten. Ein
quantitativer Nachweis von Betaubungsmit-
teln ist ~ wie bei Urin - nicht moglich. Im
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Toxidrome
Leitsymptome

Airway
B reathing
C irculation

Schleimhdute, Verdtzungen

Saverstoffsittigung

Atemwege: Substanzreste, Erbrochenes, Speichelfluss, trockene

Beliftung: Atemgeruch, Atemfrequenz, Lungenauskultation,

Kreislauf: Pulsfrequenz, Blutdruck, kapillire Rezirkulation,

Krpertemperatur, vendser Zugang, Blutanalysen, Blutgase, EKG

Disability

Neurostatus: Vigilanz (GCS), Agitiertheit, Halluzination, Koma,

Pupillengrdsse, Pupillenreaktivitdt, Sehstdrungen, Hdrstdrungen,
Motorik, Tonus, Reflexe, Krampfanfille

E Xposure

Exposition: K&rpertemperatur, Hautverinderungen, Einstichstellen

Weiteres: Abdomenauskultation und -palpation, Urogenitalinspektion

Eine toxidromgeleitete Laboranforderung ermdglicht spezifischere Fragestellungen beim Dro-
genscreening, auf die auch gezielter eingegangen werden kann.
Bild: LADR Zentrallabor Dr. Kramer & Kollegen, Geesthacht

Kapillarblut kann dagegen die Wirkstoffkon-
zentration bestimmt werden. Das erméglicht
das Monitoring des aktuellen Konsums und
besonders bei Substanzen mit langer Ver-
weildauer im Korper das Beobachten eines
Verlaufs. So lasst sich die Behandlung von
Suchtpatienten optimieren: Der Arzt erhilt
Hinweise darauf, ob der Patient tatsidchlich
das einnimmt, was verschrieben wurde, und
ob er sich dabei an die Dosierung hilt. Die
Medikation kann individuell angepasst und
die Prdvalenz fir einen Rickfall verringert
werden. Besonders sinnvoll ist die Spiegelbe-
stimmung etwa bei einer Benzodiazepinab-
hdngigkeit, bei der langsam herunterdosiert
werden muss. Diese Vorteile des Kapillarbluts
gibt es natiirlich auch bei der herkémmlichen
intraven&sen Blutentnahme, die im Vergleich
aber deutlich invasiver ist.

Toxidrome vereinfachen
Urinanalytik im Labor

Toxidrome sind ein Begriff aus der Notfallme-
dizin, in der es entscheidend ist, den Patienten
und seine Erkrankung auf Basis des beobach-
teten Symptomspektrums innerhalb kirzester
Zeit richtig einzuschitzen und zu behandeln.
Auch im Rahmen von labormedizinischen Urin-
untersuchungen kdnnen Toxidrome genutzt
werden, wobei die Arzte hier nattrlich in der

Regel auf eine langere Anamnese zurtickgrei-
fen kénnen.

Angesichts von Hunderten von Betaubungs-
mitteln - nicht nur den neuen psychotropen
Substanzen auf dem Markt, sondern auch den
vielen verschreibungsfahigen Medikamenten,
die missbrauchlich eingesetzt werden - steht
heute keine allumfassende Methode zur Ver-
fugung, mit der sich alle Drogen abdecken
lassen. Daher macht es Sinn, sich zunachst
den Patienten genau anzuschauen und die
Laboranforderung anhand von Toxidromen zu
prézisieren, anstatt ein allgemeines Screening
durchzufithren. Ein Heroinabhangiger beispiels-
weise kénnte nicht nur Heroin und das Substitut
Methadon einnehmen, sondern auch ein an-
deres Opioid wie Fentanyl. Zusatzlich zu diesem
Opioid-Toxidrom behandelt der Patient mogli-
cherweise seine Abhangigkeit und seine psy-
chischen Beschwerden mit Benzodiazepinen.
Diese wirken - wie Barbiturate, Z-Substanzen
oder Alkohol - am GABA-Rezeptor, so dass auch
dieses Toxidrom untersucht werden sollte.

Fazit

Viele Arzte legen sich aus unterschiedlichen
Griinden beim Drogenscreening auf die Ma-
trix Urin und haufig auf die bloRe Durchfiih-
rung von immunchemischen Methoden fest.
Mit der Analyse von Kapillarblut, Speichel

und Stoffproben sowie der Miteinbeziehung
von Toxidromen bei der weiterfithrenden
Diagnostik im Urin gibt es jedoch ein weites
Feld an Auswahimoglichkeiten, das genutzt
werden sollte. Dabei kann sich der Einsender
auch daran orientieren, was am besten zum
taglichen Ablauf in seiner medizinischen Ein-
richtung passt. Der behandelnde Arzt ist hier
in seiner Entscheidung relativ frei, da es fiir die
Drogenanalytik ~ etwa hinsichtlich des Proben-
materials und der Durchfithrung in der Praxis
- nur wenige Standards gibt. Gerade deshalb
darf die Entscheidung fir das Bekannte und
Althergebrachte nicht zum Automatismus wer-
den. Das Potenzial, das diese Freiheit fur das
gesundheitliche Wohl des Patienten und die
Wirtschaftlichkeit von Untersuchungen bietet,
sollte stérker ausgeschépft werden.

Uber den Laborverbund LADR

Der Laborverbund Dr. Kramer & Kollegen ist
einer der groRten Zusammenschlisse medi-
zinischer Laboratorien Europas und fur mehr
als 20000 niedergelassene Arzte und iiber 300
Kliniken labormedizinischer Partner. Das LADR
Zentrallabor ist in Geesthacht (bei Hamburg)
ansdssig. Es wurde 1945 gegrindet und ist da-
mit das alteste Inhaber- und drztlich gefithrte
Privatlabor Deutschlands. Deutschlandweit
gibt es 15 regionale LADR Laborzentren.
Neben den labormedizinischen Schwer-
punkten bietet der LADR Laborverbund heu-
te mit den Fachbereichen Hygiene-, Wasser-,
Umwelt- und Lebensmittelanalytik sowie Ab-
stammungsbegutachtung ein umfangreiches
bioanalytisches Spektrum an. Im medizi-
nischen Bereich weist der Fachbereich Toxi-
kologie Betdaubungsmittel in Urin, Blut, Kapil-
larblut, Speichel oder Haaren nach. Es werden
u.a. chromatographische und systemisch toxi-
kologische Screenings sowie Enzymimmuno-
assays und Bestdtigungsanalysen durchgefuhrt.
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