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data til forebyggelse er den heje detaljeringsgrad i indsamlin-
gen af oplysninger om ulykkerne med en lobende registrering
og et samtidig krydstjek af samaritterne. Svagheden beror pa
muligheden for rapporteringsbias, alle skader har veret be-
handlingskrevende, enten det drejede sig om et skadestuebe-
sog eller et plaster hos samaritten. Det vil sige, at der kan vaere
en undervurdering af ulykkesincidenserne. Der er en arstids-
bias i vurdering af arsager til skader, idet de 114 personer, der
blev interviewet, var kommet til skade i andet halvar af 1998.
Man kan i denne undersogelse direkte pege pa forebyggelses-
omrader, nemlig brug af sikkerhedsbriller og forbedring af
oprydningsniveauet. I lignende undersogelser af brancher
med en hej ulykkesforekomst har man kunnet sztte fokus pa
specielle forebyggelsesomrader, der med held har kunnet
anvendes [6].

I al arbejdsulykkesforebyggelse er det vigtigt, at man kan
identificere farerne eller risiciene. I flere ulykkesregistrerings-
og analysemodeller tager man udgangspunkt i dette. Man kan
i denne undersogelse se, at mange arsager til ulykkerne bliver
karakteriseret som vaerende fordrsaget af uopmzrksomhed og
ukendte drsager (52%). Dette tyder pa, at det generelt er svaert
for ledere og ansatte med relativt simple metoder at analysere
sig frem til rsager til ulykker. I [7] konkluderes det, at det er
sveert og omkostningsfyldt i et multikomplekst system at iden-
tificere arsager til ulykker. Ulykkesanalyser skal derimod bru-
ges til at identificere fremtidige forbedringer af arbejdsmeto-
der og materiel [7]. Labende feedback med beskrivelse af de
endringer og forbedringer, der er foretaget som folge af ulyk-
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kesanalyserne, er vigtige i forhold til at bruge ulykkesanalyse-
og registreringssystemet som et proaktivt forebyggelsesinstru-
ment. En forebyggelsesmetode anvendt i Finland [8] har vist,
at en proaktiv audit metode (Tuttava), hvor man scorer risici
samt lobende forbedrer og anvender en lobende feedbackme-
tode har haft en effekt pa arbejdsulykker. Denne metode var
teenkt som forebyggelsesmetode pa dette skibsvearft, men
ndede ikke at blive sat i gang, for verftet lukkede.

Korrespondance: Ole Carstensen, Arbejdsmedicinsk Klinik, Herning Sygehus, Gl.
Landevej 61, DK-7400 Herning. E-mail: hecolc@ringamt.dk
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Farmakokinetiske forskelle

ved indtagelse af alkopops versus ren alkohol

Overlzege Henrik Hey, cand.pharm. Anne Schmedes,
cand.polyt. Erik D. Lund & leege Peter Haslund-Vinding
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Resumé

Introduktion: 1 en starre undersggelse af alkohols indflydelse pa
patienter med kronisk inflammatorisk tarmsygdom fandt vi hos
raske en uventet stor forskel i farmakokinetikken mellem indta-
gelse af Smirnoff Ice og ren alkohol.

Materiale og metoder: | en klinisk kontrolleret undersggelse blev
virkningen af Smirnoff Ice og ren alkohol undersggt hos tolv raske,
fastende forsggspersoner. Der blev taget blodprgver til alkohol-
og blodsukkerbestemmelser til tiden O min, 30 min, 60 min, 90
min, 120 min og 180 min. De deltagende mznd fik 36 g alkohol,
mens kvinderne fik 24 g alkohol.

Resultater: Biotilgeengeligheden ved indtagelse af de to alkoho-
liske drikke var signifikant forskellig. Det partielle areal under
kurven (AUC) for plasmakoncentrationen som funktion af tiden
fra O min til 180 min var, for henholdsvis Smirnoff Ice og ren
alkohol 1.124 +201 mmol/l pr. min og 1.691 + 359 mmol/l pr.
min (p<0,01). Efter indtagelse af Smirnoff Ice 1a alkoholpromil-
len i gennemsnit 33% + 9% lavere end efter indtagelse af ren
alkohol. Glukoseveerdierne var signifikant hgjere efter indtagelse
af Smirnoff Ice de farste 90 min.

Diskussion: Smirnoff Ice farer til en fladere alkoholkurve og en
lavere promille end ren alkohol. En mulig forklaring pa, at AUC er
33% lavere efter indtagelse af Smirnoff Ice kan veere, at det lave
pH 3,2 og det store volumen medfarer en forsinkelse af ventrikel-
temningen. Sukrose i Smirnoff Ice spaltes bl.a. til fruktose og
dette kan medfare en gget alkoholelimination i starten af forlgbet.




4472

VIDENSKAB OG PRAKSIS | ORIGINAL MEDDELELSE

En sammenligning blandt 15-16-arige i Europa har vist, at
unge i Danmark har det sterste alkoholforbrug [1]. Ikke
mindst de relativt nye leeskedrikke med alkohol, kaldet al-
kopops, er blevet meget populere hos ungdommen. Dette
har efter mange ars fald medfort en oget indtagelse af spiritus
i Danmark. Smirnoff Ice er siledes karet som arets bedste lan-
cering i 2002 og har bidraget til egningen af spiritusmzngden
med 4% [2].

I en nylig publiceret undersogelse fra Sundhedsstyrelsen
har man bekrzftet mistanken om, at der blandt unge er sket
en betydelig stigning i indtagelsen af alkopops pa bekostning
af andre alkoholiske drikke [3].

Smirnoff Ice indgar derfor i en storre undersogelse, vi er
i gang med, hvor deltagerne bliver stimuleret med redvin,
hvidvin, elefantel, mousserende vin og ren alkohol. Under-
sogelsens formal er at fastsztte alkohols indflydelse hos pa-
tienter med kroniske inflammatoriske tarmsygdomme. I den
forbindelse fandt vi hos raske kontrolpersoner en uventet stor
forskel i farmakokinetikken mellem indtagelse af Smirnoff Ice
og ren alkohol.

Materiale og metoder

Effekten af to alkoholiske drikke, Smirnoff Ice og ren alkohol,
blev undersogt hos tolv raske frivillige forsegspersoner, fem
mend og syv kvinder i en kontrolleret undersogelse. Forsogs-
personerne var randomiserede; i gruppen fik tre personer ad
gangen samme drik. Den aktuelle drik blev bestemt ved lod-
trekning. Stimulation med de to drikke fandt sted med mini-
mum en uges mellemrum. Forsogspersonerne matte ikke have
indtaget alkohol 24 timer for hver undersogelse. Der var in-
gen, der droppede ud af forseget undervejs.

Inden undersogelsen blev der foretaget en klinisk vur-
dering, som udelukkede deltagere med interkurrente syg-
domme, lever- , mave- eller tarmsygdomme. Deltagerne
maedte efter seks timers faste og fik anlagt en venflon i fossa
cubiti. Der blev taget blodprever til bestemmelse af niveau-
erne for: heemoglobin, C-reaktivt protein, leukocytter, trom-
bocytter, albumin, kreatinin, amylase, alaninaminotransfe-
rase, koagulationsfaktorer og glukose for at bekrefte, at del-
tagerne var raske.

Alkoholkoncentrationen blev malt pd serum i mmol/l, og
ved division med 1,18 blev der omregnet til fuldblodsethanol,
for at man kunne sammenligne vardierne med retsmedicin-
ske undersogelsesresultater [4]. Omregning til promille er fo-
retaget med faktoren 0,0461, idet 21,7 mmol/1 svarer til 1 pro-
mille. Der blev taget blodprever til promille- og blodsukker-
bestemmelser til tiden 0 min, 30 min, 60 min, 90 min, 120 min
og 180 min.

I designet var det valgt at overholde Sundhedsstyrelsens
retningslinjer for indtagelse af maksimum 21 genstande pr.
uge for meend og 14 genstande pr. uge for kvinder. Dette sva-
rer til tre genstande eller 36 g ren alkohol pr. dag for mand og
to genstande eller 24 g ren alkohol pr. dag for kvinder [5].
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Tabel 1. Alkoholmengden i vol. % i de to undersggte drikke. Endvidere antal ml
som forsggspersonerne indtog for at f& samme veegtmeengde alkohol, nemlig 36 g
for maend og 24 g for kvinder. Endelig er angivet energiindtagelsen (kcal/kJ).

Meend Kvinder
Alkoholmengde 369 249
Ren alkohol 40,0 vol. % 113 ml 75 ml
Ren alkohol kcal/kJ 252/1.058  168/706
Smirnoff Ice 5,6 vol. % 804 ml 536 ml
Smirnoff Ice kcal/k] 535/2.247 357/1.499

For at fa samme vaegtmengde alkohol fra de to forskellige
produkter var der stor forskel pd de indtagne volumina. Del-
tagerne fik 15 min til at indtage de forskellige alkoholiske drikke.
Dette var nodvendigt pga. de meget varierende volumina. De
indtagne mangder alkohol og energiindholdet i de to drikke ses
i Tabel 1. Producenten har oplyst, at totalsukkermzangden for
Smimoff Ice er 88 g/l (manglende deklaration). For ren alkohol
er totalsukkermzngden nul. Sukkerindholdet i Smirnoff Ice be-
star af sukrose, som allerede i flasken i mindre grad spaltes til
fruktose og glukose i henhold til firmaoplysninger.

Etik

Undersogelsen respekterer Helsinki II-deklarationen og er
godkendt af Den Videnskabetiske Komité For Vejle og Fyns
Amter.

Statistik

Til de statistiske bearbejdelser og til de grafiske fremstillinger
er der anvendt computerprogrammet Statistica 98 Edition.
Data er angivet som gennemsnit * standardafvigelse. Det par-
tielle areal under kurven (AUC) er beregnet efter modellen
non compartmentel, extravascular input, single dose med compu-
terprogrammet WinNonlin Standard Edition 3.1. Som stati-
stisk signifikansniveau er anvendt p<0,05. Forskellen mellem
de to alkoholdrikke over tid i stimulationsperioden er bestemt
ved Students t-test.

Resultater

Den kliniske tilstand for inklusionen var tilfredsstillende hos
alle deltagerne. En person havde en let astma. Paraklinisk viste
alle laboratoriepreverne normale forhold i undersogelsesfor-
lobet. I Tabel 2 vises de kliniske karakteristika for forsegs-
personerne. Alle deltagerne havde et ugentligt alkoholfor-
brug, som var mindre end Sundhedsstyrelsens anbefalinger.

I Figur 1 vises de opniede alkoholkoncentrationer ved
indtagelse af ren alkohol og Smirnoff Ice hos fastende. Pa et
hvilket som helst tidspunkt i undersogelsesforlebet var der
signifikant forskel i de opndede alkoholpromiller i plasma
(p<0,01), idet indtagelse af Smirnoff Ice gav en fladere kurve.
Under eliminationen forleber de to kurver parallelt.

Beregninger af biotilgengeligheden ved indtagelse af de
to drikke er foretaget fra Figur 1. AUC fra 0 min til 180 min er
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Tabel. 2. Kliniske karakteristika.

Maend Kvinder
middelveerdi middelveerdi
(speendvidde) (spaendvidde)
Antal deltagere 5] 7
Alder, ar 36,4 (21-52) 35,4 (22-51)
Veegt, kg 88,1 (80,0-95,6) 75,7 (54,2-87,0)
BMI 26,0 (23,3-27,5) 23,9 (18,4-26,3)
Ryger/ikkeryger 1/4 1/6
Tager medicin/tager ikke medicin 0/5 16
Tager naturmedicin/tager ikke naturmedicin 0/5 0/7
Indtager antal genstande/uge minimum 9 (2-15) 6 (2-8)
Indtager antal genstande/uge maksimum 13 (6-20) 10 (6-14)

a) Spirocort/Oxis i perioder.

et mal for biotilgeengeligheden. Den gennemsnitlige biotil-
gengelighed for henholdsvis Smirnoff Ice og ren alkohol var
1.124 +201 mmol/1 pr. min og 1.691 + 359 mmol/1 pr. min
(p<0,01). Det betyder, at den opniede alkoholpromille for
Smirnoff Ice i gennemsnit er 33% + 9% lavere end for ren alko-
hol. Analyse af Smirnoft Ice viste en pH pa 3,2.

I Figur 2 vises, at ingen af deltagerne niede op over pro-
millegreensen for bilkersel pa 0,5 ved indtagelsen af Smirnoff
Ice. Ved indtagelse af ren alkohol var halvdelen over promil-
legrzensen pi et tidspunkt under forlebet (Figur 2).

Det fremgar af Figur 3, at der efter 30 min var signifikant
forskel mellem de malte blodglukosekoncentrationer efter
indtagelse af de to drikke. Saledes var glukoseverdierne sig-
nifikant hojere efter indtagelse af Smirnoff Ice efter 30 min,
60 min (p<0,01) og 90 min (p<0,05). Efter 120 min var den
gennemsnitlige blodglukosekoncentration hos dem, der fik
Smirnoff Ice, lavere end hos dem, der fik ren alkohol. Denne
forskel var dog ikke signifikant.

Alkoholpromille i blod
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Figur 1. Alkoholpromillens forlgb efter indtagelse af ren alkohol (—#—) og Smir-
noff Ice (—M—). Kurverne viser middelveerdier og de tilhgrende standardafvigel-
ser ganget med 1,96.
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Figur 2. Tidspunkterne for den maksimale alkoholpromille for de enkelte delta-
gere efter indtagelse af ren alkohol og Smirnoff Ice. Ingen af deltagerne, der fik
Smirnoff Ice, kom over promillegraensen pa 0,5, mens halvdelen af deltagerne,
der fik ren alkohol, kom over promillegraensen.
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Figur 3. Stigningen i blodsukkerkoncentrationen i mmol/l ved indtagelse af
Smirnoff Ice (—8—). Blodsukkerkoncentrationerne efter indtagelse af ren alkohol
(—4-). Kurverne viser middelveerdier og de tilharende standardafvigelser ganget
med 1,96.

Diskussion

Alkoholabsorption i kroppen

I Figur 1 vises, at ndr man drikker ren alkohol fastende, opnas
der signifikant hejere promiller ved alle provetagningstids-
punkter end ved indtagelse af Smirnoff Ice.

Alkohol absorberes i det vaskulere system og bliver der-
efter fordelt i kroppens vandfase. Eliminationen af alkohol
begynder samtidig med absorptionen, idet der i ventrikel og
tyndtarmsmucosa er lokaliseret enzymet alkoholdehydro-
genase (ADH), der ligesom det hepatiske ADH omdanner al-
kohol til acetaldehyd [6]. Acetaldehyd er en toksisk metabolit,
som hurtigt omdannes til acetat af leverenzymet aldehyd-
dehydrogenase (ALDH) [7, 8].
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Som det fremgar af Figur 1, opnaede deltagerne en betyde-
lig lavere alkoholpromille ved indtagelse af Smirnoff Ice end
ved indtagelse af ren alkohol. P4 alle undersogelsestidspunk-
terne var der en signifikant forskel i promillemalingerne mel-
lem de to slags alkohol (p<0,01). Halvdelen af deltagerne
havde ved indtagelse af ren alkohol en promille, der var over
0,5 inden for de forste 90 min, mens ingen af deltagerne, der
drak Smirnoff Ice, kom over promillegransen.

En mulig &rsag til den lavere alkoholpromille efter indta-
gelsen af Smirnoff Ice kan vere den relativt lave pH, som
maltes i flasken (pH 3,2). Dette medferer en surgorelse af
ventrikelindholdet, hvorved ventrikeltemningshastigheden
nedszttes [9]. Det store volumen af Smirnoff Ice (mand 804
ml, kvinder 536 ml) muligger en hurtigere nedbrydning af
alkoholen via ADH i ventriklen, siledes at den absorberede
meangde nedsattes.

Ernouf & Lejeune [10] sammenlignede alkoholkinetikken i
to forsegsgrupper, hvor de respektive grupper fik ren whisky
eller whisky tilsat fruktose og citronsyre. Gruppen, der fik
whisky tilsat fruktose og citronsyre, havde en 35% lavere pro-
mille malt med alkoholmetermetoden. Disse resultater svarer
til vores resultater, hvor alkoholpromillen var 33% lavere hos
gruppen, der drak Smirnoff Ice.

Undersogelser har vist, at fruktose eger alkoholeliminatio-
nen til en vis graense med 20-25% [5, 9]. Dette kan muligvis
ogsa bidrage til den fladere kurve. Indtagelse af ren alkohol,
som ikke indeholder sukker, forer derimod til en hejere pro-
mille. Eliminationen efter 60 min af de to alkoholiske drikke
er linezr og folger 0-ordens-kinetik [11]. De to kurver folges
parallelt som udtryk for en ensartet alkoholelimination. Eks-
perimentelle dyreforseg pa far har vist, at fruktose har en hal-
veringstid pa 18 min [12], hvorfor vi ikke forventer at fruktose
har indflydelse pa alkoholeliminationen efter 60 min hos
vores deltagere. Som det fremgar af Tabel 1, er der ud over
5,6% vol. alkohol et betydeligt indhold af sukrose i Smirnoff
Ice. Dette kan jf. Tabel 2 medfore et ekstra energiindtag fra
sukker. Undersogelser har vist, at alkohol eger glukoseop-
tagelsen [13] med deraf folgende risiko for overvagt, som er
et stadigt stigende problem blandt unge [14]. Rayer et l [15]
fandt inden for de forste 30 min efter glukoseindtagelse en
tarmmotilitetsegning. Om denne egning har betydning for
alkoholeliminationen hos vores kontrolpersoner, vides ikke.

De raffinerede sukkermzngder, som tilszttes laeskedrikke,
ber begrenses [16]. Det er derfor nodvendigt med ernzerings-
informationer til forbrugerne, begrundet i videnskabelige ar-
bejder. Det er pa baggrund af denne undersogelse onskver-
digt med deklaration pa etiketten.

Konklusion

Den lave pH, det store volumen og det haje sukroseindhold
i Smirnoff Ice giver en fladere alkoholkurve og dermed en la-
vere promille end ren alkohol. Samtidig er der tendens til at fa
hypoglykemi ved indtagelse af Smirnoff Ice. Alle alkoholiske
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drikke ber have varedeklaration som indeholder alkohol-
styrke, energiindhold og indholdsstoffer.

Korrespondance: Henrik Hey, Medicinsk Afdeling, Vejle Sygehus, DK-7100 Vejle.
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Taksigelser: Ulrik Justesen, Odense Universitetshospital, takkes for hjeelp med
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