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DROG 2:
U-Bensodiazepiner (verif) pa LCMSMS (NPU18178)

U-Demetyldiazepam (Nordazepam) (NPU28061)
U-Oxazepam (NPU28062)

U-Temazepam (3-OH-diazepam) (NPU28063)
U-Lorazepam (NPU28060)
U-7-aminoklonazepam (NPU28056)
U-7-aminonitrazepam (NPU28057)
U-7-aminoflunitrazepam (NPU28055)

U-a-OH-midazolam (NPU28059)
U-a-OH-alprazolam (NPU28054)

Bakgrund, indikation och tolkning

Bensodiazepiner av olika slag har inom sjukvarden stor anvandning som anxiolytika och hypnotika.
Bensodiazepinerna tas snabbt upp i blodet och metaboliseras i stor utstrackning [1]. Dessa
metaboliter och till en viss del ometaboliserade bensodiazepiner, utséndras i urinen i oférandrad form
och som glukuronider [1,2]. Det férekommer dven ett omfattande missbruk av bensodiazepiner. Fér att
pavisa férekomsten av bensodiazepiner i urin, anvands en screeningmetod baserad pa KIMS reagens
fran Roche [3, 4]. Positiva fynd fran screeningen konfirmeras med denna LCMSMS-metod, som
bestammer de i Sverige vanligaste férekommande bensodiazepinerna och/eller deras
huvudmetaboliter.

| analysen ingar alltid kvantitativ bestdmning av:

Diazepammetaboliterna demetyldiazepam, temazepam (OH-diazepam) och oxazepam. Oxazepam
finns &ven som eget lakemedel. Analysen innehaller dven metaboliter till lorazepam, klonazepam,
nitrazepam, flunitrazepam, midazolam och alprazolam.

Se tabell nedan 6ver analyserade metaboliter (nedbrytningsprodukter) till resp lakemedel:

Lakemedel Lakemedelsubstans Analyserad Metabolit

Stesolid, Diazepam Diazepam Demetyldiazepam, Temazepam
(OH-diazepam), Oxazepam

Sobril, Oxascand Oxazepam Oxazepam

Temesta, Lorazepam Lorazepam Lorazepam

Iktorivil Klonazepam 7-aminoklonazepam

Apodorm, Mogadon, Nitrazepam | Nitrazepam 7-aminonitrazepam

Flunitrazepam Flunitrazepam 7-aminoflunitrazepam

Midazolam Midazolam alfa-OH-midazolam

Xanor, Alprazolam Alprazolam alfa-OH-alprazolam
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Analysprincip

Urinprovet hydrolyseras med enzymet 3 -glukuronidas for att bryta glukuroniden [1, 2]. Sedan falls
proteiner i urinen med acetonitril. Efter centrifugering spads provet innan injektion paA LCMSMS.
Bestamning av de olika benzodiazepin komponenterna sker med LCMSMS. Berakning sker mot

kalibreringskurva i 6 nivaer.

Referensintervall
Negativt (< gransvarde 50 pg/L) [5-7]

Metodkarakteristika

Interferenser och felkéallor

Humanurin innehaller inga endogena foreningar, som interfererar med metoden.

Detektionsgrans och Matomrade
Matomrade: 30 — 5 000 pg/L [8]

Spéarbarhet

Demetyldiazepam (Nordazepam)

Demetyldiazepam-D5 (1S)

Analyscertifikat Cerilliant

Analyscertifikat Cerilliant

Oxazepam Analyscertifikat Cerilliant
Oxazepam-D5(1S) Analyscertifikat Cerilliant
Temazepam Analyscertifikat Cerilliant

Temazepam-D5 (IS)
Lorazepam

Lorazepam-D4 (IS)
7-aminoklonazepam
7-aminoklonazepam-D4 (IS)
7-aminonitrazepam
7-aminonitrazepam-D5 (IS)
7-aminoflunitrazepam
7-aminoflunitrazepam-D7 (IS)
a-OH-midazolam
a-OH-midazolam-D4 (IS)
a-OH-alprazolam
a-OH-alprazolam-D5 (1S)

Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant
Analyscertifikat Cerilliant

Analyscertifikat Cerilliant
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Matosakerhet

Data fran arsuppféljning 2021 (210101-211231).

Niva | Total variation n Faststilld
(Mg/L) (CV%) matvariation (CV%)
Demetyldiazepam 54 4.8 73 9
(Nordazepam) 485 45 86 5
2947 42 76 7
Oxazepam 51 6.2 73 7
490 3,0 86 5
2913 3,0 76 7
Temazepam 51 3,7 73 7
488 2,5 86 5
2923 2,0 76 7
Lorazepam 53 6,4 73 7
496 3,5 86 5
2914 4.1 76 7
7-aminoklonazepam 51 2,8 73 5
507 2,3 86 5
2987 2,0 76 7
7-aminonitrazepam 51 2,8 73 7
510 2,0 87 5
3010 2,2 76 7
7-aminoflunitrazepam 51 2,7 74 5
502 2,0 87 5
2969 2,0 76 7
alfa-OH-midazolam 55 45 72 10
494 3,8 85 10
2987 3,9 74 7
alfa-OH-alprazolam 53 11,3 74 9
474 6,1 87 7
2942 4.8 76 7

Ovrig information

Validering har utférts av Klinisk kemi i Lund [8, 9]. Riktigheten kontrolleras genom deltagande i externt
kontrollprogram (EQUALIS och LGC).

Ackreditering

U-Bensodiazepiner verifiering ar ackrediterad.
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