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In dieser Arbeit wird der Versuch un-
ternommen, einen Zusammenhang 
zwischen der osmolalen Lücke (hier 
osmotische Lücke genannt) und der 
Ethanol-Konzentration zweier Patienten 
herzustellen [10].

Die osmolale Lücke (OL) ist definiert 
als Differenz zwischen der gemessenen 
abzüglich der berechneten Osmolalität 
(nicht umgekehrt), sie wird in mosmol/
kg H2O angegeben. Beispiel für einen 
Patienten mit einer Ethanol-Intoxikation: 
Die gemessene Osmolalität beträgt 338 
und die berechnete nur 288 mosmol/
kg H2O (Plasma-Normalwert), die OL 
beträgt demnach 50 mosmol/kg H2O. 
Die Ursache für diese OL besteht darin, 
dass Ethanol bei der Messung automa-
tisch miterfasst wird, nicht aber bei der 
Berechnung, weil die Ethanol-Konzen-
tration unbekannt ist.

Die Messung der Osmolalität in mos-
mol/kg H2O erfolgt heute routinemä-
ßig über die Gefrierpunkts-Depression 
(GPD, Kryoskopie) (die GPD liefert nicht 
die Osmolarität).

Zufällig ist die aus der Zusammenset-
zung des Plasmas (Serum) berechnete 
Osmolarität (mosmol/l) identisch mit 
der gemessenen Osmolalität (mosmol/
kg H2O) [11], die Aussage, dass die Os-
molalität des Plasmas etwas über deren 
Osmolarität liegt, trifft daher nicht zu. 
Diese Zusammenhänge werden in Phy-
sioklin ausführlich besprochen [11]. Der 
Normalwert der Plasma-Osmolalität 
kann heute mit 288 ± 5 mosmol/kg H2O 
angenommen werden [12].

Die hier [10] und in vielen anderen 
Pu blikationen verwandte Formel zur 
Berech nung der Osmolalität ist wie wei-
tere 35 geprüfte Formeln der von Zander 
entwickelten Formel mehr oder weniger 
deutlich unterlegen, wie in einer Publi-
kation aus dem Jahr 2013 demonstriert 
wurde [2].

Damit ist klar, dass zur Entwicklung der 
OL nicht nur eine möglichst präzise 
Messung der Osmolalität erforderlich ist, 
sondern auch eine möglichst exakte Be-
rechnung.
In die Berechnung gemäß der neuen 
Formel gehen ein: die Konzentrationen 
in mmol/l, der Wassergehalt des Plasmas 
und die jeweiligen osmotischen Koeffi-
zienten.
Zusammengefasst lautet die optimierte 
Formel für die Plasma-Osmolalität: 

Osm (mosmol/kg H2O) = (Na + K + Cl + 
Lact + Glukose + Urea + HCO3* + 6,5) 
x 0,985 
(* gemeint ist das aktuelle Bikarbonat, 
wie es vom POC-Gerät üblicherweise 
aus aktuellem pH und pCO2 berechnet 
wird).

Wendet man diese Formel auf die bei-
den dargestellten Fälle am Aufnahmetag 
an (Tab. 2 und 3) [10], nachdem man die 
Glukose- und Harnstoff-Konzentrationen 
von mg/dl mit dem Faktor 18 bzw. 6 in 
mmol/l umgerechnet und die fehlenden 
Angaben durch Normalwerte ersetzt hat 
(in rot), dann erhält man: 

Für Fall 1:
Osm = (142 + 3,9 + 103 + 2,4 + 4,3 + 
4,2 + 23,8* + 6,5) x 0,985 = 285,7 mos-
mol/kg H2O (* aus den Messwerten pH 
7,37 und pCO2 42 mmHg berechnet).

Für Fall 2:
Osm = (142 + 3,3  + 103  + 1,5  + 6,3 + 
2,5 + 30,5* + 6,5) x 0,985 = 291,2 mos-
mol/kg H2O (* aus den Messwerten pH 
7,42 und pCO2 48 mmHg berechnet).

Beide Werte liegen exakt im Normal-
wertbereich von 283 bis 293 mosmol/
kg H2O.

Die hier angegebenen Werte [10] lie-
gen – erwartungsgemäß – mit 277 bzw. 
276 mosmol/kg H2O deutlich darunter; 
erwartungsgemäß, weil die benutzte 
Formel nur die Konzentrationen von 
Natrium, Glukose und Harnstoff berück-
sichtigt.

Fazit 1: Im Gegensatz zu den hier 
publizierten Daten [10] weisen bei-
de Patienten normale berechnete 
Osmolalitätswerte auf.

Wird mit der optimal berechneten Os-
molalität für den Aufnahmetag (Tab. 2 
und 3) [10] die OL ermittelt, dann ergibt 
dies:

Für Fall 1:  
OL = 348 - 286 = 62 mosmol/kg H2O

Für Fall 2:  
OL = 366 - 291 = 75 mosmol/kg H2O

Fazit 2: Mit einer optimal berechne-
ten Osmolalität werden Werte für 
die osmolale Lücke erhalten, die sich 
erwartungsgemäß von den hier [10] 
publizierten Daten unterscheiden.
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Diese OL soll nun den gemessenen 
Ethanol-Konzentrationen zugeordnet 
werden.

Die Messung der Ethanol-Konzentration 
erfolgt grundsätzlich im Serum (Plasma) 
und wird dort in g/l angegeben, eine 
kaum übliche Umrechnung in ‰ (g/
kg) könnte mit der Dichte von Plasma 
(1,026 g/ml) erfolgen. Soll der Plasma-
Messwert in g/l in den Blutwert ‰ (g/
kg) umgerechnet werden, erfolgt dies 
mit einem empirischen Faktor, der die 
Dichte des Blutes, den Hämatokrit und 
die Ethanol-Verteilung zwischen Plasma 
(viel Ethanol) und Erythrozyten (wenig 
Ethanol) berücksichtigt. 

Dieser Faktor wird gemäß einer Empfeh-
lung der DFG in der Rechtsmedizin ver-
wendet [4]: Serum- bzw. Plasma-Ethanol 
(g/L) = Vollblut-Ethanol g/kg (= ‰) x 
1,20.

Wenn hier [10] durchgehend vom Blut-
Alkohol-Spiegel (‰) gesprochen wird, 
wurde dieser wie auch beschrieben  
(S. 278) – gemäß einer anderslautenden 
Empfehlung – durch Division mit 1,20 x 
1,026 = 1,23 erhalten. Damit sind die 
angegebenen Blut-Alkohol-Werte [10] 
um 2,6% (Faktor 1,026) zu niedrig.

Um den für die weitere Betrachtung not-
wendigen Plasmawert zu erhalten, jetzt 
in g/l Plasma, muss der publizierte Blut-
Alkohol-Spiegel (‰) wieder mit dem – 
„anderen“ – Faktor 1,20 x 1,026 = 1,23 
multipliziert werden.

Damit dieser Wert in g/kg H
2O erhalten 

wird, muss er mit dem Wassergehalt des 
Plasmas von 94% (0,94 g/ml) korrigiert 
(dividiert) werden, d.h. der Wert wird 
etwas größer, weil das Bezugsvolumen 
kleiner ist.

Um schließlich diesen Wert in mmol/l 
zu erhalten, muss mit dem Molekular-
gewicht von Ethanol (46 g/mol) umge-
rechnet werden (x 1000 / 46).

Fasst man alle Faktoren zusammen, 
dann erhält man für die Umrechnung 
vom „anders“ berechneten Blut-Ethanol-
Wert (‰) in die Ethanol-Konzentration 
im Plasma (mmol/l) einen Faktor von 
1,23 x 1000 / 0,94 x 46 = 28,5.

Damit beträgt für den Aufnahmetag (Tab. 
2 und 3) [10] die Ethanol-Konzentration 
im Plasma:

Für Fall 1:  
2,0 ‰ x 28,5 = 57,0 mmol/kg H2O

Für Fall 2:  
2,5 ‰ x 28,5 = 71,3 mmol/kg H2O

Achtung: 
Die Umrechnung von richtig berechne-
tem Blut-Ethanol-Wert (‰) in die Etha-
nol-Konzentration im Plasma (mmol/kg 
H2O) erfolgt mit einem Faktor von 1,20 x 
1000 / 0,94 x 46 = 27,8.

Fazit 3: Die hier [10] angegebenen 
Blut-Ethanol-Werte sind infolge ei-
ner „anderen“ Umrechnung aus 
dem gemessenen Plasmawert um 
2,6% zu niedrig.

Die Umrechnung von mmol in mosmol 
ist nur mit den sogenannten osmotischen 
Koeffizienten möglich. Darunter versteht 
man die osmotische Wirkung der einzel-
nen Substanzen.

In der o.g. Gleichung für die Berechnung 
der Osmolalität wurde ein allgemein 
anerkannter Faktor von 0,926 für NaCl 
verwandt, d.h. die osmotische Wirkung 
beträgt nur 92,6% der Molalität. Dieser 
Faktor kann problemlos auf andere Sub-
stanzen übertragen werden (z.B. K oder 
HCO3). Für Glukose beträgt er 1,013.

Ohne Erwähnung der Bezeichnung „os-
motischer Koeffizient“ wird die Bestim-
mung der osmotischen Wirkung von 
Ethanol in zahlreichen Publikationen 
beschrieben.

Bei diesen Publikationen gibt es zwei 
Vorgehensweisen:

Einmal wird versucht, einen Zusam-
menhang zwischen der OL und der 
gemessenen Ethanol-Konzentration 
herzustellen. Da in allen Fällen die 
nicht optimale Berechnungsformel 
verwandt wurde, nur die Konzent-
rationen von Natrium, Glukose und 
Harnstoff wurden berücksichtigt, 
oder Modifikationen davon, wurden 
sie hier zur Ermittlung des osmoti-
schen Koeffizienten nicht verwandt, 
auch wenn sie im Ergebnis einen 
realistischen Wert gezeigt haben 
[1,3,5,7].

Zum anderen wird ein Zusammen-
hang zwischen einer quantitativ zu-

gesetzten Menge Ethanol und der 
anschließenden Änderung der ge-
messenen Plasma-Osmolalität her-
gestellt. Da die Auswertung gewisse 
Schwierigkeiten bereitet, werden 
die Arbeiten etwas ausführlicher be-
schrieben.

Robinson et al. 1971 [9]
Nach Einstellung quantitativer Ethanol-
Konzentrationen im Plasma wurden 
die Ergebnisse in Abbildung 3 darge-
stellt. Die grafische Auswertung erfolgte 
in maxi maler Vergrößerung (ETH 200 
mmol/l = mosmol/l = 212,8 mosmol/
kg H2O (Wassergehalt 94 %) entspre-
chen einer OL von 229 / 230 mosmol/
kg H2O). Damit beträgt der osmotische 
Koeffizient = 1,08.

Lund et al. 1983 [6]
Grafische Auswertung von Abbildung 
1 in maximaler Vergrößerung, höchster 
Wert der linearen Beziehung (ETH 971 
mg% = 9,71 g/l = 10,3 g/kg H2O (Was-
sergehalt 94 %) = 224 mosmol/kg H2O 
(Molekulargewicht 46). Aus der Grafik 
224 mosmol/kg H2O = OL 267 mosmol/
kg H2O. Damit beträgt der osmotische 
Koeffizient = 1,19.

Pursell et al. 2001 [8]
Im 2. Teil werden dem Plasma definierte 
Mengen von Ethanol zugesetzt, Fig. 1 
zeigt eine sehr gute lineare Beziehung, 
allerdings wird hier auch wieder die OL 
aufgetragen. Da diese Beziehung durch 
den Nullpunkt verläuft (genau genom-
men -0,3 mosmol/kg H2O), kann man 
die angegebene Geradengleichung ver-
wenden: 500 mg/dl entspricht danach 
OL 135,2 mosmol/kg H2O.

500 mg/dl = 5 g/l = 5,32 g/kg H2O (Was-
sergehalt 94 %) = 115,6 mosmol/kg H2O 
(Molekulargewicht 46). 115,6 mosmol/
kg H2O = OL 135,2 mosmol/kg H2O.

Damit beträgt der osmotische Koeffizi-
ent = 1,17. Allerdings wird im Abstract 
ein Wert von 1,20 und unter Results ein 
Wert von 1,16 angegeben.

Fazit 4: Der osmotische Koeffizient 
von Ethanol wird vorläufig mit 1,15 
angegeben, erhalten als Mittelwert 
von drei Publikationen. Damit be-
trägt der Umrechnungsfaktor von 
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„anders“ berechnetem Ethanol im 
Blut (‰) in die osmolale Lücke im 
Plasma (mosmol/kg H2O) 32,8 (28,5 
x 1,15) und liegt damit fast ein Drit-
tel über dem hier [10] angegebenen 
Literaturwert von 25,9.

Achtung: 
Für die korrekt berechnete Blut-Ethanol-
Konzentration lautet der Umrechnungs-
faktor: Blut-Ethanol (‰) x 32,0 (27,8 x 
1,15) = osmolale Lücke (mosmol/kg 
H2O).

Die bemerkenswerte Tatsache, dass 
der osmotische Koeffizient von Ethanol 
deutlich größer als 1,0 ist, könnte – spe-
kulativ – auf die Wirkung des Ethanols 
im lipoprotein- und lipidhaltigen Plasma 
zurückzuführen sein.

Verwendet man diesen Faktor zur Vor-
hersage der OL, dann gilt für die „an-
ders“ (in rot) bzw. korrekt (in blau) be-
rechneten Blut-Ethanol-Werte:

Für Fall 1:  
2,0 ‰ x 32,8 = 65,6 statt 62,0 mosmol/
kg H2O, 

2,05 ‰ x 32,0 = 65,6 statt 62,0 mosmol/ 
kg H2O, also 5,8 % über der OL  
(Messung - Rechnung)

Für Fall 2:  
2,5 ‰ x 32,8 = 82,0 statt 75,0 mosmol/
kg H2O, 

2,565 ‰ x 32,0 = 82,0 statt 75,0 mos-
mol/kg H2O, also 9,6 % über der OL 
(Messung - Rechnung).

Fazit 5: Die für Ethanol vorhergesag-
ten Werte der osmolalen Lücke lie-
gen 6-10% über den aus Messung 
und richtiger Berechnung erhalte-
nen Werten. Es gibt daher keinen 
Grund zur der Annahme, dass neben 
Ethanol weitere Substanzen zur OL 
der beiden Patienten beigetragen 
hätten [10]. Entsprechende Spekula-
tionen in Abbildung 1 und 2 [10] 
sind daher gegenstandslos. 

Generelles Fazit:
Wird die osmolale Lücke des Plas-
mas bzw. Serums (mosmol/kg H2O) 
aus der Differenz von gemessener 
minus richtig berechneter Osmolali-
tät ermittelt, kann daraus mit kli-
nisch ausreichender Genauigkeit ein 
Zusammenhang zum Ethanol-Gehalt 
des Plasmas und damit des Blutes 
(‰) hergestellt werden. 
Zur Umrechnung von Blut-Ethanol 
(‰) in die osmolale Lücke des Plas-
mas gilt: Blut-Ethanol (‰) x 32,0 = 
osmolale Lücke im Plasma (mosmol/
kg H2O).

Anmerkung des Erstautors

Dieser Kommentar ist Ausdruck einer 
richtig verstandenen Fehlerkultur, weil 
ein Autor (S. G. Sakka) der ursprüngli-
chen Arbeit zugleich als Co-Autor des 
korrigierenden Kommentars fungiert. 
Dieses Kompliment gilt auch der Schrift-
leitung der A & I.
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