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B-PEth 16-0_18-1 (fosfatidyletanol)

Bakgrund/Svar/Tolkning/Bedomning

Fosfatidyletanol (PEth) dr en grupp av glycerofosfolipider som
karakteriserad av att tva fettsyror och en fosforyl-etyl-grupp ar bundna till
ett glycerolskelett. Eftersom de tvd ingdende fettsyrorna kan variera i antal
kol och 1 méttnadsgrad medfor detta att PEth bestér av ett storre antal olika
molekyldra former varav ett flertal har identifierats med masspektrometri
[1]. PEth bildas i cellmembran i nirvaro av etanol 1 en reaktion som
katalyseras av fosfolipas D (PLD). Reaktionen &r en transfosfatidylation dér
fosfatidylkolin &r substratet och fosfatidyletanol och kolin dr de bildade
produkterna. Eftersom fosfatidyletanol endast kan bildas i ndrvaro av etanol
sé ar den kliniska specificiteten av fosfatidyletanol som alkoholmarkor
teoretiskt 100 %. Inga falska positiva utfall har pavisats [2-5]. Vid
regelbunden alkoholkonsumtion/missbruk ansamlas PEth 1 roda blodkroppar
och ju kraftigare alkoholkonsumtion/missbruk desto hégre koncentration
[2]. PEth har visat sig vara en kdnsligare markor (hogre sensitivitet) for
alkoholmissbruk &n CDT och GT eller dessa i kombination [2, 4, 6].
Halveringstiden for PEth 1 blod ar c:a 4 dagar och PEth kan pavisas flera
veckor efter avslutat alkoholintag. Grénsen for ldgsta utlimnat varde &r satt
till 0,050 umol/L PEth 16:0/18:1 och virden 6ver 0,30 umol/L anses for
ndrvarande representera en alkoholkonsumtion som dr mer dn maéttlig, d.v.s.
overskrider griansen for riskbruk. Det finns méanga olika former av PEth och
bendmningen av de olika formerna sker enligt foljande exempel: ”’1-
Palmitoyl-2-Oleoyl-sn-glycero-3 fosfatidyletanol” som kallas i kort form
”PEth 16:0/18:17, vilket innebdr att en mittad fettsyra med 16 kol och ingen
dubbelbindning sitter i 1-position pa glycerolskelettet medan en
enkelomaittad med 18 kol sitter 1 2-position. Just denna form utgor cirka
hilften av den totala PEth-halten i blod. Koncentrationer >0,30 pmol/L
innebdr att alkoholkoncentrationen dr mer dn mattlig. Ett enstaka
berusningstillfille (1,0—-1,5 %o) ger inte upphov till koncentrationer dver
0,30 umol/L, varken akut eller under efterféljande dygn. Mitvirden dver
0,30 umol/L korrelerar med rapporterad alkoholkonsumtion under de
nirmast foregdende tva veckorna [2]. I och med att gransen for lagsta
utldmnade virde dr 0,050 umol/L innebér det att &ven socialt accepterat
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alkoholbruk kan komma att generera ett numeriskt vérde.

Metodik/matprincip

PEth extraheras ur helblod, tillsammans med andra lipider, med organiskt
l6sningsmedel samtidigt som blodets proteiner faills. Efter centrifugering
analyseras supernatanten med masspektrometri (LC-MS/MS), en teknik
med god kanslighet och mycket hog specificitet. LC-MS/MS instrumentet dr
av typen trippel kvadrupol masspektrometer kopplat till en HPLC.
Separation av olika provmolekyler sker i en LC-kolonn. Provmolekyler som
bildar negativa joner joniseras i jonkillan. Joniseringen sker enligt principen
API ES (atmospheric pressure ionisation electrospray). I forsta kvadrupolen
selekteras molekyljonen for PEth 16:0/18:1. I andra kvadrupolen
fragmenteras molekyljonen med en for denna jon specifik energi. I tredje
kvadrupolen selekteras tva av molekyljonens fragment, 281 for kvantifiering
och 255 for kvalificering Den resulterande jonintensiteten mats med en
elektronmultiplikator.

Interferenser och felkallor

Péverkan av hyperlipidemi, hyperbilirubinemi och uremi &r inte testad men
antas inte finnas pa grund av den hoga specificiteten i LC-MS/MS
teknologin.

Matomrade
Analys Kvantifieringsgrins Mitintervall
(umol/L) (umol/L)
B-PEth 16:0/18:1 0,025 0,050-3,0

Mitintervall dr det omréde dar numeriska svar ldmnas. Vid koncentrationer
over 3,0 umol/L PEth 16:0/18:1 analyseras provet om efter en spadning pa
hogst 10 génger.

Kvantifieringsgriansen ér satt till 0,025 pumol/L men rapporteringsgrinsen ut
till kund &r 0,05 pumol/L. Vérden under rapporteringsgransen rapporteras
som <0,050 pmol/L.
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Matosakerhet (enligt arsgenomgang for 2023)

Lag kontroll Hog kontroll Poolad kontroll
Komponent | Borvirde | CV% | Borvdrde | CV% | Borviarde | CV%
(umol/L) (umol/L) (umol/L)
PEth 16:0/18:1 0,050 6,9 2,0 6,1 0,57 6,5

Kontrollforfarande

En kontroll av vardera sorten analyseras per analysomgang. Alla tre
kontrollerna analyseras en gang fore och en ging efter patientproverna i en
analysomgéng. Interna kontroller {6ljs upp l6pande inom laboratoriets
kvalitetssystem (QM).

Riktighet

Riktigheten kontrolleras genom deltagande i1 externt kontrollprogram
(Equalis) 4 ganger/ér.

Sparbarhet

Phosphatidylethanol 16:0/18:1, Analyscertifikat fran tillverkare Enzo,
Cerilliant samt Chiron.

Validering
Validering har utforts vid Labmedicin Skane, Klinisk kemi, Lund [9, 10].

Ovrig information

Metoden ar ackrediterad.
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