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V orwor t

Das lang erwartete neue T+K- Heft liegt n nu n e n d l i c h v o r .

Es ist das letzte Heft für das Jahr i991 - ist e in be so nders
seitenstarkes Heft geworden, welches, e ine g a n z e
Reihe interessanter Beiträge enthält­

Im neuen Jahr ist beabsichtigt, das Erscheinungs» i l d v o n T +K
optisch zu verbessern. Herr Sachs aus Ulm hat sich angh an e b o t e n
d as Layout aller Artikel mit Hilfe moderner Textge s g p
grammen und -geräten zu überarbeiten. Hierfür benötigt
verständlich den auf Diskette gespeicherten Beitrag.
desha]b schon jetzt bitten, in Zukunft, den druckfertigen
und — falls vorhanden — die zugehörige Diskette mit Angaben über
die benutzte Software an die Schriftleitung zu schicken­
Sachs hat hierzu "Hinweise an die Autoren", die auf der
Seite dieses Heftes abgedruckt sind, formuliert- Nie
kel in T+K dann in Zukunft aussehen sollen, zeigt der in diesem
Heft abgedruckte Beitrag von Herrn Sachs und seinen
Mitarbeitern.

Ich möchte es nicht versäumen, allen Lesern des Mitteilungsblat­
tes unserer Gesellschaft ein erfolgreiches Jahr 1992 zu
w ünsch e n .

Ihr

Thomas D a l d r u p

NEUERSCHEINUNG S ympos i u m s b a n d

Beiträge zur
Toxikologiscl>er> C1>eriiie

l. Ges'>m<deutsches Symposium
3. -5. Juli 1990

Leilizig

Erhältlich zum Preis von DM 20, — bei der Geschäftsst. 11ss e l l e
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Qualitätssicherung bei der Untersuchung von Kopfhaaren
zum Nachweis von Hetäubungsmitteln

R. Denk, I. Raff und H. Sachs, Ulm

Institut für Rechtsmedizin der Universität Ulm, Prittwitzstr.6, W-7900 Ulm/Donau,
Bundesrepublik Deutschland

Eingegangen 3. November 1991

Einleitung

Der Ausschuß der GTFCh zur Erarbeitung von Richtlinien für
die Qualitätskontrolle hat allgemeine Richtlinien, betreffend Personal,
technischer Ausrüstung, Verfahrensweisen und Protokollierung, für die
Qualitätskontrolle erstellt, die am 20.04.91 beschlossen wurden [1].

Bei der Haaranalytik, zum Nachweis von Betäubungsmitteln,
ergeben sich Besonderheiten, die über diese Richtlinien hinausgehen.
Um grundsätzlich die Aussagekraft der Haaranalyse sicherzustellen sind
einige Maßnahmen notwendig, deren Beachtung es erst erlaubt die
Möglichkeiten dieser Technik auszuschöpfen. So ist eine Kontrolle der
chemisch-toxikologischen Untersuchung durch den G ebrauch von
gespikten Proben, ähnlich dem Kontrollserum oder dem Kontrollurin,
den die GTFCh anbietet, nicht ausreichend. Daher is t fü r d i ese
Probenart ein anderes Konzept der Kontrolle zu wählen, das hier
beschrieben werden soll. Zunächst soll jedoch auf die Probennahme und
Fehler, die bei ihr gemacht werden, eingegangen werden. Ein noch so
ausgeklügeltes Kontrollsystem des Analysenweges ist sinnlos, wenn
schon bei de r P r obennahme Fehler gemacht werden. Selbst das
g enaueste Analysenverfahren kann s o lche F e h ler , n i ch t me h r
ausgleichen.

I. Probennahme:

Die häufigsten Mängel, die nach unserer Erfahrung auftreten,
und deren Auswirkungen seien im folgenden kurz angesprochen.

1. Zu geringe Probenmengen:

Es werden Proben eingesandt, die insgesamt nur aus 5 - 10 einzelnen Haaren bestehen.

Diese Probenmenge ist fur die Beantwortung forensisch-toxikologischer pragestellungen
nicht ausreichend.
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2. In sich verschobene oder schräg abgeschnittene Haarstränge '

die Beurteilung des Aufnahmezeitpunktes ist es em Unters"nterschied, ob die Probe

bgeschnitten wurde oder ob sie sich nachträglich verschoberschoben hat. Dieser sehr

äWig beobachtete Fehler schränkt die Beurteilungsmöglichkeit' »ei t der Z e i träume, in

denen Betaubungsmittel aufgenommen wurden, ein.

3. Unvollständige Dokumentation:

P roben, bei denen eine eindeutige Zuordnung zu Personen nie™ g" c h i s t "
selbstverständlich keine Aussagekraft. Dieser Fehler kommt seltener vor Häu ig« ' s t
das Fehlen der Bezeichnung von kopfnaher Schnittstelle und Haarspitze. Ebenso fehlt
oft die Dokumentation der I.änge der an der Kopfhaut verbliebenen Haarstoppe>

Die angeführten Fehler wirken sich auf die Sicherheit der
Beurteilung aus bzw. sie schränken die Möglichkeiten der Beurteilung
ein und führen dadurch zu einem Informationsverlust.

D ie r i cht ige P r obennahme i s t in folg enden R e g eln
zusammengefasst:

1. Die Probennahme, das Verpacken und Versenden dürfen nicht in der Nähe von
Rauschmittelasservaten stattfinden und der Probenentnehmende sollte sichergehen, daß
er vor der Probennahme nicht in Kontakt mit diesen war.

2. Die Entnahme erfolgt, um vergleichbare Ergebnisse zu erhalten, primär über dem
Hinterhauptshöcker des Probanden. Ist dies nicht möglich, muß die Entnahmestelle
entsprechend dokumentiert werden.

3. Die zu asservierende Probe sollte ein mindestens bleistift- bis kleinfingerdicker Strang
sein.

4 . Die Haare werden vor dem Abschneiden mit einem festen Bindfaden 2 3 cm v o n
l

der Kopfhaut entfernt, fest zusammengebunden. Sollten die Haare zu kurz sein
auf diese Manahme verzichtet werden.

5. Die zusammengebundenen Haare sind direkt an der Kopfhaut abzuschneiden Sollte
dies nicht möglich sein, muß die Länge der zurückgebliebenen Haarreste dok t taarres e o u m e n t ier t
werden.

6. Bei der Entnahme ist besonders darauf zu achten, da sich die entno'e entnommenen Haare
nicht ineinander verschieben.

7. Die entnommene Haarprobe ist fest in Alumlnlumfolie e~zgzollenmzuro en und mit Tesafilm
B .elbogen zu f i er en . D i e P r obenbeschriftung mit P b nk

g mi t rob e nkennung,
B ' h ung von kopfnahem Ende und Haarspitze, sowie Angaben b d' L­

ga en er die Länge der
bh b nen Haarstoppeln ist auf dem Briefbogen zu verme ken.
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Wie eine solche Probe aussehen sollte, ist in Abbi ldung 1
dargestellt.

Abb. 1: Schematische Darstellung einer korrekt asservierten Haarprobe

Kopfhaarprobe
Haarwurzel oder
kopfnahes Ende

Name '.
Geburtsdatum '.
Entnahmedatum .
Entnahmestelle .
Kenn-nummer '.

Bindfaden oder
Tesafilm

Schnur

Haarspltze

Verbliebene Haarstoppeln. . . . [mm]

In den meisten Fällen entzieht sich die Asservierung der Haare
d er K o n t rolle d e s A na l y t ikers. Si e wi r d ha u p tsächlich v o n
Polizeibeamten oder Ä r z ten durchgeführt. Deshalb müssen diese
Personen e n tsprechend in f o rmiert we r den, um die oben
angesprochenen Fehler zu vermeiden.

II. Chemisch-toxikologische Untersuchung

Die Zuverlässigkeit und Präzision der Un tersuchung einer
korrekt asservierten Haarprobe muß ebenfalls abgesichert werden.

II.I. Probenannahme und Lagerung

Der erste Schritt, nachdem die Probe das Labor erreicht hat, ist
das Auspacken, Erfassen und Lagern der Probe. Dies muß s tr ikt
getrennt von anderen Asservaten erfolgen. Die Lagerung der Proben
sollte in verschließbaren Kunststoffbeuteln erfolgen. Ein Tiefgefrieren
der Proben ist wegen der Stabilität der zu suchenden Wirkstoffe nicht
unbedingt erforderlich.
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II.II. Kontrolle des Analysenganges

öglichkeiten der Kontrolle des Analysenganges s'es sind d ie

Verwendung eines Standardreferenzmaterials oder die ~e p~
V erfahren mittels der Tracertechnik. Der einfachere und billigere eg
ist der Einsatz eines Standardreferenzmaterials. Unter einem solchen
Material versteht man eine wirkstoffhaltige Matrix, in der die Wirkstof«
in ihr e r natü r l ichen Fo r m und in ihren natür l i chen
Bindungsverhältnissen vorliegen. Der Wirkstoffgehalt dieser Matr i

uß dann sehr sorgfältig durch verschiedene Verfahren bestimmt
werden. Schließlich müssen diese Werte noch durch eine Institution
anerkannt werd e n [2,3 ] . D ie Vorst u f e zu ei nem
Standardreferenzmaterial ist normalerweise die H erstellung e ines
sogenannten Pools aus der wirkstoffhaltigen Matrix. Hierfür lassen sich
die Kopfhaare e ines an e i ner Ü b erdosis Heroin v e rstorbenen
Abhängigen verwenden.

N ormalerweise ist die H ers t e l lung von sol ch e n
Standardreferenzmaterialien sehr aufwendig. Wir haben, weil uns nur
wenig Haare zur Verfügung standen, eine sehr einfache Form der
Aufbereitung gewählt.

Die Herstellung des Haarpools wurde wie folgt durchgeführt:

D ie H aa r e wur de n mit Acet on , M eth ano l und
demineralisiertem Wasser gewaschen und be i Ra u m temperatur
getrocknet. U m den Wirk s toff , s owie e v entuel l vo r handene
Bindungsverhältnisse zu schonen, wurden Portionen von etwa 5QQ mg in
mehrfach mit einer Stahlkugelmühle gemahlen. Das Haarmehl wurde
dann in e i nem Becherglas gesammelt, zwei Tage durch R ü hren
homogenisiert und i n e inem verschließbaren Gefäß gelagert. D ie
Gehalte an Morphin, Codein und Dihydrocodein wurden nach dem
Auflsen in N a t ronlauge mit anschließender saurer Hydrolyse und
zweimaliger Extraktion, gaschromatographisch — massenspektrometrisch
gegen Ethylmorphin als internem Standard gemessen [4,5].

In dem von uns hergestellten Pool wurden folgende Gehalte
und Standardabweichungen aus 7 Auibereitungen ermittelt (tabelle y]

Tab. 1:

Morphin: 687 +- 67 ng/g

Codein: 29/ +-20 ng/g

Dihydroco dein 638 +- 80 ng/g
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Eine in der beschriebenen Weise hergestellte Menge von ca. 30
g Haarmehl ist zur A bsicherung von Haaranalysen bei etwa 600
Untersuchungs tagen ausreichend.

Ausblick:

Forensische Fragen, die durch die Anwendung der Haaranalyse
beantwortet werden können, haben i n j ü ngster Z e i t e r heblich
zugenommen. Es sollte deshalb möglichst frühzeitig damit begonnen
werden, die verwendeten Analyseverfahren auf ihre Genauigkeit und
Z uverlässigkeit h i n zu übe r prüfen. D a die H er s tellung v o n
Referenzmaterialien, bedingt durch die hohen Anforderungen an ein
solches Material nur m i t e i ner entsprechend großen Haarmenge
lohnend ist, müssen weiter wirkstoffhaltige Haare gesammelt und
entsprechend aufbereitet werden.

Literatur:

1. Aderjan R, Daldrup T, Harzer K, Heller C, Kauert G, Maurer H, Müller M, Müller
E, Raudonat H, Rösener H, Rübsamen K, Schmidt K, Schmitt G, Schmoldt A, Wennig
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Krimtech 58 (3): 43 — 47

2. Beegly HF, Mears TW, Michaelis RE, Wilson JN (1975) Treatise on Analytical
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3. United States Department of Commerce (1976) Catalog and Price list of
Standardmaterials issued by the National Bureau of Standards. Mise. Publ. 260 and its
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4. Sachs H, Arnold W (1989) Results of Comperative Determination of Morphine in
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Befunde von Morphin und Codein in Glaskörperflüssigkeit und Haaren. Beitr Gerichtl
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p+g ( 1991 ) 58 ( 4-6 ): 84

Z um Nachweis vo n Coca i n

Martin Erdweg und M. Hoffmann
Institut für Hygiene und Laboratoriumsmedizin
Städtische Krankenanstalten W -4 150 Krefeld

Cocain(Abb.].),ein A]ka].oid das aus den Blättern des Cocastrauches
"Erythroxv].um coca" du rch V e r e s t e rung mi t M e t h a nol un d B en zov l ie ­

rung zu gewinnen i s t ,wurde vo r de r E nt w i c k lung s y n t he t is c he r An äs ­
thetika als w i r k sames L o k a l anä sthe t ikum v e r w endet

A bb.l Strukturformel von C oc a i n

CHg A u f Grund der p o t e n t iellen s uc h te r zeu ge n d e n
N

COOCHg E igenschaften z ä hlt C o c ain h eu t e z u de n am
-H häufigsten ve r w e ndeten Dr o g en. Dies w ird d u rch

d ie steigende Z ah l p o si t iver E rge bn is s e be i
der Untersuchung auf Cocain belegt. Über die
V erfahren zu r r ou t i n emäßigen U n te r su c hun g vo n

0 U rinproben au f C oc ain und s e in e r Me ta bo l it e n
(~.~ - )-c ocain

soll im fo l g e n den b e r i chtet w e rd en .

Material und M e t h oden

Z ur Durchführung de r q u al i t a t iven un d q uant i tativen A na lv s e n s te he n
e ine Reihe von U n t e r su chun g sve r fah ren zu r V er f ü g u ng, dazu z ä h le n d ie
Fluoreszenzpolarisation ( FPIA ) und die Hochleistungsflüssigkeits­
c hr o m a t o g r a p h i e ( HP LC ) .

FPIA
Polarisiertes L i c h t ,das a l t e r n i e r end h o ri z o n tal un d v e rt jk a ] in
z wei Ebenen sc hw i n gt, wird von e i nem Flu o r o p h o r ,z .B .F lu o r es z ei n , a b ­
s orbiert.Das ab s o r b ierte L i cht w i r d be i e ine r a nd e re n
emittiert, und nach Du r c h t r itt. durch ein P o l a r isa t ion f ' l t

a n e r e n e e n ä n g e
isa ions i te r gem es­

sen,Die Eigenrotation de s F luo r o p h ors f ü hr t zu e i ne D l
z u einer D e p o la r isi e ­

rung des ab so rb ierten L i c hts. Durch die B i n d ung a n ' M l 1 1
a n ein M a kr om ol e k ü l

(z.B,Antikörper )wird die Rot a t ion de s Flu or o phors g h d P 1
r isat,ionsgrad nimmt z u . D a her i st, die Konzentrati o f

orop ors g e hem m t ,de r P ola­
en ra ion a n fre i em Fluo ­

r ophor umgekehrt p r o p o r t i onal zu m geme s s e nen po l a
T estansatz we rden ei n fl uor e s z e n zm a r k ierter An a l

e n o ar i sat ion s g rad . I m

kül),unmarkierter A n a ly t de r P ro b e un d A n tik ö rp
e r n a y t ( T r a c e r - Mo l e ­
i örper,der i m Un t.erschuß

vorliegt, gemischt. Tracer und A n a l vt, der Probe
Bindungspositionen am Antikörper.Nach einer vorg g

e k o nk u r r i e r e n u m d i e

t ionszeit wird de r Pola r i s a t io n s g rad g e m e s s en .Mitte] s Test l ö s u n ­
e r v o r g e g e b e n e n i n k u b a ­

gen,die einen definierten Gehalt an Analyten au f l
Kalibratzonskurven erstellen,die die Drogenunte

e n au we i s e n , l a s s e n s i c h

dächtigen Probe ermöglichen. Cocain,Benzoylecgoni
e nun e r s u c h u n g d e r v e r ­

l ester werden mit der beschriebenen Meth d t 'e o e qua nt stativ
parameter er f a ß t .

e ' t iv a l s Su mm en­
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HPLC

Extraktionsverfahren

Zur Bestä t i g ung de r m itt els FPIA e r s t e l lten R e su l t ate w ir d e i n A li­
auot der zu untersuchenden Probe,in der Regel Urin,für die Cocain­
b estimmung m i t D ich l o r m e than ex trahiert un d an sch li e ß end m itt e l s
H PLC ana l y s i er t .Bei de r E x t r a ktion kann di e M et hod e d e r flü ssi g ­
flüssig Extraktion angewandt werden, alternativ ist auch ein Vorge­
hen nach de r M ethod e de r Fe s t phasenextrakt ion ,s i eh e u n te n , möglich.

Flüssig-flüssig Extraktion
5 ml der U r inp r ob e we r den mi t 10 ml D ichl o r m e t ha n v erse t z t .
N ach int e n s i vem R üh re n fü r 1 0 M i n u ten w ird d i e o rg an is ch e Pha s e a b­
getrennt un d am R otat i o n sv e rdampfer un ter A n lege n vo n Va ku u m b is
zur Trockne eingeengt.Die Probe wird für die HPLC in einem defi­
n ierten V o lu me n St art p u f fer a u fgenommen un d d a nn üb er e i ne Prob e n ­
schleife injiziert.

F estphasen e x t r a k t i o n
Eine mit ,O c t a d e c y l - C18 g e f ü l lte Ex t ra k t ion s s ä ule w i r d v o r d er P ro­
b enaufgabe z uers t m i t M eth a nol und a n s c h l i e ß end m i t W as s er ge­
spült.Die Urinprobe wird auf die Säule gegeben und durch Anlegen
eines leichtgradigen Vakuums durch die Säule gesaugt.Der nachfol­
gende Waschschritt entfernt zum größten Teil die störenden Begleit­
substanzen.Die Lufttrocknung des Säuleninhalts erfolgt durch erneu­
tes Anle gen vo n V akuu m fü r etw a 1 0 -15 M i n u t en. Dann we r den d ie au f
der Extr a k t i o n s s ä ule b e fi n d l ichen Su b s t a n zen m i t M e thano l elu ­
iert.Die g e w o n n en e orga n i s che Ph ase w ir d b i s z u r T roc kn e e in ge­
e ngt,der R ü c ks t and k u r z vo r de r I nj e k t ion i n Sta rtp u ffe r au fge n om ­
m en und d an n m i t H P LC analys i e rt .

HPLC-A n a l y s e
D ie HPLC-A n a l y sen la ssen s ic h in e i ne m iso kr at is c hen A rbe it s g a n g
durchführ e n .Als E lu t i o n sp u f fer d ient ei n Gem isc h au s 15 X A ce ton i ­
t r'l und 8 5 X P ho sp ha t p u f fer mi t e i nem p H - We r t v on 2 ,3 ,d a s m it
e iner ko n s t a n ten F lu ßr ate vo n 1 ml/ mi n ü b e r d i e A na ly se n s ä ul e g e­
pumpt wi r d . Di e T r e nns ä ule mi t e i ner L äng e vo n 250 m m un d e in em In ­
n endurchm e s se r vo n 4 ,6 m m i st ge f ü llt mi t R P - 18 — Material de r Part i ­
k elgröße 1 0 pm .E i n e vo rges c h altete K a r t u s ch e e ben fa ll s m i t RP -18 ­
Material g e füllt, reduziert die B e l a s t ung de r H au pt säul e du r c h stö­
r ende Ve r u n re i ni g u n g e n .Ein S ä u lenofen mi t Um lu ft th e r m o s t a t ,in d e m
a uch das P rob ena u f g a b ev e n til i n tegr iert i st , s o rg t fü r e i ne kon st a n ­
t e Säulen t e m p e r a tu r vo n 40 C und b ew ir k t g le ich ze iti g di e V orte m ­
perierung des Eluentenstromes.Die Abb.2 ,siehe unten, zeigt das ty­
pische Chromatogramm einer Cocainanalyse.

Ergeb n i s s e

Qualitätskontrolle
Die Überprüfung der Analysenresultate,die mit Hilfe der FPIA-Metho­
de erstellt wurden, erfolgte mittels zwei Kontrolllösungen.Beide
Kontrollproben wiesen eine gleichartige Matrix wie das zu analysie­
rende Probenmaterial auf.
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b m it n ie d r igem Cocaingehalt
Zur Kontrolle de r M e ß w er« » n r o ] m l H uman ­
d zente er.ne Losung von 0)5 Pg l ec g on ink on ze ntr at i o n

• •

u r in Eine zwe ite K o n t rolle „ d . P b en m j t h öhe rem D r o
von 3, 0 pg pro 1 ml Humanur in wur e ' wu rd e an H a nd d ie­
gengehalt e i n g e set zt .Die Präzision

d er Se r z e wu r

ser beiden T e s t l ö sungen überprüft
est e l l t •

Die gemessenen W e rte s ind in

Tab.l FPIA-Me s sungen in der S er i e
Konzentrationsangaben in pg /

Präzision in der Se r ie

Kont r o l l e L Kont r o l l e H

0 ,43 3,16

0 ,47 3 22

0 ,43 3,19

0,48 3 ) 0 1

0 ,43 2 ) 9 7

0 ,48 3 ) 0 5

0 , 4 4 3 ) 1 1

0 ) 4 7 2,99

0 ,43 2,97

0 , 4 5 3 ) 2 7

z = 0 , 4 5 1 x = 3 , 0 9 4

s = 0 , 0 2 0 7 s = 0 , 10 54

V K = 4 ) 5 9 2 X VK = 3 , 4 0 8

Für die Lö s ung mi t de m n i e d r igen Dro g e n jn hnin a t v o n Q , 5 pg B en zo y lec­
g onin pro 1 m l H umanu rin wu rde au s
tionskoef f izient von 4, 13 y errechnet sen e in V ar ia­
D ie Auswertung de r A n a l y senreihe fü r
eren Konzen t r a t ion von 3 0 on tr o l lp rob e m it der hö­

riationskoe f f i z ienten von 3 ,13 an u r in e r ga b e in en V a­
pg pro 1 ml Humanurin

Die tägliche Kontrolle für die FPIA erfolgt
v erschiedenen Lösungen von Benzoy l e n fa ll s m it zw e ie cgon i n u n d
D ie Low-Kontrolle war auf 0 5 Pg / l u m anu r in .
die High-Kontrolle enthielt 3 0 y le c go n in e ing e st ellt,­

) Benzo l e
Pg / ml Benzo le

In Tab.2 sind die Meßwerte ,die an 2p e cgo n i n .
auf eina

erstellt wurden, aufgeführt. n and e r f o l g e n d e n T a g e n
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Tab.2 Täglichen M e s s u n g en, Mittelwerte ,Standardabwe ichungen und V a ­
riationskoeffizienten de r FP I A — Kon zen t r at ionsangaben in p g / m l

Kont r o l l e n v o n T a g z u T a g

Kont r o l l e L Kont r o l l e H

0) 46 2,94

0,44 2 ,80

0,48 2 ,84

0 ) 4 8 3 ,21

0 ,46 3 ) 0 5

0 ) 4 9 3 ,24

0 ,51 3 ) 3 2

0 ) 4 7 3 ) 0 1

0,50 3 ) 3 4

0,49 2 ) 8 7

0 ) 4 8 3 ,25

0,53 2 ,99

0 ) 4 3 3 ,08

0 ) 4 8 3 ) 0 1

0 ) 4 7 3 ,01

0 ) 4 6 3 ) 1 6

0,49 3 ) 1 9

0,47 2 ,96

0 ,45 2 ,96

0 ) 4 5 2 ,9 7

x. = 0 , 4 7 3 ,06

s = 0 , 0 2 3 s = 0 , 1 5 4

4 ) 92 lo V K = 5 ) 0 2 X

Hand dieser Daten ließ sich für die Low-Kontrolle eine Standard­
abweichung von s = 0 ,023 errechnen.Die High-Kontrolle lieferte für
die Standardabweichung einen Wert von s = 0 ,097.

den gewonnenen Daten resultierte für die Kontrolllösung mit
njedrigerem Benzoylecgoningehalt ein Variationskoeffizient von VK
4,13 Q.Für die Kontrolle mit der höheren Konzentration an Benzoyl­
ecgonin wurde ein Variationskoeffizient von VK = 3 13 A g e b ildet .
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HPLC-Ana l y s e

Die Proben,die bei der FPIA positive Ergebnisse lieferten, wurden
anschließend mittels HPLC einer Bestätigungsanalyse unterzogen
Abb.2 zeigt das Chromatogramm einer HPLC-Analyse auf Cocain .

Abb.2 Ch r omatogramm einer Cocainanalyse

O O O C S 0

0 0 0 4 0

0 0 0 3 0

0 . 0 0 2 0

0 0 0 1 0

0 . 0 0 0 0
0 . 0 0 o . 2 0 1 ' . 4 0 1 8 . 5 0 2 4 . 8 0 3 1 . 0 0

C h r o m a t o g r a m D r a p l a y a t F O C U S % 8 Z N X C O C A I H 1 1 . B F F

Analysenbedingungen:RP-18-Säule (4 x 250 mm) mit Vorsäule; Phos­
phatpuffer(pH 2,4),Acetonitril(85:15);Flußrate 1ml/min ;

A n Hand de r R ete nt i o n s z eit von 19 .86 M in u ten w u rd e d e r Su b stan z p e a k
a ls Cocain i d e n t if i z i e rt. Während die ses A n al y s e n l a u fe s w u rd e n v om
gleichen Substanzpeak die Daten für ein UV-Spektrum aufgenommen.Der
Absorptionsverlauf ist in Abb.3 dargestellt.
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Abb • 3 UV-Spektrum des Substanzpeaks zur Retentionszeit 1S y 86
ten

/ e
I

I

/
/

I

2 2 0 2 4 0 2 Ci 0 OOO 0 2 0

Sp a e t r a A n a l ys i a r X F O C V S X B I N X C O C A Z N l 2 . S tF

D argestellter Wellenlängenbereich: 205 — 320 nm .
Gemessenes Absorptionsmaximum 232 nm .

Für die Erstellung der UV — Spektren wurde ein Wellenlängenbereich
v on 2 0 5 n m b i s 3 2 0 nm festgelegt. Dieser Bereich gibt den für Cocain
charakteristischen Absorptionsverlauf mit einem Maximum bei 233 nm
und einem deutlich schwächer ausgeprägten Maximum bei - 275 nm wie­
der .

In Abb.4 ist das UV-Spektrum der Reinsubstanz Cocain und dasjenige
des Substanzpeaks aus der Analyse übereinander projiziert.Es zeigt
sich,daß beide Spektren,und damit auch die Su bstanzpeaks,identisch
s l n d o
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Abb. 4 Überlagerung der gy-Spektren zweier Substanzpeaks verschiede­
ner Chromatogramm e .

2 3

2 2 0 2 4 0 2 5 0 2 8 0 3 0 0 3 2 0

Sp e c t r a An a l y a i e : X F O C U S ~ B I N ~ C O C A I N l 0 . B F F

R etentionszeit de r Su bst a n z p e aks 1 9 ,68 b z w .19 ,70 M in u t e n
Wellenlängenbereich: 205-320 nm

Z usammen f a s s u n g

D rogenuntersuchun g e n ,die mi t d er FP I A- M e t h ode du rch g e f ü hr t w e r­
d en,liefern in ku rze r Ze i t un d b e i m in i m a lem p e rson el le n A u fw a nd
exakte Result a t e .Für di e no tw en d ige A b si c h e r un g de r e rs tel lte n E r­
g ebnisse kann di e H P LC- A n a l ys e al s z we it e u n abh äng ig e M eth od e e in ­
g esetzt werd e n .Die A u ss t a t t un g de s H PL C - S y s t em s m i t e in e r g ee ign e­
ten EDV-Anlage ,die di e A na ly se n d a ten al s Ro hd ate n sp e icher n un d
aufbereiten kann un d dam i t d i e E rste l l ung vo n UV -Sp ek tre n sow ie d ie
e rneute Dars t e l lung un d M od ifiz i e rung de r Ch ro ma tog r a mm e e r ­
laubt,stellt e ine w e rt v o ll e B ere i c h e rung de r M ö gl ic h k ei te n i n d e r
Drog e n a n a l v t i k d a r .
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Workshop 1991: Festphasenextraktion aus Plasma für GC und GC-NS

Hans H. Maurer, Martina Rupp und Armin Weber
Abteilung Klinische Toxikologie der Universität des Saarlandes

W -6650 Homburg ( S a a r )

Für die gaschromatographisch-massenspektrometrische Identifizierung und Quantifizierung

von Arznei- und Giftstoffen im Plasma wurde ein Festphasenextraktionverfahren mittels

Octadecylsäulen (C-18) entwickelt. Das Ziel war, möglichst viele Stoffe unterschiedlicher

Struktur zu erfassen. Die Effizienz sollte anhand des GTFCh-Kontrollserums (für die GC)

exemplarisch getestet werden.

Material und Methode

Das GTFCh-Kontrollserum für GC (Fa. Laboserv GmbH, Gießen) enthält die in Tab. 1

angegebenen therapeutischen Konzentrationen ausgewählter Arzneistoffe.

Die einzelnen Schritte der Festphasenextraktion sind in Abb. 1 zusammengefaßt.

Die Quantifizierung wurde mittels GC-MSD durchgeführt (neue (!) Methylsilicon-Kapillare
HP-l, Temperaturprogramm 100-310 C in 10 /min; Full Scan Mode, Auswertung mittels

Ionenchromatographie und Integrationssoftware von HP). Da die Konzentrationen im

GTFCh-Kontrollserum zwar realistisch aber für die Quantifizierung in einem Schritt zu

unterschiedlich sind, wurden alle Proben zweimal analysiert, wobei beim zweiten Run die

Multiplier-Spannung deutlich erhöht wurde.

Ergebnisse und Diskussion

In Tab. 1 sind die Wiederfindungsraten der im GTFCh-Plasma enthaltenen Substanzen

aufgelistet (n=5). Da am Ende der Elution ein kleiner Rest Wasser in der Probe verbleibt,

dauert der Abdampfschritt relativ lange, sodaß flüchtige Verbindungen (z.B. Clomethiazol)

verloren gehen können.

In Abb. 2 i s t e in t ypisches Totalionenchromatogramm eines Festphasenextraktes des

GTFCh-Kontrollserums abgebildet (TP 30 C/min). Die Nummerierung der Peaks entspricht

der Nummerierung der Substanzen in Tab. 1. Im Vergleich zur Flüssig-Flüssig-Extraktion

sind die Matrixbestandteile - insbesondere das Cholesterol — etwas geringer.

Nach unserer Erfahrung bietet die Festphasenextraktion - zumindest derzeit — noch keinen

wesentlichen Fortschritt für die toxikologische Routineanalytik.

yorgestellt anläßlich des Workshops der GTFCh "Suchtstoffnachweis im Blut", Köln 3.-4.]Q. l99l
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Abb. 1: Festphasenextraktionsverfahren für Plasma
Vorbereiten

1.) Säulenaktivierung: 2x3 mL Methanol, 2x3 mL Wasser

2.) Probenaufgabe: 1mL Plasma mit 3 mL Wasser verdQnnen
3.) Waschen mit 2x3 mL Wasser

C18-Säule 4.) Ansäuern mit 1 mL 1 M Essigsäure (pH4)
(Baker 3 mL)

5.) Wasserentfernung mit 1mL Hexan, dann 0,1 mL Aceton

6.) Trockensaugen (10min), 5min zentrifugieren

Vakuum

Eluieren
Druckluft

7.) Elution in zwei Schritten
saure/neutrale Arzneistoffe mit 1x1 mL, dann
1x2 mL Dichlormethan basische Arzneistoffe mit 1x1 mL~4 — C18-Säule
dann 1x2 mL alk. Eluent(Ethylacetat, Methanol,
conc. Ammoniak; 88:10:2 pH 8-9)

(pH-Kontrolle, ggfs. neu ansetzen)

~gf — 20 mL Spitz­
kolben

Eindampfen

!~ V a kuum

8.) Vereingte Eluate werden abgedampft (10-15min)
RQckstand mit 100 pL Methanol aufnehmen.

~ — Heizblock 60%
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Abb. 2: Totalionenchromatogramm des GTFCh-Kontrollserums nach Festphasenextralction

u n a n c e T IC: R U S3 . D

1 .7e+87 2.) Barbital
3.) Pentobarbital

1 .6e+87 4.) Diphenhydramin
5.) Phenobarbital

10
1. 5e+87 6.) Methaqualon

7.) Codein

1 .4e+87 8.) Morphin
9.) Nalorphin

1.3e+87 10.) Chinin
11.) Hatoperidol
12.) Strychnin

1 .2e+87

1.1e+87

le+87

9888888

8888888

7888888

6888888

5888888

4888888

3888888

2888888

i888888

6.88 S.HH 18. 88 12.88 14. 88
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Tab. 1: Wiederßndungsraten aus dem GTFCH-Kontro~rum n ~~
Festphasenextraktion (n = 5)

Nr . S ubst a n z C WPR in Se s am

[mg/L]
Clomethiazol 1,0

2. ) Barb i t a l 10, 0 4 2 % g 1 0 , 2

3.) Pentobarbi tal 5,0 1 03 % g 1 7 , 1

Diphenhydr amin 0,5 9 6 % g 6 , 0

5.) Phenoba r b i t a l 10, 0 85 %' g 2 2 , 2

6.) M ethaqual o n 5,0 1 16 %' ~ 1 7 , 3

7.) Codein 0,5 78 ' t ~ 7 , 8

8.) Morphin 0,1 8 7 % g 2 2 , 2

9.) N alorph i n 0,1 6 4 % + 9 , 1

Chinin 5,0 9 1 % + 1 0 , 2

11. ) Halop e r i d o l 0,1 9 1 % g 9 , 8

12. ) S trychn i n 0,5 8 1 % + 1 5 , 9
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Workshop 1991: Quantifizierung von Benzodiazepinen nach pes
phasen — Extraktion mittels HPLC / DAD

Frank Mußhoff und Thomas Daldrup
Institut für Rechtsmedizin der Heinrich-Heine-Universität Düsseldorf
W-4000 Düsseldorf l

Einlei tung :

Screening und N achweis von Benzodiazepinen erfolgen sowohl zu

t herapeut ischen Z w e cken , a ls auch im Zusa mmenhang m i t t ox i k o l o ­

gischen und verkehrsmedizinischen Fragestellungen. Im folgenden wird

eine in unserem Labor bereits etablierte, schnelle und einfach zu

handhabende HPLC-Methodik mit vorausgehender Festphasen-Extraktion

zur Quantifizierung von Benzodiazepinen aus Serum mit internem

Standard beschrieben. Erarbeitet wurde diese Prozedur anhand von 8

sehr g ä n g igen W i r k s t o f f en , n äm l i c h Br o m azepam, D e smethy ld iazepam,

D iazepam, Flunitrazepam, Midazolam, Oxazepam, Tetrazepam u n d

Triazolam, mit dem in der Praxis selten anzutreffenden Brotizolam

als internem Standard. Damit wurden Substanzen mit groPen Unter­

schieden in den therapeutischen Konzentrationsbereichen einbezogen.

Materia l un d M e t h od ik :

Ausstat t ung: P e r k in Ei m er S e r i es 1 LC Pu m p; S ä u le K o n t r o sorb 1 0 RP

1 8 (25 x 4.6 mm i .d. ) ; P e r k i n Eim e r LC - 4 8 0 Au t o S c a n D i od e A r r a y

Detector; PC mi t P e r k i n E i mer — Software (LC- DES p lus )

Chroma tographi e — Parameter: I s o k ra t i s che B ed ingungen m i t f l o w v o n 1.3

ml/min; E l u t i o nsmi t t e l : 1 5 6 g A cet o n i t r i l (Li c h r osolv M e r ck ) + 344 g

Phosphat-Puffer (4.8 g 85'folge Ol thophosphor säure und 6. 66 g KH2PO<

ad 1 L Wasser (Baker — HPLC-Reagent) , pH 2 . 30 )

ExtraAtionssäulen: Wo r ldw ide M on i t o r i ng C le an Up C ie End C apped ( 1 00

mg) bezogen von de r F i r m a A M CHRO

Borat-Pu f fe r ( p H 9 ) : 8 35 m L L s g .A ( 1 2 . 3r g Ha BOs + 1 00 m L 1 M Na O H

m it 0 .05 M B o r a x - L sg . ( NazB<Ov) ad 1 L ) + 165 m L 0 . 1 M H C l

A lle R e a gent ien w a r e n v on p .a . Qu a l i t ä t . D i e B e n z od iazepine w u r d en
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in Form von Reinsubstanzen von den Firmen bezogenen und l a gen a l s 0 . 1

% ige Stammlösungen i n M e t h a no l v o r .

Extrak t i on: 2 m L S e r um ( B l i n d- bz w . a u f g estocktes Serum )u m) werden n a c h

v on 50 0 ng Br ot i z o la m ( 1 p p L ei ner I s g. m it 0 . gm it 0 . 05 m g / m L

Methanol) m i t 2 mL Bo r a t - P u f f e r ( p H g ) v e r s e t z t . E i n e C l ea n U p C fg­

Extraktionssäule wird wie folgt konditioniert: Nach Auftragen von 2

Methanol e r f o lg t e in Sp ü l e n m i t 2 mI. A .d e s t . u nd 1 mI Bor at ­

( pH 9) . A u f di e s e k on d i t i o n i e r t e S ä u l e w i r d d ie pr o b e au f g e ­

« n ca . 1 mL/ min ) . Es f ol gt ei n Wasc h s c h r i t t mi t

zunächst 1 mL A .d e s t . , d a n n m it 1 mL 15g i g e m w ä pr . M e t h a n o l . Di e

Säule w i r d gu t get r o c k ne t (Ze n t r i f u ga t io n 5 min , 2pp p r pm) . A n ­

s chliepend e r f o lg t d ie E lu t i o n m it 1 mL r ein e m M e t h a n ol . D a s El u a t

w ird u n t e r N , b e i 5 0 C im H e i z b lock e i n geengt un d i n 2p p L M e t h a n o

aufgenommen, vo n d e ne n 1 0 p L (A l i q uo t e n t s p r echend 1 m L S e r u m ) i n

das HPLC-System in j i z i er t w e r d en .

Ergebnisse und D i skuss ion :

Für unsere Untersuchungen haben wir Blindserum mit 2 unterschied­

lichen Testmischungen aufgestockt: Testlösung A enthielt Bromazepam,

Oxazepam, Desmethyldiazepam und Fl unitrazepam, Testlösung B

Midazolam, Tet razepam, T r i a zo lam und D i azepam.

Gerade die 1,4-Benzodiazepine zeigen eine intensive UV-Absorption

mit spezifischen UV — Maxima. Für die Screening-Untersuchung wählten

w ir die u n i v e rse l l e D e t e k t o r we l l en läge von 22 0 n m .

Zur Quantifizierung werden die Peakflächenverhältnisse (probe zu

Standard) he r a n gezogen. D ie Kal i b r a t i o nsku rve n s i nd f ü r sämt ] . l ch e

untersuchten Benzodiazepine über den Konzentrationsbereich von

1 500 n g / m L S e ru m l i n e a r , m it Kor r e l a t i o nskoef f i z i en ten v on Q.9 9 3 ­

0 .997. D i e N a c h weisgrenzen l i e ge n s ä m t l i c h b e i 1 — 2 n g /m I „ Mi t d er

D ioden — Array-Detek t io n er h ä l t man bi s hi nu n t e r z u Kon z e n t r a t i o n e n

von 10 ng/mL UV — Spektren der Substanzen als zusätzliche Identifi­

kationsmerkmale.

Die Niederfindungsraten und Präzisionsdaten wurden von un b 10

n g/mL un d 5 0 0 n g / m L b e s t i mmt . D i e Wieder f i ndungsra ten l i e f " d '

niedrig konzentrierten Ansätze zwischen 74 g und 9Q pg

h öher k on z e n t r i e r t e n zw i s c he n 79 . Q u nd g4 1g
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D esmethy l ­
Bromazepam Oxazepsm d iaz e p a m Flunitrazepam

Aufgest o ck t 10 50 0 10 500 10 500 10 500
(ng/ml )Tabelle 1:

Präzisionsdaten Brmittelt' 9 . 7 48 8 10 . 7 4 83 10. 5 4 80 9 . 7 477
( »((/x l )

( n = 6 ) x i0.78 i3 5. 4 i1 .34 i28.8 i0.7 4 i31 .7 i1.15 i40 .2

7 . 8 7 . 1 13 . 4 5 . 8 7 . 4 6 . 3 11 . 5 8 . 0

Miederfindung 80 .1 83.1 79 .8 81 .9 86.1 90.6 80 .8 84 .1
('lg
i x i2 .4 i2 .3 i3 .5 i3 .2 i3.3 t2.7 i3 .1 i2.9

r 0 .996 0 .99 4 0 .99 3 0.996
Korre l a t i on s­
koeffizicnt
( 8ichger a d e )

H idazo l a m Tetrazepam Triazo lam Diazepam

hufges t o ck t 10 5no 10 500 10 500 10 500
(nq/ml )

Hrmi t tal t' 10. 6 48 9 10. 8 516 9 . 0 47 1 11 . 1 52 3
(ng/ml)
i x i0.98 i4 7. 8 i1 .04 i50 .2 i1.15 i48 .1 i1 .13 i24.4

Vk 9.8 9.6 10. 4 10 . 0 1 1 . 5 9 . 6 11 . 3 4 . 9

R ieder f i n d u n g 80. 4 84 . 4 76.7 81. 4 7 4 . 9 7 9 . 8 90 . 0 94 . 1
)
x i 3 . 1 i 2 . 7 i 3 . 1 i 2 . 8 i 1 . 9 i 2 . 4 i 3 . 0 R2 . 2

r 0 996 0 .997 0 .9 9 6 0 .994
Korre l a t i on " ­
ko=f f i z i en t
( 8) <-hgerad )

' Frmi t telt ubcr internen Standard Brotizolam

sind d i e V / e r t e f ü r d i e Präz i s io n v on T ag z u T ag au f ge f ü h r t , mi t

V ariat ionskoef f i z i en ten v o n 7 . 8 — 13.4',o fü r d ie ni ed r i g k on z e n t r i e r t en

Proben und von 4.9-10.096 für die höher konzentrierten.

Diese Methodik der Pestphasen-Extraktion mit angeschlossener Hoch­

druckfliissigkeitschromatographie und Dioden — Array — Detektion zeichnet

sich für das Benzodiazepin — Screening aus durch gute Wiederfindungs­

raten, hohe Reproduzierbarkeit und in jeder Beziehung ausreichende

S ensit i v i t ä t u nd Selek t i v i t ä t . Auch f ür d i e ni edr i g dosie r t e n

Benzodiazepine ist die Erfassung der therapeutischen Konzentrations­

bereiche gewährleistet. Nicht zuletzt durch die leichte Handhabung

u nd den v e r g l e i chsweise ger i ngen Ze i t a u f wand k o n n t e s i c h d i e ses V e r ­

fahren in unserem Labor als Routine — Methode etablieren.
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Workshop 1991: Nachweis von Cocain und Benzoylecgonxn
fluoroisopropylester aus Blut und « i>

Georg Schmitt und Rolf Aderjan
Institut für Rechtsmedizin, W-6900 Heidelberg

1. Einleitung

Im Gegensatz zu Cocain ist das Hauptstoffwechselprodukt Benzoyl
ecgonin nur nach Derivatisierung chromatographisch einfach
stellbar. Zur Verbesserung der chromatographischen Eigenschaften
hat sich die Derivatisierung mit Hexafluoroisopropanol (HFIP)
pentafluoropropionsäureanhydrid (PFPA) bewährt (Abb-1)- Benzoyl
ecgonin wird dabei in einen mit scharfem Peak chromatographi« ­
baren Ester überführt. Die Ionen-Chromatogramme (EI, PCI) von
Cocain und Benzoylecgonin-HFIP sind in Abb.2-3 zu sehen. PFPA ,
vorwiegend für die Derivatisierung von phenolischen OH-Gruppen
eingesetzt, dient im vorliegenden Fall der Verschiebung des Reak­
tionsgleichgewichtes in Richtung des Esters (Abfangen des Reak­
tionswassers). Es wird bekanntlich auch zur Derivatisierung ande­
rer Betäubungsmittel (z. B. THC, Morphin, Codein) verwendet. Das
Benzoylecgonin-HFIP- Derivat kann sowohl über seinen Retentions­
index als auch über seine Ionenmasse problemlos vom Cocain unter­
s chieden werden ( A b b . 4 ) .

2. Chemikalien und Materialien

1,1,1,3,3,3-Hexafluor-2-propanol (Hexafluoroisopropanol, HFIP),
Fluk a * * * , > 9 9 % ( GC)
P entafluoropropionylanhydride (PFPA), Fluka***, 95 % (GC )
Cocain , Si gma * * +
Benzoylecgonin, Sigma ***
Methanol, Roth***
Dichlormethan, Roth***
i s o - P r o p a n o l , Ro t h * * *
Natriumcarbonat, Fluka***
konz . Ammoniak ( 2 5% ) Mer ck***
destilliertes Wasser
"Fremdstof freies" Blut z. B. 10 mL
"Fremdstoffreier" Urin z.B. 10 mL

C18-Säule: B o n d Elut (200 mg / 3,0 mL), Analytichem Internationa

Reagenz r ö h r c h en 4 mL
GC-Gläschen 2 ml mit Bördelkappen

*** Roth GmbH+Co., D-7500 Karlsruhe.
*** Sigma GmbH, D-8024 Deisenhofen
*** Merck, D-6100 Darmstadt
*** Fluka Chemie AG, CH-9470 Buchs
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3 .Lö s u n g e n :

0 2 m Natriumcarhonatlösung: 21 , 1 g Na2CO3 /L H20
0 2 m Natiumhicarhonatlösung: 16,7 g NaHC03 /L H20

Natriumcarbonat uffer: 4 mL 0,2 m Na2CO3 + 4 6 m L 0 ,2 m Na H CO3
mit Wasser auf 200 mL auffüllen.

Elutionslösun : 80 ml CH2C12 + 20 mL iso-Propanol + 2 mL NH3 konz.

L ösun z ur A uf nahme des er iv ates für die GC :
90 ml Dichlormethan + 10 mL Isopropanol

Externe Standards: Zusatz von je 0 ,3 M ik r ogramm Cocain oder
Benzoylecgonin zu 1 mL Leerblut oder Leerurin

4 . E xt r a k t i o n

Zunächst wird mit 1x 3 mL Methanol und 1x 3 mL Natriumcarbonat­
puffer die C-18 Festphase konditioniert (jeweils durchsaugen und
Säule nicht trocken laufen lassen). Ze 1 mL Blut / Urin werden mit
2 mL Natiumcarbonatpuffer versetzt. Anschließend wird 3 min bei
ca. 5000-10000 upm zentrifugiert. Der Überstand wird auf die vor­
konditionierte C-18-Säule gegeben. Dann wird 1 min lang Vakuum
angelegt, mit 3 mL Wasser gewaschen 10 min lang Vakuum angelegt.
Mit 2x 1 mL Elutionslösung werden Cocain und Benzoylecgonin in GC­
Gläschen aufgefangen. Die Elutionslösung wird bei 50 C mit Stick­
stoff bis zur Trockne eingeengt.

5. Derivatisierung

Zum Extraktrückstand werden 50 pL PFPA sowie 50 p,l HFIP gegeben.
Der Reaktionansatz wird 30 min bei 70'C gehalten. Anschließend
wird mit Stickstoff bei 50'C eingeengt. Der Trockenrückstand wird
in 30 pL Dichlormethan / iso-Propanol (9:1) aufgenommen

GC/NS ( H P 5 9 8 8 ) Be d i n g u n g e n :

TrennkaPillare: CP-SIL 5, 12 m, 0, 25 mm ID, 0, 32 pm Schichtdicke

R I ( K ov a t s ) 2 190 f ü r Co c a i n
1980 für Benzoylecgonin-HFIP

Temperaturprogramm 170' C 1 mi n , 2 0 C/ mi n , 2 9 0 C 1 mi n
I n j e c t o r 250~C
I nt e r f a c e 250~C
Multiplier 1 300 V

SIM (Beobachtungscyclus (dweil) je 50 ms)

I . ) E I ( 70 eV )
m/z= 182, 303 für Cocain
m/z= 272, 318 für Benzoylecgonin-HFIP
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1X- ) P C X ( 2 3 0 e V , Me t h an )

Quel l e n d r u c k 1 T or r
m/z= 182, 304 für Cocain
m/z= 318, 44Q für Benzoylecgonin-HFIP

~>neariät, Bestimmungsgrenzen, Richtigkeit, prazzszon,
Wiederfindung und Stabilität:

Linearität der Kalibration:

Im Bereich von 25 bis 1000 pg/L in Blut und in Urin wurde die er­
wartete lineare Beziehung zwischen Signalintensität (Peakfläche)
und Konzentration für Cocain und für Benzoylecgonin geprüft und
g efu n d e n .

Bestimmungsgrenzen:

30 pg/l Blut (EI), 20 pg/l Blut (PCI) bei Multiplier-Einstellung
von 1300 V. Sie sind bei entsprechender Signalverstärkung
abzusenken au f c a . 1 pg / L .

Richtigkeit und Präzision:

Sie wurden geprüft über Zusätze von 100 pg Cocain und 25 0 pg Ben­
zoylecgonin pro Liter zu einer Blutprobe, die innerhalb von 2
Wochen 6 mal bestimmt wurden. Für Cocain ergab sich eine mittlere
Konzentration + Standardabweichung von 101 + 1 2,9 pg/L (CV = 1 2 ,8
%) und für Benzoylecgonin von 249 + 19,3 pg/L (CV = 7 , 7 % ) . Die
Intraassay-Varianz (5 malige Extraktion und Bestimmung innerhalb
eines Tages) war nur geringfügig besser.

Wiederfindung:

wiedergefunden aus Blut aus Urin

C ocai n 86 95
B enzoylecgon i n 75 87

I

Stabilität:

Bei -20'C unter Feuchtigkeitsausschluß ist
pentafluoroz.sopropylester mindestens 4 Tage e r Benzo y l e c g o n i n ­

a ge s a b z

8 . B ef u n d e

In Tabelle 1 sind Untersuchungsergebnisse für
zoylecgonin angegeben. Die ermittelten Konzept
positiv verlaufenden immunochemisc
(6)) bestimmt. In Blut wurden, mit Ausnahm~
Untersuchungen, keine Werte über 80 pg/L ermitt lt o a en
hierfür könnte in der kurzen Plasma-H lb . Die Ursac he
1-1,5 Stunden) und der noch in vitro aktiven k"
rasen liegen. Erwartungsgemäß fande ' ' o p genen Este­
Konzentrationen von Cocain und von Benenzoyl e c g o n i n .
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Tabelle 1: U nt er s uchungsbefunde mit FPIA (6) un d G C /M S

Prob e Fa l l Material Gc/MS FPIA (T D x )

Cocai n Be n z o y l ­
ecgonin

Vg/L ~g/L ~g/L

1 Ch Urin >1000 >1000 > 500 0

2 3
Ch U ri n 200 >1000 > 500 0
Ch U ri n 50 300 550

4 Ch U ri n 60 >1000 > 200 0

5 6
Ch Urin 0 >1000 > 200 0
ch U ri n 300 >1000 > 500 0

7 8
Ch Urin 0 >1000 > 500 0
Ba Blu t 30 210 2 50 - 5 0 0

U ri n 290 >1000 > 500 0
9 Ba Blu t 80 580 2 50 - 5 0 0

10 S Blu t 120 170 2 50 - 5 0 0
11 S Blu t 0 290 2 50 - 5 0 0

U ri n 160 16000 > 500 0
12 Blu t 1700 11800 >500

U ri n 200 76000 > 500 0

Ch = chemisch-toxikologischer Fall, Ba = Fall nach routinemäßiger
Blutalkoholbestimmung, S = Sektionsfall.
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Cocaine metabolism in man: Identification of four
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Determination of cocaine and benzoylecgonine
by derivatisation with iodomethane-d3 or
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GC/NS (EI or PCI mode), Z .A n a l -Toxicol •

6. Bogusz N., Aderjan R., Schmitt G­
Neure i t h er B .
The determination of drugs of abuse in <ho
blood by means of FPIA and EMIT-dau
immunoassays — a comparative study,
Forensic.Sci.Int. 48, 27-37 (1990)
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Benzoylecgonin-HFIP (unten)
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Standardisierte methoden gür die dringliche k »~
toxikologische Analytik: Einführung

G erhard Nöschwitzer (Berlin), Ulriche De» e
K önig ( S chwer i n )

Ausgehend von einem sehr unterschiedlichen Entwi « lungs­

stand und prganisationsgrad der klinisch-toxikologischen

Analytik auf dem Gebiet der ehemaligen DOR gab es

Anfang der acht, ziger Jahre intensive Anstrengungen,

sen Zustand im Interesse der zu versorgenden Patienten

deutlich zu verbessern. Deshalb erfolgte im März 1986

u-a. die Gründung der Arbeitsgruppe "Klinisch-toxikolo­

gische Analytik" im Fachausschuß "Diagnostische Labora­

toriumsmethoden" der Arzneibuchkommission der DDR.

I n d i e sem Gremium s t e l l t en s i ch F a c h k o ll eg i nn e n u n d

-kollegen aus fünf Bezirkskrankenhäusern und vier ge­

richtsmedizinischen Instituten das Ziel, anwendungsbe­

reite, standardisierte Arbeitsvorschriften für die

d r ing l i c h e k l i n i sch- t ox i ko l o g i s c h e A n a l y t i k i nsbe s o n ­

dere bei akuten Intoxikatioren zu erarbeiten.

Um das Vorhaben in der überschaubaren Zeit von einigen

Jahren bewältigen zu können, wurden zunächst etwa 80

r e levant e A rz n e i m i t t e l wi r k s t o f f e u n d G i f t e , d i e q e

häuft als Indikationsursachen auftraten, für die erste

Arbeitsetappe ausgewählt.

Als anzuwendende Methoden boten sich dem d
e m ama i g e n

Ausrüstungsstand entsprechend die

F lüssi g — F l ü s s i g — E x t r a k t i on

— Dünnschichtchromatografie auf Fertigfoljen

Gaschromatografie mit Flammenionisationsd
i ons e t e k t o r

Hochle i s t u n g s f l üss i g c h r omatogr a f i e m it F e s t we l l en

l ängendet e k t o r
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und V — YIS — Spektrofotometrie mit selbstregistrieren­

dem Fotometer

an.

D iese Methoden s o l l t en an d i e Ana l y t i k z u s t e l l end e

Mindestanforderungen festschreiben, um jedem Patienten

eine ädäquate kl ini sch-toxiko logi sehe Grundversorgung

gewähren z u k ö n nen .

Weiterführende Untersuchungen und die Anwendung ver­

besserter Techniken sind bei entsprechend vorhandenen

personellen und apparativen Kapazitäten ausdrücklich

e rwünscht .

Da die 1989 fertiggestellten Standardvorschriften

aus bekannten Gründen nicht wie ursprünglich beab­

sichtigt in der Zeitschrift "Zentralblatt für Pharmazie,

PharmakOtherapie und Laboratoriumsdiagnostik" zur Dis­

kussion gestellt und dann in das "Arzneibuch der DDR"

aufgenommen werden konnten, freuen wir uns über die

Mögli c h k e i t der Pub l i kat i on i m M it t e i l ung s b l a t t der

GTFCK.

Wei l die. erfaßte Substanzoalette für die neuen

Bundesländer nach wie vor relevant ist, sollen die

folgenden Standardvorschri f ten vor a l lem eine Hi l fe

f ür d i e Ko l l eg i n n e n u n d K o l l eg e n i n de r ehe m a l i g e n

D DR sein .

Wir wären jedoch erfreut, wenn unsere Arbeit darüberhinaus

I nte r e s s e f i nd e n s o l l t e I nsbes o n d er e w ä r e n w i r f ü r k r i t i ­

sche Hinweise und Diskussionen dankbar.

Vielleicht könnte sogar erreicht werden, daß das vorge­

stellte Untersuchungsspektrum durch weitere Substanzen und

modernere Methoden und Techniken erweitert wird.
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Standardisierte Methoden fQr die dringliche klinisch­
toxikologische Analytik: 1. Mitteilung

Extraktion toxikologisch relevanter Arzneistoffe aus
KorperflGssigkeiten

g lrich gemme>, gerhard göschwi~zer H an s-Jü rgen Birkhahn u nd R .
S chol z
Institut für Gerichtliche Medizin, 0-6900 Jena

Zentrales Institut des Sanitltsdienstes der Bundeswehr, 0-1040

Krankenhaus im Friedrichshain, 0-1017 Berlin
4Bundesgesundheitsamt, Berlin

P rinz i p

Toxikologisch relevante Arzneistoffe werden durch Flüs­

s ig- F l i l s s i g - E x t r a k t i o n m i t Ch l o r o f o r m au s w ä ß r i g e r

Phase i s o l i e r t . Dab e i wi r d d i e bes s e r e L ös l i c hk e i t

der Arzneistoffe im nichtwäßrigen Lösungsmittel ausge­

nutzt. Es wird sowohl im sauren als auch im basischen

M il i e u e xt r ah i er t , um d i e Di ss o z i a t i on d er s aur e n u n d

basischen Arzneistoffe zurückzudrängen und somit den

Antei l de r i n Ch l or o f o r m b e s se r l ös l i c h e n u n d i ss o z i ­

ierten Verbindungen zu erhöhen. Je nach Lage des Vertei­

lungsgleichgewichts ist ein mehr oder weniger großer

Anteil der Arzneistoffe nach der Extraktion in der

organischen Phase enthalten.

Die nach dem Verdampfen des Chloroforms verbleibenden

Rückstände werden dünnschichtchromatografisch, gas­

chromatografisch oder mittels Hochleistungsflüssig­

chromatografie geprüft.

Untersuchungs- und Prüfmaterial

Als P r ö f m a t e r i a l we r d e n U r i n , M a genspü l fl üs s i gke i t

Blut, Serum und P l asma verwendet.
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Aus f ührung

Methode A:

Mindestens 1 0 , 0 m a x i ma l 1 0 0 m l M a genspü l f lüs s i g k e i t ode r

Urin werden mit Schwefel- oder Phosphorsäure (500 mmo l/ l)

auf e i n e n p H-Wer t v o n 1 , 0 b i s 2 , 0 e i ng e s t e l l t , mi t de r 1 , 5 ­

bis 2fachen Menge Chloroform versetzt und 30 s bis 3 min

intensiv geschüttelt. Nach dem Entmischen wird die Chloro­

formlösung abgetrennt.

Die wäßrige Phase wird durch Zugabe von Natriumhydrogen­

carbonat bzw. Trislösung (200 mmo l/l) auf einen pH-Wert

von 9,0 eingestellt und nach Zugabe der 1,5- bis 2fachen

Menge Chloroform 30 s bis 3 min intesiv geschüttelt.

Nach dem Entmischen wird die Chloroformlösung abge­

trennt und die wäßrige Phase verworfen.

Von den beiden erhaltenen Chloroformlösungen wird das

C hloro f o r m a b de s t i l l i e r t bzw. i n k l e i n e n P o r z e l l an ­

oder Glasschalen auf dem Wasserbad verdampft.

Die Rücks t ä nde we r d en , w i e i n den j ew e i l i g e n P rü f ­

methoden angegeben, in einem organischen Lösungsmittel

aufgenommen und dünnschichtchromatografisch, gaschro­

matografisch oder mittels Hochleistungsflüssigchroma­

tograf ie geprüft.

Methode B:

M aximal 1 0 , 0 m l Bl u t , Se r u m o de r P la sma werden mi t

mindestens der 1,5fachen, maximal mit der 10fachen

Menge Chloroform versetzt und 30 s bis 3 min intensiv

geschüttelt: Nach dem Entmischen wird die Chloroform­

lösung abgetrennt. Die wäßrige Phase wird mit Natron­

l auge (1 mo l/ l ) au f de n pH-Wert von 13 e ingeste l l t un d
mit Chlorof orm in analoger Weise extrahiert.

Die Chloroformlösungen der neutralen und basischen

Extraktion werden vereinigt und wie unter Methode A

angegeben, weiterbehandelt.
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Angaben zur Extrahierbarkeit der Arzneistoffe

I n nachf o l g e nder T a b e l l e i st d i e qua l i t at i ve » ­

quantitative Extrahierbarkeit der toxikologisch «
c h re l e v a n t e n

Arzneistoffe angegeben. In der letzten Spalte ist durc
i s t d u r c h

ac bzw. bas gekennzeichnet, ob bei der vorgegebenen Zwei­

«ufen-Extraktion der Hauptantei l des Arzneistoffes im

sauren oder basischen Extrakt zu erwarten ist.

Tab.: Extrahierbarkeit von toxikologisch relevanten

Arzneistoffen

Legende: nicht extrahierbar

( +)ger i ng e E x t r a h i e r b a r k e i t ( Aus b e ut e 0 , 1)

+ mittlere Extrahierbarkeit

++ gute bis vollständige Extrahierbarkeit

Substanz pH-Mert Hauptant e i l i n
1-2 7 b as/ac Ex t r a k t

Acety l s a l i cy l sä u r e ++ ( +) ( +) ac

Ajmal i n ( + ) bas

Aminophenazo n + bas

Amitr i p t y l i n ( + ) bas

Amphetamini l ( + ) bas
Aprobarb i t a l ++ ac
A trop i n (+) bas
Barbi t a l + (+) ac
Bromhexin ac
Bromisoval ac
Buformin (+) (+) (+) ac
B utaperaz i n (+) bas
Carbamazepin ac
Cathin (+) (+) bas
C hini d i n bas
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Substanz pH-Wert H auptante i l i n i .
1-2 7 b as/ac E x t r a k t

Chinin bas
Chlord i a z e p o x i d ( + ) bas
C hl oroch i n (+) bas
C hlorphenet h a z i n + bas
Chlorp r omazi n + bas
Chlorp r o t h i x en ( + ) bas
C l ometh i azo l ++ bas
C I omi pramin bas
Clonazepam ac
C lonid i n bas
Codein bas
C offe i n ac
Croty l barb i ta l ++ (+) ac
Desiprami n ( + ) bas
Cyclobar b i t a l ++ (+) ac
Desmethyldiazepam + ac
Detajmium bas
Diazepa m ++ ac
Diel ofenac ++ ac
D ihydra?az i n bas
Oisul f i r am ac
Ephedri n (+) bas
Etoloxamin bas
Furosemid ac
G libenc l a mi d (+) ac
G lute t h i m i d ac
H a loper i d o l bas
Hexobarb i t a l ac
Imi prami n (+) bas
I ndometac i n ac
Kebuzon (+) ac
Levomepromazin bas
Meclofenoxat (+) (+) ac
Nedazepam bas
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Substanz pH-Wert Hauptant e i l i n

1-2 7 b as/ac E x t r a k t

Meprobamat ac
Metamizol bas

Methaqualo n ++ ac
Methylphenobarbital ++ ac
Metoc lopramid bas

Metofenazat + bas
N icot i n bas

N i furan t i n (+) (+ ) ac
Nit r a zepam ac

Noxipt y l i n bas
Oxytetracyclin (+) (+) ac

Oxazepam ++ ac
P henacet i n ac
Phenazon ac
Paracetamol

Phendimetrazin (+) (+) bas
P henobarb i t a l (+)
Phenprocoumon (+) ac
P henyto i n ac
Phenylbut az on ac
Pho l edrin bas
Primidon (+) (+) (+) ac
Promazin (+) bas
Promethazi n (+) bas
P roprano l o l bas
Propyphenazon ac
Pyri t h y l d i o n ac
Reserpin bas
Sa l icyl amid ac
Sa l i cy l säure ac
'Sul f amerazin ac
Ta l inolo l (+) bas
Theophyl l i n ac
T hior i d a z i n bas
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Substanz pH-Wert Hauptante i l i n
1-2 7 9 bas/ac E x t r ak t

Trimip r a mi n + bas
Trimethoprim bas
Tolbutami d + ac
Yerapamil ac

Hinweise

1 . Die unterschied l i che E x t r a h i e rbarkei t und d i e u n t e r ­
schiedlichen Erfassungsgrenzen der Analysenverfahren

für die einzelnen Arzneistoffe bedingen, daß die

Extraktion in Verbindung mit den in den Prüfmethoden

beschriebenen Analysenverfahren keinen sicheren Nach­

weis a l l e r i n de r Tabe l l e an g e gebenen Ar z n e i s to f f e

garantiert. Dies gilt insbesondere für den thera­

peutischen Konzentrationsbereich, aber auch für den

Nachweis von Vergiftungen mit bestimmten Arznei­

s tof f e n .

2. Das für die Extraktion angegebene Verhältnis von

organischer zu wäßriger Phase kann in weiten Grenzen

variiert werden; bei schlechten extrahierbaren Arznei­

stoffen führt eine Verkleinerung zur Verminderung der

Extraktionsausbeute.

Bei Verwendung von Serum oder Plasma kann auch ein

Phasenverhältnis ( 1 eingesetzt werden und der Ex­

trakt ohne Verdampfen des Chloroforms direkt analy­

s ier t w e r d e n .

Reagenzien

Ch l oro form p uri s s .
C H C l 3 ( 1 1 9, 4 )

Schwefelsäure, konzentrierte p uri s s .
H 2SO~ (98 , 6 8 ) TGL 28129
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Gehalt mindestens 95 X H SO„

G ehalt m i n d e s t en s 1 7 , 8 mo l H 2 S04/ l

S chwefe l s ä ur e ( 5 0 6 mmol / 1 )

28,1 ml konzentrierte Schwefel säure werden zu 8~~ »
oWasser gegeben. Nach dem Abkühlen auf 26 C +

wird d i e M is c h ung mi t W asser z u 1, 6 6 6 l au f gef ü l l t .

Phosphorsäure , k o n z en t r i er t e p ur i s s .

H 3P04 (98 , 6 0 ) TGL

Gehalt 8 5 ' X H3P04

Gehalt 1 4 , 7 mo l H 3 P04/ l

Phosphorsäure (566 mmol/l)

34,0 ml konzentrierte Phosphorsäure werden zu

800 ml Wasser gegeben. Nach dem Abkühlen auf 20 C + 5 K

wird d i e M is c h ung mi t W a sser z u 1 , 0 0 0 l auf ge f ü l l t .

Natrium-hydrogen-carbonat p ur i s s .
N aHC03 ( 84 , 0 1 )

Natriumhydroxid p ur i s s .
NaOH ( 40 , 00 )

Natron l auge ( 1 m o l / 1)

40,0 g Natriumhydroxid werden in kohlendioxidfreiem

Wasser zu 1,000 l gelöst.

Tris (hydroxymethyl) aminomethan p . a .
2-Amino-2 - ( h y d r o xymethy l ) p r op a n - 1 , 3 — diol

Tr i s lösung (266 mmo l/ l )
24,23 g Tris (hydroxymethyl)aminomethan werden in

koh lendioxidfreiem Wasser zu 1,0pp
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Kommentar zur Standardvorschrift: Extraktion toxikologisch
relevanter Arzneistoffe aus KörperflQssigkeiten

Ulr i c h Dekane
Institut für Gerichtliche Medizin der Friedrich-Schiller-Universität

0 -6900 J e na

Al l gemeines

Der Nachweis und die Bestimmung von kärperfremden Substan­

zen — insbesondere von Arzneistoffen - erlangt auf den ver­

s chiedenen Gebi e te n de r k l i n i sch e n T o x i k o l og i e e i ne s t ä n d i g

steigende Bedeutung. Moderne Analysenverfahren gestatten

einen immer sicheren Nachweis immer kleinerer Konzentratio­

nen und damit sowohl den Einsatz geringerer Mengen von

Körperflüssigkeiten als auch den Nachweis einer ständig

wachsenden Zahl von Arzneistoffen.

Voraussetzung für die Mehrzahl der toxikologisch-chemi­

schen Analysenverfahren ist aber nach wie vor die Isola­

tion der nachzuweisenden Substanzen aus dem biologischen

Mater i a l . Di e F l üss i g - F l ü s s i g - E x t r ak t i on ( FF E ) i st e i n

weit verbreitetes allgemein anwendbares Isolationsver­

fahren, das nur geringen apparativen Aufwand erfordert

und dessen Effektivität zudem theoretisch gut beschreib­

bar ist. Daneben findet die Isolation durch Adsorption

der Arzneistoffe an der Oberfläche fester Adsorbentien

mit nachfolgernder Elution immer breitere Anwendung

( 1 — 4 ) . Te i l we i s e b e r u he n d i e . I s o l at i ons v e r f a h r e n

mit Extraktionssäulen ebenfalls auf den Gesetzmäßig­

kei te n d e r F F E ( 5 ) .

P rinz i p

Die theoretischen Grundlagen der FFE in Zweiphasensystemen,

bestehend aus einer wäßrigen Phase und einem damit nicht

bzw. nur sehr gering mischbaren organischem Lösungsmittel,

s ind i n ( 6 ) bes c h r i e b en . I m G le i c h g e w i ch t i st , n a c h d e m

Nernst sehen Verteilungssatz das Verhältnis der Phasenkon­

zentrat i on ei n er ge l ö s ten Substanz konstant ( G l . ( l a , b} } .
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Zahl r e i c h e t ox i ko l o g i s c h r e l e v a nt e A r zArzneistoffe unter­

liegen in wäßriger Phase in mehr odere r we n i ge r s t ar ke m

Maße der e l e k t r o l y t i sch e n D i s s o z i a t i oni on . D a I on e n a b e r

in den allgemein verwendeten Losungsm'smit t e l n n i c ht

l bsl i c h s i n d ( so f e r n ke i n e I on e npaar - Ar -Assoz i a t i on er ­

o lg t ) , g i l t Gl . ( 1a , b ) nur f ür d i e nebe n d e n I on e n
i m Disso z i a t i o n s g l e i c h gewich t n o c h vo r l i gr l i e e n den Neu­

t r a l mo l e k Ol e .

Dem Yerteilungsgleichgewicht überlagertrt sich somit noch

d as Di s s o z i a t i on sg l e i c h gewich t .

D ie G l e i c h u ngen 1a — 4a s o wi e 1 b — 4 b g e b eeben d i e e n t ­

sprechenden formelmäßigen Zusammenhänge fur saure bzw.

b asische V e r b i n d ungen w i eder .

1) 1)Säur en Hasen

Her ns ts eher O

Ver te i l u n g s sa t z (/a.) ( fh)

Bis s ozia ti ons­
gleichgewicht (es)

s cheinbar e ( me Bh er e) C'~
V er te i l u n g s kons tante C + r Bs)

C <+ ~

Zusa mmenhang
zwischen. k ' , k u . K As)

7~ fo • p
B ]@+
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Aus der s c h e in b a r e n — a be r T ü r d i e Pr ax i s en t s c h e i d e n d e n ­
Verteilungskonstanten k', die sich durch Überlagerung von Ver­
teilung und Dissoziation gemäß Gl. 4a, b ergibt, läßt sj h die
hier interessierende Ausbeute in organischer Phase (A ) sehr.
l e i ch t ber e c h ne n ( Q l . 5 ) .

A = vo
(S)

~~ + ~ uo

Konzentra tionen in organischer bzw. wäßriger
~ Phase

+o > 6 Volumina der organischen bzw. wäl3rigen Phase

k, k~ > Ver teilungs- bzw. Dissozia tionskons tante

HA, H Ne u tra lmoleküle

A , BH ' I on en
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Bei e x p e r i ment e l l en untersuchungen zeigte s i ch, daß diese

Gesetzmäßigkeiten n icht immer streng erfÜllt waren, insbe­

s ondere i m s a u r e n Mi l i e u e r g a ben s i c h A b w e i c h ungen b e i
e in i ge n S u b s t a nzen . Dies ist die Ursache dafÜr, daß

e in ig e b a s i s c h e S u bs tanzen aus T ab . 1 d er Me t h o d e nvo r ­
schr i f t be i pH 1 2 teilweise extrahierbar waren, ob­

w ohl d i e s na c h L a g e der Gleichgewichte nicht in dem Maße

z u erwar t e n w ä r e .

Untersuchungs- und Prüfmaterial

Die in der Nethodenvorschrift genannten Prüfmaterialien

sind bei 4 C bzw. bei längerer Lagerung in tiefgefrorenem

Zustand a u f z u bewahren .

Aus f Ührung

Die Phasentrennung nach der Extraktion kann durch Zentri­

fugieren unterstützt werden, anderenfalls empfiehlt sich ei­

ne Filtration der organischen Phase. Zu deren Trocknung

kann wasserfreies Natriumsulfat eingesetzt werden

Tritt bei Verwendung von Magenspülf lüssigkeit oder Urin

nach dem intensiven Schütteln eine stabile Emulsion auf,

so kann diese durch Zusatz einer geringen Menge Ethanol

g ebrochen wer d en .

Der Ethanolzusatz vermindert jedoch die Reinheit der

E xtra k t e .

P rin z i p i e l l s i nd au c h a n d er e L ö s ungsmi t t e l ( z . B .

Diethylether, Essigsäureethylester, Dichlormethan u.a. )

bzw. Lösungsmittelgemische für die Extraktion einsetzbar

und in der Literatur weit verbreitet (7, 8, 9). Das

Vertei lungsverhalten ist für viele Arzneistoffe jedoch

naturgemäß unterschiedlich in den verschiedenen Lösungs

mitteln, so daß im konkreten Fall eine vorherige Prüfung

erf o r d e r l i ch i s t .
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Das Abdampfen des Chloroforms ist vorsichtig vorzunehmen.

Sind leichtflüchtige Substanzen zu erwarten (z.B. gicotin

o der Cat h i n ) , so em p fi eh l t s i ch d i e Z u g abe vo n e i n i ge n

Tropfen einer 0,1 molaren Salzsäure in Methanol.

Die Abweichung der pH-Werte bei der Verwendung von Blut

in der Methodenvorschrift ist auf die starke Verunreini­

gung der Extrakte im sauren Bereich bzw. auf die hohe

Emulsionsneigung bei pH-Wert 9 zurückzuführen. Die

wesentlich unschärfere Trennung durch Extraktion bei

pH 7 und 13 und der meist geringere Materialeinsatz

sind der Grund für die Vereinigung der aus Blut ge­

wonnenen Extrakte. Bei Verwendung von Serum oder Plasma

insbesondere bei gezielten Untersuchungen auf be­

stimmte Arzneistoffe - können je nach Art der zu extra­

h ierenden Subs t an z ( e n ) au c h s p e z i e l l e pH - E i n s t e l l un g e n

des biologischen Materials vorgenommen werden.

Auswertung

Die halbquantitativen Ausbeuten (Tab. 1 der Methodenvor­

schr i f t ) wur d e n a u s d e n A rb e i t e n v o n Mü l l e r ( 6 , 10 — 11)

entnommen, bzw. für einzelne Arzneistoffe in sechs ver­

schiedenen Laboratorien experimentell ermittelt. Die Aus­

beute für jede Substanz ist in mindestens zwei Laboratorien

bestimmt worden.

M aßnahmen zur d u a l i t ät s s i ch e r un g s i n d i m a l l g e meinen n i c h t

erforderlich, können aber durch Zusatz von Arzneistoffen
1)zum biologischen Material und Vergleich der entsprechen­

den Signal intensität vor und nach der Extraktion vorge­

nommen werden.

Reagenzien

Falls das Extraktionsmittel den Reinheitsansprüchen des ent,­

sprechenden Analysenverfahrens nicht gerecht wird (z.B. durch

Auftreten von Störpeaks), ist es vor der Verwendung zu

dest i l l i er en .
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Erf assungsgrenze

,us Tab. ~ der Methodenvorschrift, geht die unterschiedliche

Extrahierbarkeit der einzelnen Yerbindungen hervor­

weis 1 werden diese pifferenzen - und die dadurch beein­

flußte Nachweisbarkeit der verschiedenen Arzneistoffe

noch einmal ausdrOcklich betont.

Konkrete Angaben zu d e n E r f a s s u ngsg r e nzen k ö nnen nu r i n

der Kombination aus Extraktions- und Analysenverfahren

gemacht werden und finden sich in den einzelnen Methoden­

vorschriften bzw. den entsprechenden Kommentaren.

Bei nachgewiesenermaßen starken Rauchern und

nach Kaffeegenuß ist der positive Nicotin- bzw. Coffein

nachweis im bei PH 9 gewonnenen Urinextrakt ein hinweis

auf die "Richtigkeit" der durchgefOhrten Extraktion.
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V eranstaltungskalender Nachlese - QN 1 991

Wolfgang Arnold
Eckerkamp 96 , 01-2000 Hamburg

Es war von jeher mein Bestreben, mich über Ziele und intentionen a n derer

analytischer Gesellschaften und Organisationen außer u"e r un s e r e r GT FCh z u i n ­

formieren, Man konnte daraus lernen und vieles für die eigie ei ene Arbeit und

Pläne einsetzen. So habe ich bereits mehrere Male an den Tagun­

g n der A~AKON teilgenommen, teilweise auch mit eigenen Beiträqen. Diese

speziellen Veranstaltungen der Fachgruppe für Ana] ytische Chemie der GDCh

inden traditionsgemäß seit vielen Jahren in Baden-Baden statt, so auch

ses 3ahr vom 22. — 24. April 1991 im dortigen Kongreßzentrum, alterna­

aller 2 3ahre zur Biochemica Analytika in München, bei der allerdings

andere Gesellschaf ten beteiligt sind. Diese Veranstaltung hat u.

vornehmlich das Ziel, analytisch interessier te Chemiker mit neuen Metho­

den der Analytik und ihrer gezielten praktischen Anwendung vertraut zu

machen. Die diesjährige Veranstaltung stand unter dem Generalthema: Fort­

schritte der analytischen Chemie in Methode und Anwendung. Die dies jähri­

ge Tagung umfaßte insgesamt 22 Plenarträge von durchschnittlich 30 — 45

Minuten Dauer und wurde ergänzt und erweitert durch fast 90 einschlägige

P oster .

Ein wesentlicher Teil der Plenarvorträge und eine Vielzahl von Postern

setzten sich mit der Gualitätssicherung und -Kontrolle auseinander ei nem
)

Problem, welches auch in der forensischen Chemie immer mehr an Bedeutung

gewinnt. Es ist aber in diesem Zusammenhang darauf hinzuweisen daß uf
7 a

unserem Sektor der Chemie die Schwierigkeiten einer befriedig d L"e r i e i gen e n Lö s u n g
wesentlich größer und komplizierter sind als z. B in der J d t lin er Indus trieanal y­
tik. Auch Arbeitsmedizin und klinische Chemie machen hia c en i e r k e i ne Aus na h me ,

sind doch im Rahmen dieser Analytik, von wenigen Aus h b' gen u s n a men a b gesehen , i m

wesentlichen vorgegebene, genau def inierte Parametarame er zu bestimmen, für

ie entsprechende, tausendfach bewährte Vorschrifts c r i en v or l i eg e n. An d e r s
dies in der forensischen Chemie, vor allem bei "Gem ei "General Unknown" Ana­

Fällen ist manchmal weder diee er ie zu ermittelnde Substanz

ihre mögliche Menge bekannt und fehlen häuf 'en ä ufig auch die geringsten
H' eise aus Anamnese und Tatortbefunden. Hinzu k t

inzu ommt viel fach die Tatsa­
daß das zur Verfügung stehende Material be r

ia egrenzt ist und eine mögli­
herweise in diesem enthaltene Giftsubstanz Veu s anz Verwesungs- , F äu l ni s - u nd
Zer se tzungs vorgängen ausgesetzt i.st .
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Nach den üblichen Begrüßungsformalitäten wurde die Tagung mit einem mehr

oder weniger philosophisch inaugurierierten Vortrag von RAPP zu gesetzmä­

ßigen Abläufen im der Natur eröffnet. Eine Reihe weiterer Beiträge befaß­

te sich mit dem Leitthema Qualitätssicherung und -Kontrolle unter den

verschiedensten Gesichtspunkten, so u. a. bei der Herstellung chemischer

Industrieprodukte (MASING, CZABON) insbesondere auch im Zusammenhang mit

Fragen einer Gesundheitsgefährdung. Etwas spezieller im Rahmen dieser

Thematik sprach EBEL zur Validierung von Analysenmethoden und ging dabei

auf einzelne besondere Probleme ein. Von HARTKAMP wurden die vorangehen­

den Ausführungen vertieft, indem eindringlich auf die Bedeutung und den

Einfluß der Probenahme für das Analysenergebnis hingewiesen wurde. WERNER

betonte die Bedeutung der systematischen Qualitätssicherung während der

einzelnen Prozeßvorgänge bei der Herstellung chemischer Produkte, GRIE­

PINK diskutierte die unabdingbaren Forderungen, die bei einer Qualitäts­

kontrolle an zertifizierte Referenzmaterialien zu stellen sind und BALL­

SCHMITER äußerte sich zum Sinn und Unsinn von Ringanalysen. Nach seiner

Ansicht lie fert nicht das Analysengerät falsche Ergebnisse, Fehler macht

der Analytiker, der den Apparat bedient und diesem die Chance gibt für

die Erstellung eines unrichtigen Ergebnisses. Auch STELLING war der glei­

chen Meinung, nach seiner Ansicht ist in erster Linie der Ausbildungs­

stand und die Qualifikation der Mitarbeiter eines Untersuchungslaborato­

riums ausschlaggebend für die Qualität der Analysenergebnisse. Interes­

sant war auch der Beitrag von HERZ zur "Guten Laborpraxis". Nach dem ge­

genwärtigen Stand der Dinge sind im Rahmen der Chemikaliengesetzgebung

vor der Zulassung und Vermarktung eines neuen Produktes zahlreiche Unter­

suchungen und Prüfungen festgeschrieben, die wenig flexibel erscheinen

und möglicherweise zukünftigen Anforderungen nur bedingt entsprechen.

Zum Thema Qualitätskontrolle und — Sicherung wurden zusätzlich ll Poster

präsentiert. ANGERER und C oworker nahmen Stellung aus arbeitsmedizini­

scher Sicht, ARNOLD und SACHS betonten (siehe oben), daß für eine Quali­

tätskontrolle in der f orensischen Chemie wesentlich andere Richtlinien

erforderlich sind als bei üblichen Industrieanalysen. Weitere Poster

faßten sich mit Kontrollen bei der HPLC-Analyse, der UV-Spektroskopie, in

der Lebensmit telchemie, bei der Sticksto f fbestimmung nach K jeldahl, der

Enzymimmunologie und Jonenchromatographie usw,
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ehmlich der anorganischenDer Vormittag des zweiten Kongreßtages waz

Umweltanalytik vorbehalten und wurde eröffnet dud urch e i ne n Vor t r a g v o n

CHUSTER über selektive Komp].exbildner bei der Spureurenanalyse von Platin­

metallen. Die Absolutnachweisgrenzen liegen im picogrico rammbereich. WILKEN

sprach zum biologischen Kreislauf des guecksi]bers uns u n d s e i n e r V e r b i n d un­

gen, DUNEMANN zur Kopplungstechnik beim Nachweis von
von Metallverbindungen

und LINSCHEID über LC/MS Methoden im Rahmen biochemischischer und umweltana­

lytischer Untersuchungen. Eine weitere Vortragsreihe setz
'he setzte sich mit dem

Problem der Enantiomerentrennung durch Desti] ].ation(KOPPENHÖFE ),NHÖFER ) mit der

Aufklärung von Bio- und Phototransformationen der pyrethroiderol.de mittels GC­

MS (CLASS) auseinander. Im Referat von PÖRSCHMANN wurden Ergebnisse ka­

Pil»r gaschromatographischer Untersuchungen von freien und derivatisier­

sierten Fettsäuren erörtert. Am Nachmittag befaßten sich insgesamt 4 ple­

rbeitra~e mit der Kapillarelektrophoz ese einer M~th~d~ die eine i m

mer größere Bedeutung gewinnt und zunehmend zur Lösung analytischer Prob­

leme eingesetzt wird. Zunächst äußerte sich KARGER zu Prinzipien und An­

wendungsmöglichkeiten dieses Ver fahrens vor allem im Bereich biotechnolo­

gischer und molekularbiologischer Untersuchungen. EVERAERTS sprach spezi­

ell zur Kapillar-Isotachophorese und BAYER über seine Erfahrungen mit der

Direktkopplung der Kapillarelektrophorese und Jonenspray-MS bei der Ana­

lyse synthetischer Polymere und Proteine. ENGELHARDT berichtete über,Ver­

gleichsuntersuchungen der micellaren elektrokinetischen Chromatographie

mit der Kapillarelektrophorese unter Verwendung modifizierter Kapillaren.

Die einzelnen Generalthemen der diesjährigen ANAKON wurden, wie gesagt,

durch spezielle Postersessionen ergänzt und trugen so zum besseren Ver­

ständnis der Plenarvorträge bei. Im Rahmen der Umweltanalytik wurden fast

gO Beiträge offeriert, die sich teilweise mit sehr eng begrenzten Proble­

men auseinandersetzten, die lediglich bestimmte Interessanten ansprachen.

Natürlich waren manche Titel auch von allgemeinen Intere . Bn eresse wi e z . B.
"Chemische Analyse einzelner Regentropfen und ihrer Oberfl" h ". Gäche" . G e r a de
dieses Beispiel ist ein tref fender Beweis dafür daß d N hü r , a em Nac hw e i s v o n
Spuren in der Atmosphäre und im Erdreich kaum Grenzeum renzen gesetzt sind, al­

lerdings verbunden mit der Gefahr, daß von sensatjoensa ionslüsternen Journalis­

ten wahllos aufgegriffene Ergebnisse tendentjos jiös interpretiert werden. Es

würde zu weit führen, noch auf einige weitezee re ei t r äge zu d i es e r Fr a g e ­

stellung einzugehen. Soviel ich weiß, werden in den in den nächsten Monaten vie­

le der Beiträge auf der ANAKON in der Zeitschrift f"c r> f t f ür Analytische Chemie

(FRESENIUS) veröf fentlicht.
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Dem chromatographischen Sektor wurden 2S Poster zugeordnet, Viele Poster

dieser Kategorie erläuterten die verschiedenen analytischen Möglichkeiten

besonders in Verbindung mit spektroskopischen Verfahren (GC/FTIR) - Im

Vordergrund standen hier die HPLC, u. a. in Verbindung mit der FMOC. Auch

die Anwendung superkritischer Lösungsmittel wurde einbezogen. In ähnli­

cher Weise tendierten die Beiträge der letzten Postersitzung und -Demon­

stration. So wurde u. a. eingegangen auf den Einsatz der FTIR, auch mit

Hilfe eines F TIR- oder Roman-Mikroskopes. Die NMR-Strukturanalyse wurde

als neue, empfindliche Nachweismöglichkeit genannt und so könnten noch

viele Hinweise aufzeigen, daß die ANAKON dem Analytiker auch in diesem

Jahr wertvolle Informationen und praktische Hilfen für die eigenen Ar­

beitsprobleme zur Verfügung stellte. Auch in Zukunft wird dies so sein.

Am Abend des 1. Kongreßtages gab die Kurwaltung Baden-Baden einen Empfang

für die Tagungsteilnehmer, dessen Höhepunkt ein interessanter Vortrag von

Peter FABIAN aus München zum Thema: Klimaveränderungen durch die verän­

derte Zusammensetzung der Atmosphäre war. Mit überzeugenden Worten konnte

der Redner aufzeigen, welchen Gefahren die Menschheit zusteuert, wenn

nicht sobald als möqlich die CO 2-Emission entscheidend verringert wird.

Bedauerlich, daß dieser Vortrag nur einem begrenzten Zuhörerkreis zugän­

g ig war .

Vormerken: Die nächste ANAKON findet wieder in Baden-Baden vom 19. — 21.

April 1993 statt und wird sich neben anderen wichtigen Themen mit der

Statistik in der Analytik, Datenmanipulation und wie bereits in diesem

Jahr mit der Qualitätssicherung sowie Hochleistungstrennmethoden für Pep­

tide und Proteine auseinandersetzen.



126 p +g ( 1 9 91 ) 58 ( 4 - 6 ) - 1 2 6

Veranstaltungskalender Nachlese: TI~ 1991

Wolfgang Arnold
Eckerkamp 96 , W - 2 000 Hamburg

Unter dem Präsidium von Professor Dr. BENT KAEMPE wu 2 4. — 27. J u ­

ni dieses Jahres das 2g. TIAFT-Meeting im Panum-Gebäude der U

Kopenhagen durchgeführt. Das programm umfaßte 60 Vorträge, die Jewe>l »

6 verschiedenen Sektionssitzungen spezieller toxikologischer Thematik ge­

bündelt wurden. Weiterhin wurden noch 22 Poster gezeigt, in Erganzung der

mündlich vorgetragenen Beiträge. Der Morgen des 28. Juni war einem spezi­

ellem MS-Kolloquium im Kopenhagener Institut f ür Forensische Chemie vor­

behal ten.

Bereits am Vorabend des Kongresses hatte Bent KAEMPE zu einem Glas Wein

im Gelände des Kildesoener Wild- und Vergnügungsparkes eingeladen • An­

schließend durften die Kongreßteilnehmer das Schauspiel einer historisch

überlie ferten Hexenverbrennung (witch burning ) miterleben, umrahmt von

Tanzdarbietungen königlicher Ballett- Tänzer einschließlich Sangesdarbie­

tungen und verschönt durch ein sehenswertes Feuerwerk.

Am Montag, den 24. Juni wurde der Kongreß offiziell durch den dänischen

Justizminister Hans ENGELL eröf fnet, gefolgt von weiteren Begrüßungsan­

sprachen. Die 1. fachliche Sektionssitzung setzte sich im wesentlichen

mit Methoden des Drogennachweises im biologischen Material auseinander.

VINSON und Mitarbeiter bevorzugten die Extraktion mit f t Ph
es e n Phas e n i n

Verbindung mit der HPTLC, BALABANOVA überprüfte in
e in in vitro-Versuchen das

Eindringen von Methadon und Cocain in abgeschnitt
C ni en e Haa r e und äuß e r t e

sich weiter zu Ergebnissen einer vergleichenden B es immung von Cocain im

menschlichen Haar mit Radioimmunoassay und GC/MS. FRASER
S ER sprach z u R i c h t ­

linien, die in Kanada beim Einsatz von Methadon
a on un d ande r e n D r o gen i m

Rahmen der Süchtigentherapie praktiziert werden.

Der Nachmittag des gleichen Tages war ausschließlaussc zeßlxch der analytischen
Q litätskontrolle und -Sicherung vorbehalten. Soe a e n. S o g a b WETHE zunächst e i ­

k über Durchführung externer gualitätsk
ua i ätskontrollen in den skan­

h en S ta a t e n , B UTLER und unabhängig dav o n"nqig av on au c h FER RARA sprachen
ll zur Guali tätssicherung bei der Untersuchuner n er s u c h un g au f Rau s c hdrogen •

DIJKHUIS betonten die Bedeutung einer interung einer internationalen Zusammen­
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arbeit auf diesem analytischen Sektor der forensischen Chemie. In glei­

cher Weise äußerten sich auch SEGURA und Mitarbeiter. Die nächsten Vor­

träge befaßten sich mit den Möglichkeiten einer gualitätskontrolle in

verschiedenen europäischen Ländern (Deutschland, Großbritannien, Luxem­

burg, Belgien und Holland, Griechenland, Dänemark, Frankreich, Irland und

Portugal). In 2 weiteren Vorträgen berichteten SINGH et al über GC/MS-Un­

tersuchungen brauner Zuckerproben, die im indischen Staat Gujarat sicher­

gestellt wurden und die verschiedensten Drogen u. a. auch Opiate in wirk­

samer Menge enthielten. Der 2. Beitrag beschäftigte sich mit dem illega­

len Anbau von Marihuana in Dänemark unter Berücksichtigung des Cannabino­

idgehal tes dieser P f lanzen an verschiedenen Standorten.

Die Vormittagssitzung des nächsten Tages war im wesentlichen immunologi­

schen Themen vorbehalten. So sprachen HALLBACH und Mitarbeiter über Er­

fassungsgrenzen beim immunologischen Benzodiazepinnachweis im Urin, LEHM­

AHLERS et al über immunologische Analysen tricyklischer Antidepressiva im

Serum oder Plasma und TSOUKAL I erörterte die di f ferenten Anwendungsmög­

lichkeiten immunologischer Techniken. BOGUSZ und Mitarbeiter überprüften

im vergleichenden Einsatz eine neue Generation von RP-HPLC-Säulen niedri­

ger Silanol-Aktivitäten beim Nachweis verschiedener Arzneimittel. KALA

berichtete über HPLC- und TDX-Analysen auf Benzodiazepine und Barbiturate

im Serum und FRASER et al über quantitative Bestimmungen von Baclofen bei

einem fatalem Vergiftungsfall mit diesem Neurotransmitter. DUNNETT setzte

sich mit Problemen bei der Einführung des Laboratorium Informations Mana­

gement Systems (L IHS) auseinander,

Weiterhin erörterten NAGATA und Mitarbeiter Probleme des Nachweises der

Bestandteile eines Farbverdünners im Hageninhalt einer erdrosselten Frau.

SCHUBERTH berichtete über den Nachweis niedriq-molekularer Lösungsmittel

mit Headspace-Kapillar-GC in Kopplung mit einem IT — Hassenspektrometer.

Über ähnliche Untersuchungen in etwa 100 Todes fällen bei Mißbrauch von

Lösunqsmitteln äußerten sich STREETE et al. FELBY löste Probleme bei der

Erfassung von Lösungsmittelspuren durch ein von ihm entwickeltes "Cryofo­

cusing"-l/er fahren. DEVEAUX und BARAT schilderten die Folgen einer Zumi­

schung eines Herbicids zum Inhalt eines Parfümzerstäubers einschließlich

Analytik des verbliebenen Lösungsmittelrückstandes und BONIFACE et al be­

schrieben den Nachweis von Zopiclone (Imovan) mittels HPLC und U(/-Detek­

tion. )/on TOSELAND und OSSELTON wurde ein Carbaryl- Intoxikations fall vor­

getragen, dessen Nachweis mit erheblichen analytischen und Interpretati
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ons-Schwierigkeiten verbunden war. ZWEIPFENNIG und VERHUULST stellten ein

liquxdchromatographisches System zur Ermittlung basischeischer Arzneimitlel

vor. HUNDT und gpUBERT äußerten sich zum Ergebnis toxokinetisc er n er­

suchungen bei einer kombinierten Dieldrin-Aldrin-Strychnin-Intoxikation.

Am Schluß dieser Sitzung trug pSSELTpN einige Richtlinien zur "Guten La­

borpraxis" vor, die u. a. auch im unmittelbaren Zusammenhang mit Quali­

tätskontrolle und -Sicherung im Rahmen der Analytik stehen.

Der Donnerstag-Vormittag war den verschiedensten Problemen in der foren­

sischen Toxikologie gewidmet und wurde eröf fnet durch einen Vortrag von

DALDRUP und FOWINKEL, die über verschiedene neue und auch seit langem be­

Techniken bei der Erfassung von Giften im Rahmen forensischer und

klinisch-toxikologischer Untersuchungen berichte ten. MARTIN und DAWL ING

konnten aufzeigen, daß es durchaus möglich ist, auch in der Leiche Insu­

linüberdosierungen sicher nachzuweisen, HILRERG et al stellten im Rahmen

von Tierversuchen fest, daß im Kadaver toter Ratten noch merkbare Konzen­

tratxonsveranderungen nach Amitriptyline-Verabreichung eintreten können,

wahrscheinlich wesentlich beein fluß t durch Dif fusionsvor gänge. Eine wei­

tere Versuchsreihe (gleiche Autoren) mit der gleichen Tiergattung bestä­

tigte diese Ergebnisse. Außerdem wurden zusätzlich Abbauvorgänge am flole­

kul des applizierten Antidepressivums beobachtet. Auch SPIEHLER und Mit­

arbeiter äußerten sich zur Wirkung von Amitriptyl b ' Üb d
i n ei " er os i e r u n g u n d

konnten ihre Ergebnisse durch vergleichende C t t d
ompu ers u d i e n e r här t en .

TEIGE und Mitarbeiter stellten fest daß in N
a xn orwegen todlzche Intoxxka­

tionen durch Antidepressiva und Neuroleptik
p i a o n inuierlich zunehmen.

Auch WONG und LEE berichteten über vermehrte T d f" l
e r e o esfälle mit Benzodiazepi­

nen, insbesondere bei Heroinabhängigen, die diese T
ie iese Tranquilizer zusätzlich

verwendeten. Buflomedil war nach Aus führun
ü rungen von GHYSEL und H A GUENOER

Todesursache in 3 Fällen, in Verbindung mit Alk h
o ol oder Paracetamol.

Die 4 folgenden Vorträge waren vorwiegend anal
gen ana ytisch konzipiert. So be­

richteten BOGUSZ et al über die Reproduzi
epro uzierbarkeit von Hpl C-Retentions­

In ices, MAURER sprach zum GC/MS-Nachweis von Se]e
c wexs von Selegilin und seiner Meta­

boliten, MINTY zur HPLC-Analyse basischas1sc er Medxkamen~as1sc M d 'k nte auf Siliciumsäulen
d BRZEZINKA erörterte die Möglichkeiten einer

ei en einer Kombination der TLC und
MS Vergleich zur GC/MS. Bei 2 tödlichen Ge

i ITEN nach vorangehender Hydridis
ö ic en Germanium-Intoxikationen ge­

i isierung die
d Metalls im biologischem Material mitt l

i i s Er f a s s un g v on S p u r e n

a mi eis GC-SIM.
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Der letzten wissenschaftlichen Vortragssektion waren die verschiedensten

Themen zugeordnet. RYALL gab einen Bericht über die Verbreitung des Dia­

mel»tus in Tasmanien und äußerte sich weiterhin zur Beteiligung

von Alkohol und Arzneimitteln bei plötzlichen Todes fällen und Suiziden.

TSATSAKIS et al verglichen die Ergebnisse von enzymatischen und gaschro­

matographischen Untersuchungen bei Blutalkoholbestimmungen. KÜPPEL und

fanden endogene Benzodiazepine mit Hilfe spezieller massenspek­

trometrischer Techniken bei Patienten mit hepatischer Enzephalopathie.

YAMADA und Mitarbeiter überprüften Genotypen alkoholmetabolisierender En­

zyme im Vergleich zur Alkoholverträglichkeit. Ebenso führten auch KUPPEL

gen«chnologische Versuche bei Patienten durch, deren Arzneimittel­

metabolismus, erblich bedingt, gestört war und stellten eine überempfind­

lichkeit dieser Personen gegenüber Medikamentnebenwirkungen fest. FRANKE

und Mitarbeiter berichteten über Erfahrungen im Rahmen systematischer to­

xikologischer Analysen und präsentierten eine Festphasen-Säule, mit der

sowohl saure, neutrale und basische Substanzen extrahiert werden können.

KAEMPE sprach zur Entwicklung der forensischen Toxikologie in Dänemark

bezüglich Analytik und Bedeutung im Zeitraum von 1960 bis annähernd zur

Jahresmitte 199l. Ergänzend äußerten sich zu diesem Thema HÜLLER und DE

ZEEUW, indem sie u. a. auf wichtige Gesichtspunkte, wie Qualitätskon­

trolle und allgemeine Laborrichtlinien (Gute Laborpraxis) hinwiesen.

Die mündlichen Beiträge im Rahmen dieses TIAFT-Kongresses wurden ergänzt

durch eine Vielzahl von Postern, deren Diskussion und Besprechung in ei­

ner besonderen Sitzung am Dienstag, den 25. juni durchgeführt wurde. Ein

großer Teil dieser Poster beschäftigte sich mit Rauschgiftproblemen und

deren Nachweis unter Bevorzugung immunologischer Ver fahren. Im Vorder­

grund stand hierbei u.a. die Analyse von Heroin, Morphin und 6-Acetylmor­

phin als kurz fristiges Abbauprodukt von Heroin. Andere Arbeiten setzten

s ich mit dem Cocainnachweis auseinander und hierbei vor allem auch m i t

dem Body Packer Syndrom. Wie ein verkehrsmedizinischer Beitrag aus Norwe­

gen aufzeigte, sind Rauschdrogen und bestimmte starkwirkende Arzneimittel

häufig in Verbindung mit Alkohol vielfach eine der Hauptursachen von Ver­

kehrsunfällen. In einigen Postern wurde darauf aufmerksam gemacht, daß

Marihuana nach wie vor das meist gebrauchte Rauschgift is t und noch immer

als sogenannte Einstiegsdroge eine besondere Bedeutung besitzt. Ein pos­

ter wies eindringlich auf den meist tödlichen Ausgang von Paraquatvergif­

tungen hin. Interessant war auch der Beitrag von JEGER und BRIEI L>ANN
7

die eine TLC-Analyse von Morphin im menschlichen Haar beschrieben.
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Das insgesamt interessante, geistig fordernde wase wissenschaftliche Programm

der Tagung war geschickt umrahmt von Besichtigungeun en Stadtrundfahrten und

einem Tagesausflug nach Nordseeland, obligatorisch
lle Teilnehmer

Trotz teilweise recht heftigen, aber er freulicherwe~r wexse m e i s t n u r kur z

fristigen Regenschauern klärte der !-!imme]. meist auf', wenn p Q gf ' wenn e i n S p a z i e r g ang

«reh ein altes Städtchen, eine Schloßanlage oder andere Sehenswurdigkeit

auf dem Programm stand. Besonders eindrucksvoll war die Besichtigung esi cht i un des

»mletschlosses Kronenburg. Gewährte man seiner Phantasie frexen Raum und

schloß auf' den äußeren Schloßwällen die Augen, so hörte man neben Bran­

«ng und Seewind unverkennbar."To be or not to be, that is the question".

Dies gilt vielleicht nur für Teilnehmer, die früher in ihrer Schulzeit

mit Begeisterung den Shakespeare- Text im Original gelesen haben !

Während der wissenschaftlichen Sektionssitzungen wurde ausreichend durch

Kaffeepausen und jeweils mittags durch ein alle Gourmet-Wünsche erfüllen­

des, reichhaltiges Büf fet für den Kalorienersatz gesorgt, der infolge

geistiger Anstrengungen während der wissenschaftlichen Vormittagssitzun­

gen verloren gegangen war. Wie die Sage geht, haben manche Teilnehmer

während des Kongresses einige Pfunde an Gewicht zugelegt !

Ich hatte dank des Entgegenkommens von Bent KAEMPE die Freude, am Vormit­

tag des 28. Juni zusammen mit einigen anderen das Institut of Forensic

Chemistry zu besichtigen. Wir wurden mit Tatsachen konfrontiert die an­

derswo mehr oder minder Traumvorstellungen sind. Zunächst der Personalbe­

stand: 9 Akademiker, darunter mehrere Professoren, 23 (dreiundzwanzig ! )

technische Assistenten und -innen 4 S ekretariate m t t h daria e mi ent sprechendem

Schreib- oder Computerpersonal sowie mehrere Auszubild d , d t h
e n e, d a r u n t e r a u c h

S tudent e n .

Zur Verfügung stehen 1000 qm Räumlichkeiten, aufgeteilt in Laboratorien

mit einer Größe zwischen 20 — 40 qm. An Geräteräten sind vorhanden: ]9 Gas­

chromatographen (universell ), 7 HPLC UV-Spektrometer, l FTIR,

1 Liquidscintillator, 1 Gammacounter, 1 großes GC/HS und ein Ion Trap ne­

ben vielen anderen Geräten und Labo r ein r i c h t u nu ngen. Man konnt e nu r s t au ­
nen !

Abschließend, und ich glaube im Namen aller Ko enh
openhagenteilnehmer sprechen

zu dürfen: Vielen herzlichen Dank Dir, ] ieber Bie er Bent für alles !
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* * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * + * * * * * * * * * * *
Veranstaltungskalender Vorschau We it e rbildungsveranstaltung der
GTFCh im Berufsförderungswerk Thüringen, 0-6517 Seelingstädt
2. April bis 4. April 1992

Vorläufi es Pro ramm

2 . A r i l 1 9 9 2

1 4 .0 0 Uh r B egrü ß u n g
1 4 .1 5 Uh r Anatomisch-physiologische Grundlagen der

Pharmakokinet ik ( H. MAURER)
1 5 .4 5 Uh r Pause
1 6 .1 5 Uh r Anatomisch-physiologische Grundlagen der

Pharmakokinetik (H. MAURER)
1 7 .4 5 Uh r Ende
1 9 .0 0 Uh r A bendes s e n

3 . A r i l 1 9 9 2

0 8 . 3 0 Uh r Toxikokinetik wichtiger Arznei- und Giftstoffe
( R.K . M Ü L L E R )

1 0 . 0 0 Uh r Pause
1 0 . 3 0 Uh r Toxikokinetik wichtiger Arznei- und Giftstoffe

( R.K . M Ü L L ER )
1 2 .0 0 Uh r Mitt agessen

Anal tik wichti er Arznei- und Giftstoffe:
1 4 . 0 0 Uh r Immunoassays (R. WENNIG)
1 4.3 0 U hr Dünnschichtchromatographie (L. von MEYER)
1 5 . 0 0 Uh r HPLC ( K . HA R Z ER)
1 5.3 0 U hr Pause
1 6 . 0 0 Uh r Gaschromatographie (G. FRITSCHI)
1 6 . 3 0 Uh r G C — MS (E . SCH N E I D E R )
1 7 . 4 5 Uh r Ende
1 9 . 0 0 Uh r A bendes s e n

4 . A r i l 1 9 9 2

0 8 . 3 0 Uh r Toxikologische Interpretation der Analysen­
b ef u nd e ( C . KÖP P EL )

1 0 . 0 0 Uh r Pause
1 0.3 0 U hr Juristische Aspekte der toxikologischen

Begutachtung (J. JOACHIMSKI)
1 2 . 0 0 Uh r Mittagessen

Tagungsgebühr : DM 20 0 , ­

Ü bernacht ung : DM 2 2 , — p r o Na c h t
Vollverpflegung: DM 1 2 , 5 0 p r o T a g

Anmeldung: K. Schmidt, Geschäftstelle der GTFCh
Landgrabenstr. 74, W-6368 Bad Vilbel

Organisation: Dr.R. Barchet, Stuttgart, Dr. E.M. Müller, BKA
Wiesbaden und Prof.Dr. R. Wennig, Luxembourg
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Veranstaltungskalender Vorschau: 5­ ar für Toxikologie:
Toxikologie der Luftschadstoffe aus Straßenverv erkehr u n d an d e r e n
Quellen. Innsbruck, 27. und 28.2.1992, Gr. Hörsaa
Frauen- und Kopfklinik der Universität Innsb«

p r o g r a m m

Donner s t a 2 7 2 1 9 9 2
9 . 00 — 9 . 3 0 Uhr: E r ö f f n u n g u n d B e grüßung
9 .3 0 — 1 0 . 1 5 Uhr: Dr. p. Tritthart, Graz: Automobilabgase in

Gegenwart und Zukunft
1 0.1 5 — 1 0 . 4 0 Uhr- Ing. U. Schröer (Linz) Emissionsvermindernde

Maßnahmen der Eisen- und Stahlindustrie
1 0.4 0 — 1 1 . 0 5 Uhr: Dr. H. Schröfelbauer (Klagenfurt): Emission von

Kra f t we r k en
1 1.0 5 — 1 1 . 3 0 Uhr : K a f f e ep a u s e
1 1.3 0 — 1 2 . 0 0 U hr: U n i v . P ro f . D r . C h. G o d ) :

Abgase aus Haushaltsheizungsanlagen
1 2.0 0 — 1 2 . 4 5 U hr: Univ.Doz. Dr. I. Vergeiner, Innsbruck :

Transport, Verfrachtung und Verbreitung von
Schadstoffen durch die Luft

1 2.4 5 — 14 . 15 Uhr: Mittagspause
14.1 5 — 15 . 0 0 Uhr: Univ.Prof. Dr. R. Schulte-Hermann, Wi en : E inführung

in die tozikologische Bewertung der Luftschadstoffe
1 5.0 0 — 1 5 . 3 0 Uhr : Ka f f e ep a u s e
15.3 0 — 1 6 . 0 0 Uhr: Univ.Prof. DDr. H.-E. Wichmann, Wuppert a l :

Epidemiologische Erfassung gesundheitlicher
Auswirkungen von Luftschadstoffen

1 6.0 0 — 1 6 . 4 5 Uhr: Univ.Doz. Dr. R. Dallinger, Innsbruck : E inführung i>
die ökotozikologische Bewertung von Luftschadstoffen

1 6.4 5 — 1 7 . 4 5 Uhr : Po s t e r s i t z u n g
Öffentlicher Abendvortrag:

1 7.4 5 — 18 . 05 Uhr: Univ.Doz. Dipl.Ing. Dr. H. Puxbaum, Wien:

1 8.0 5 — 1 8 . 2 5
Ozon und photoozidantien: Entstehung und Vorkommen.

Uhr: Univ.Prof. DDr. M. Haider, Wien:

1 8. 2 5 18. 45
Ozon und Photoozidantien: Gesundheitl h

U hr: D i s k u s s i o n e r i c e Bew e r un gt
1 9. 0 0 Uhr: Gemeinsamer Abend
Fre i t a 2 8 . 2 . 1992

9 . 0 0 9. 30 Uhr: Univ.Doz. Dr. M. Koller, Wien:
Luftbelastung in Innenräumen

9 . 3 0 1 0. 0 0 Uhr: Univ.Prof. Dr.med. Ch. Vutuc, W ien:
Passivrauchen und die epidemiolo
~~h~~~h~~ Risikofaktor og ehe E~f~~~~~g

1 0. 0 0 1 0. 2 0 Uhr: A s s . p r w o f . U ni v - D oz . M ag . D Dr . Ch H
Nachweis von Belastu - - artter , W ien:

10. 20 1 0. 5 0
s ungen du r c h P

Uhr: K a f f ee p ause s u Pa ss xv r au chen
10. 50 11.2 0 Uhr: Univ.Prof. Dr. 0. Hutzingz inger , B a y re u t h :

11. 20 11. 50
Entstehung, Verteilung und Bedeu

g
Diozin in der Muttermilch - Vor

o ransky , M a r b u r

11. 50 12. 20 R L a ngenbuche r W

12. 20 12. 50
Okologische Alarmierung als mod

Tozikopze-bedingte Gesundheitshe

u nd h
beding te n S c häden . 1 re Ab r eg nzung von tozikologisch
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5. SEMINAR FÜR TOXIKOLOGIE:

1 2. 50 — 1 4 • 3 0 Mittagspause
14 3Q — 15 0 0 Uh r ' Univ.Prof. Dr. W. Wesiack, Innsbruck:

Psychische Folgen der Umwelthelastung
15. PP — 1 5 . 3 0 Uh r : Dr. P. Lercher, Innsbruck: Ausgewählte Ergebnisse

aus der Transitverkehrsstudie in Tirol
15.30 — 1 6 . 0 0 Uh r : Generaldiskussion

yeranstaltungssekretariat:
Toxikologie-Seminar 1992
c/o Prof. DDr. Hans J. Battista
Institut für Gerichtliche Medizin
Müllerstraße 44
A -6 02 0 I NNSB R UCK / A U ST RI A
T el e f o n : 0 5 12 / 5 0 7 - 2 4 64 , 2 4 6 5
Tel e f a x : 0 5 12 / 5 67 3 1 9

T eilnehmergehühren :
bei Anmeldung vor dem 10. 2. 1992: S 1.000,

S 7 0 0 , für Mitglieder der veran­
staltenden Gesellschaften

S 2 0 0 , - - f ü r St u d e n t e n
bei Anmeldung nach dem 10 .2.1992: einheitliche S 1.200,-­

H otel r e s e r v i e r u n g en :
Innsbruck-Information
Toxikologie-Seminar 1992
z .Hd . Fr l . St r a u ß
Burgg r a b e n 3
A-602 0 I n n s b r u c k / AUSTR I A
T el e f o n : 0 5 12 / 5 3 5 6 - 1 7
T el e f a x : 0 5 1 2 / 5 3 5 6- 4 3

Wie kommt man nach Innsbruck:

Flug: täglich mehrere Flüge von Wien, Frankfurt/Hain, Zürich mit Tyrolean

Bahn: Taktverkehr: alle zwei Stunden Züge von Wien bzw. Bregenz/Feldkirch

mehrere Eurocity-Verbindungen von München bzw Mailand nach Innsbruck

Auto- Autobahn München-Kufstein-Innsbruck

Autobahn München-Garmisch-Partenkirchen, von dort Bundesstraße

über Scharnitz, Seefeld nach Innsbruck

Autobahn Ulm-Kempten, von dort über Füssen oder Pfronten, Reutte

Fernp aß , Te l f s n a c h I n n s b r u c k
Autobahn Trient- Bozen-Brennerpaß-Innsbruck

Autobahn Bregenz/Feldkirch-Bludenz, Arlberg-Schnellstraße, Autobah~

L andec k - I n n sb r u c k .

Der Tagungsort, ist vom Hauptbahnhof Innsbruck zu Fuß in 15 Minuten
erreichbar die Anzahl der Parkplätze in Umkreis des Klinikgeländesl
i s t s eh r be s c h r ä n k t .
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PERSONAL IA

Ste l l e n e s u c h e

W egen der Schließung von Instituten bzw- d r oh en ­
en ) Stellenabbaues an den 1nstituten in Ostdeu

mehrere unserer Ko] leginnen und Kollegen eine
Es wird deshalb darum gebeten, entsprechende Stellen g
Prof.Dr. R.K. Müller, Institut für Rechtsmedizin der Un iversität
Leipzig oder an die Schriftleitung zu schicken.

Forensischer Toxikolo e GTFCh

Herrn prof.Dr. R. Klaus yCü]ler (Leipzig) wurde die Be zeichnung
"Forensicher Toxikologe GTFCh" verliehen.

Beru f u n e n

Herr Priv.-Doz. Dr. Hans H. Maurer, Privat-Dozent, für Pharmakolo­
gie und Toxikologie, erhielt einen Ruf auf eine C-3 Pro fessur
f ür Klinische Toxikologie in der Medizinischen Fakultät de r
Universität des Saarlandes in Homburg (Saar). Mit dieser P r o f e s­
sur ist auch die Leitung des Toxikologiezentrums sowie die
Unterrichtung der Pharmaziestudenten in Saarbrücken verbund e n .
Herr Dr. Maurer hatte zuvor einen Ruf an das Medizinische
Institut für Umwelthygiene an der Heinrich-Heine-Universität;
Düsseldorf abgelehnt .

Neue Mit lieder

Herr Th e o Bo uv r e
L abor Dr s . P . T a r k k a n e n , Be c k e r s , St e i n
Wallstr. 10, W-4050 Mönchengladbach
T e l . : 0 2 1 6 1 - 8 1 9 4 0 F a x : 0 2 1 6 1 - 8 1 9 4 3 3

Frau Dipl.-Chem. Cornelia Friedrich
Institut für Gerichtliche Medizin
Rembrandtstr. 6, 0-9001 Chemnitz
T e l . : 0 0 3 7 7 1 - 65 0 2 9 0 F a x :

Herr Dipl.-Ing. August Goebel
Gemeinschaftslabor Dr. Schiwara
Straßburgerstr. 19 , W - 28 0 0 Bremen 1
T el . : 0 4 2 1- 3 4 9 6 4 0 Ap p . 3 6 Fa x : 04 21 - 3 4 9 6 4 5 8

H err Dr . A n d r e a s G ü n z e l
Institut für Gerichtliche Medizin
Rembrandtstr. 6, 0 - 90 0 1 Chemnitz
T el . : 0 0 3 7 7 1- 6 5 0 2 9 0 o d e r 2 6 0 Fa x :

Herr Dipl.-Chem. Martin Hartung
Institut für Rechtsmedizin
Universitätsklinikum, W-6650 Homburg
T el . : 0 6 8 4 1 - 1 6 6 3 1 5 F a x : 0 6 8 4 1 - 1 6 6 3 1 4
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Herr M a x i m e H es s
L abor Dr s . He s s , Sc h on a r d , Kr u s e
Friedrich-Ebertstr. 2, W- 3500 Kassel
T e l . : 0 5 6 1 - 7 7 4 0 4 4 F a x : 0 5 6 1 - 1 3 3 0 3

Frau Dipl.-Chem. Sieglinde Herre
Institut für Gerichtliche Chemie
Hannove r s c h e St r a ße 6 , 0 - 1 0 4 0 Be r l i n
T e l . : - 2 8 3 8 3 2 0 F a x :

Herr D r . Er n s t K a l t wa s s e r
Chemisches und Lebensmittel-Untersuchungsamt
Koblenzerstr. 73, W-5900 Siegen
T e l . : 0 2 71 - 33 7 7 4 6 0 F a x :

Herr D r . Ha r a l d Kr a u s e
LKA Baden-Württemberg
Taubenheimstr. 85, W- 7 000 Stuttgart 50
T e l . : 0 7 1 1 - 5 0 6 0 2 4 0 8 F a x : 0 7 1 1 - 5 0 6 0 2 5 5 8

Herr Prof.Dr. Jan Markiewicz
Institut, für Gerichtliche Expertisen
Westerplatte 9, PL - 31 -033 Krakow
T e l . : - 2 2 8 7 5 5 F a x :

Herr Apotheker Rüdiger Michels
Chemisches und Lebensmittel-Untersuchungsamt
Koblenzerstr. 73, W- 5900 Siegen
T e l . : 0 2 7 1 - 3 3 7 7 4 6 1 F a x :

Herr Dr.Ing. Othmar Mueller
IMSZI Technisches Gerichtsachverständigen-Institut
Damjanicht utca 12 , H - 1406 Budapest VII
T e l . : 0 0 36 1 - 1 2 2 9 2 7 7 F a x : 0 0 3 6 1 - 1 2 2 0 0 2 1

Herr Prof.Dr. Stefan Pollak
Institut für Rechtsmedizin
Albertstr. 9, W - 7800 Freiburg
T e l . : 0 7 6 1 - 2 7 3 0 3 0 F a x :

Herr Maj. Dr. William R. Prescott.
United States Military Academy
Department of Chemistry, USA-10996 Westpoint NY
T e l . : - 9 1 4 - 9 3 8 - 5 8 2 0 F a x :

Herr Ap o t h e k e r J . Sa wa z k i
Apotheke der Rheinischen Landesklinik Viersen
Postfach, W-4060 Viersen
T e l . : 0 2 1 6 2 - 6 7 1 5 2 1 F a x :

Frau D r . Da gm a r Sc h ä f e r
US-Army Drug Testing Laboratory
Air Base Wiesbaden, Building 01212, W-6200 Wiebaden
T el . : 0 6 11 - 7 0 5 5 5 6 2 F a x :

Herr Prof.Dr. Michael Staak
Institut für Rechtsmedizin
Melatengürtel 60-62, W - 50 00 Koln 3Q
T e l . : 0 2 2 1 - 4 7 8 4 2 8 0 F a x : 0 2 2 1 — 47 8 4 2 61
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F ra u K l a r a Sz ab o
K orany i s . u n d F . Kr a nk e nh a u s
A lso e r d ö s o r 7 , H- 1 0 7 4 Bu d ap e s t
T e l . : 0 0 36 1 - 1 2 1 5 2 1 5 o d e r 1 2 3 F a x ­

Herr Dr. Detlef Thieme
Institut für Rechtsmedizin
Ptto-Grotewohlstraße 53, 0-1200
T e l . : 0 9 3 0 - 3 7 7 3 3 6 3 F a x : 09 3 0 - 3 7 7 3 5 ~ 4

Beratungsstelle für Vergiftungserscheinungen
und Embryonaltoxikologie
Pulsstraße 3-7, W-1000 Berlin 19
T e l . : 0 3 0 - 3 0 2 3 0 2 2 F a x : 0 30 - 3 4 3 0 7 0 2 1

Austritte

priv.-Doz. Dr. med. habil. Klausdieter Bauer, W-6600 S a a r b rücken

N ot i z

Herr Kollege pragst hat von der diesjährigen Tagung in Mosbach
einen Videofilm angefertigt. Durch Überweisung von DM 20, — auf
das Konto der GTFCh mit dem Vermerk "Videofilm Mosbach 1 991" und
Angabe der genauen Adresse kann dieser Film bestellt w e r d en . Wer
m ehr Einzelheiten wissen möchte, kann sich an Herrn P ro f . D r .
Möller (Homburg) wenden.

Studien- und Fortbildun sdmö lichkeiten in USA

D ie amerikanische "Society of Toxicology" hat 1990 ein V e r ­
zeichnis veröf f entlieht mit dem Titel: "Resource Gui do to
Careers in Toxi cology", in dem die amerikanischen Universitäten
verzeichnend sind, die ein Studium sowie Fortbildungsmöglichkei­
ten in Toxikologie in den USA anbieten. Dieses Ver z e ichnis enthält
jeweils die Namen der professoren und deren Spezialgebiete, die
V orausset zungen für das Studium, die Art der Ausb ildung un d d e n
möglichen Ansprechpartner- Außerdem sind einige Förderungsmög­
lichkeiten aufgegliedert. Interessenten können sich telefonisch
oder schriftlich an mich wenden. Ich werde dann die gewün htenx .e gewünsch t e n
Informationen zur Verfügung stellen. (M. Möller Horne r , H o mbur g )
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BUCHBESPRECHUNG

Empfehlungen zur klinisch-toxikologischen Analytik
Folge 5: Empfehlungen zur Dünnschichtchromatographie
Mitteilung XVI der Senatskommission für klinisch­
toxikologische Analytik
Deutsche Forschungsgemeinschaft
bearbeitet von Gottfried Machata und Harald Schütz
unter Mitarbeit von
James Bäumler,Thomas Daldrup und Hans Zörg Gibitz
VCH Verlagsgesellschaft,Weinheim;Basel;Cambridge;New York
1991,IX,104 Seiten,21 Abbildungen,8 Tabellen
DM 4 4 , 0 0

Die Dünnschichtchromatographie nimmt in der .Analytik von
Substanzgemischen auch heute noch einen festen Platz ein .
Durch die Entwicklung von Hochleistungs-Fertigplatten in
Verbindung mit neuen Entwicklungstechniken (z.B. der AMD­
Technik) und hochempfindliche, selektive Auswertetechniken
wurde die Leistungsfähigkeit der Dünnschichtchromatogra­
phie erheblich gesteigert.
Im Drogen-Screening steht die moderne Dünnschichtchromato­
graphie gleichwertig neben den anderen analytischen Ver­
f ah r e n .
Die vorliegende Mitteilung XVI der Senatskommission für
klinisch-toxikologische Analytik der DFG bietet weit mehr
als nur Empfehlungen für die Dünnschichtchromatographie.
In einer kurzen Einleitung wird die historische Entwick­
lung,das Prinzip der Methode und die Anwendung der Dünn­
schichtchromatographie im Rahmen der toxikologischen Ana­
lytik dargestellt. Hervorgehoben wird insbesondere die Be­
deutung der dünnschichtchromatographischen Verfahren beim
Screening von Barbituraten,Benzodiazepinen,Cannabinoiden,
Laxantien und Opiaten.
Die folgenden Abschnitte des Buches befassen sich mit der
Ausrüstung,der Probenapplikationstechnik sowie mit der
richtigen Wahl der Entwicklungskammer und der Entwicklungs­
technik. Hier werden dem interessierten Leser alle not­
wendigen Informationen v erm i ttelt.
In den Kapiteln 3 und 4 werden die wichtigsten stationären
und mobilen Phasen beschrieben.Für toxikologische Unter­
suchungen empfehlen die Autoren als stationäre Phase
Kieselgel G mit oder ohne Zusatzstoffe (Fluoreszenzindika­
toren) auf Glas. Nicht zuletzt deshalb,da sich fast alle
tabellierten Daten auf diese Schicht beziehen.
Für die mobilen Phasen werden die in der Mitteilung VII der
Senatskommission empfohlenen Lösungsmittel bzw. Lösungs­
mittelgemische vorgeschlagen.
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Besonders wertvoll ist der Hinwezs,bei en m ob ilen Ph asen
möglichst au f cancerogen wirksame Lösungsmittesmittel wie Chloro­

form,Tetrachlorkohlenstoff und Benzen zu verziehv erz i c h t e n un d
att dessen auf Toluen bzw. Dichlormethan auszuweichen .

n einem ausführlichen Kapitel widmen sich die Aud ie A u t o r e n de r
wertung von Dünnschichtchromatogrammen.Es ist ohni s t o h n e Z w e i ­
der wichtigste und auch schwierigste Teil der Dü nn ­

tchromatographie.Probleme der Detektion von Sub stanz­
n,die qualitative Bestimmung einer Substanz unter Be­

g des seit langem bekannten R<-Wertes sowie das Kon­
P des korrigierten R -Wertes(R -gertes) werden aus­f

führlich beschrieben.
Der Einsatz von Scannern zur quantitativen Bestimmung
Substanz auf der DC-platte wird am Beispiel von 6-Monoace­
tylmorphin(KQf) beschrieben.
Es folgen im Kapitel 6 einige praktische Hinweise zur Her­
stellung und Analyse der Extrakte aus dem Probenmaterial
sowie der Anreicherung für weitere chemisch-physikalische
M etho d e n .
Im Anhang befindet sich ein Verzeichnis einiger Firmen,die
Geräte und Zubehör für die Dünnschichtchromatographie her­
s tellen und vertreiben und zwei Tabellen,die für den A n ­
wender der DC sehr hilfreich sind.
In der ersten Tabelle werden Rf-Werte(unkorrigiert) und
Farbreaktionen von 123 toxikologisch relevanten Substanzen
i m Fließmittel Methanol/Aceton aufgelistet.Die zweite Ta ­
belle enthält die korrigierten hRf Wer-te(hR - We r t e ) v o n
5 00 toxikologisch relevanten Wirkstoffen in en F l ie ß ­
mittelsystemen Methanol und Essigsäureethylester/Methanol/
Axnmoniak 25%.
Insgesamt ist das Buch "Empfehlungen zur Dünnschichtchro­
matographie" übersichtlich und didaktisch gut aufgebaut und
b ietet sowohl dem potentiellen Anwender als auch dem e r ­
fahrenen Analytiker bei der Einrichtung und Durchführung
der Dünnschichtchromatographie wertvolle Hinweise. Dieses
Buch sollte deshalb in keinem toxikologisch- chemischen
Laboratorium fehlen.

N.Brinkhoff,Magdeburg



139 T +K ( 1 9 9 1 ) 5 8 ( 4 - 6 ) : 1 3 9

Buchbes rechun :

Orientierende Angaben zu therapeutischen und toxischen Konzentrationen von
Arzneimitteln und Giften i n B l ut , Serum o4er Urin (Mit te i lung XV 4er Se­
natskoamission fur K li n i sch-toxikologische Analytik de r D e utschen For­
schungsgemeinschaft)

Bearbeitet von D. R. A. Uges, unter H i t a rbeit v on H. v . C l a rmann, H. Geld­
macher-von Mal linckrodt , A . N . P. va n He i l s t , K. I be, M. Oe l le r i c h , H.
Schütz, D. Stamm, F. Munsch. Deutsche Forschungsgemeinschaft. VCH Verlags­
gesellschaft , Meinheim-Cambridge-New York. 1990. X I I , 11 5 S. , 8 Abb . , 11
Tab.; DH 4Z,--. IS BN 3-5Z7-Z1383-Z

An dieser Stelle über ein Buch noch viele Worte zu verlieren, das p«
ein Muß für jedes toxlkologlsche Laboratorium darstellt, hieße', Eulen nach
Athen zu tragen. Titel und Autorenliste sprechen für sich selbst, deshalb
sei nur noch weniges zum Inhalt gesagt.

Wesentlicher Bestandtei l des B a ndes i s t d ie ü b e rarbei tet e " H o l l ändische
Blutspiegelliste" von D. Uges, in der über 300 pharmakologisch relevante
Verbindungen erfaßt sind. Angegeben sind die Konzentrationsbereiche, die in
Serum bzw. B lut oder P l asma, in e inze lnen Fä l l en auch f ür Ur in, unter Mono­
therapie erreicht werden bzw. bei Intoxikationen für die Monosubstanz doku­
mentiert s i nd . An Hand dieser L i s t e i s t i . a. ei n e gute und vor a l l e m e i ne
rasche Orientierung möglich: Sind höchstwahrscheinlich bereits toxische
Konzentrationen erreicht, oder sind andere Ursachen für die Symptomatik
verantwortlich, welche therapeutischen Maßnahmen sind aufgrund dieser Werte
zu ergreifen? Eine endgültige Aussage kann natürlich erst nach Würdigung
sämtlicher Faktoren gemacht werden, die für den speziellen Fall relevant
sind.

Diesem letzten Punkt trägt das Buch insofern Rechnung, als die Liste nicht
einfach als a l l e i n se l i gmachend aufgeführt i s t , s o ndern i n e i nem text l i c hen
Zusammenhang mit weiteren, für die toxikologische Interpretation der Meßer­
gebnisse wesentlichen Aspekten steht. So werden neben einem kurzen Abriß
über die pharmakologischen Grundlagen wichtige Hinweise für die Befunderhe­
bung gegeben, die die Vorgeschichte bzw. pathologische Veränderungen be­
treffen. Auch die Asservierung sowie Probenversand und -lagerung werden be­
handelt, die, unsachgemäß ausgeführt, zu einer Verfälschung der Resultate
führen können. Ergänzend sind im Anhang einige wichtige Begriffsdefinitio­
nen aufgeführt, ebenso findet sich dort Grundsätzliches zum Thema dual i­
tätskontrolle.

Sicher kann das Buch langjährige Erfahrung nicht ersetzen, insgesamt gibt,
es aber in wohltuender Kürze einen Überblick über die verschiedenen Parame­
ter, die der Toxikologe in seine Arbeit einzubeziehen hat, wie auch über
die Bedingungen, unter denen seriöse Ergebnisse überhaupt erst zustandekom­
men. Auch vom Preis her, der selbst einem kränkelnden Universitätsbiblio­
theksetat nichts Unmögliches abverlangen sollte, ist es uneingeschränkt zu
empf ehl en.

C. Heller , Düsseldorf
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Hinweise an äie Autoren

Die Erfahrungen, die im EDV-Ausschuß der GTFCh mit der
Textverarbeitung gemacht werden, sollen nun auch zur Herstellung
dieser Zeitschrift genutzt werden. Ab 1992 Heft 1 sollen die Artikel in
dem Format erscheinen, in dem auch der Beitrag "Qualitätssicherung
bei der Untersuchung von Kopfhaaren zum Nachweis eines
Betäubungsmittels" in diesem Heft abgedruckt ist. Obwohl wir uns über
jede Herausforderung freuen, ein Text- bzw. Graphikformat in e in
anderes zu konvertieren, würde die Beachtung folgender Regeln die
Arbeit an den Heften beschleunigen:

Falls die B e i träge mi t e i nem T extverarbeitungssystem
erarbeitet wurden, sollte dem gedruckten Beitrag eine Diskette (5,25"
oder 3,5 ") für MS-DOS Rechner im ASCII- Format beigelegt werden.

— Falls Zeichungen mit einem Graphiksystem erstellt wurden,
könnten wir neben der gedruckten Zeichnung auch Abbildungen auf
den o.g. Disketten verwenden, wenn das Format angegeben ist .
Standardformate von Corel Draw~, Harvard Graphics oder Paintbrush
erleichtern uns die Arbeit.

Diese Regeln sollen allerdings niemanden an der Einsendung
eines Beitrages hindern, falls er nicht über die technischen Mi t tel
verfügt. Wir werden versuchen, jeden Beitrag in die einheitliche Form
dieser Zeitschrift zu überführen.

('
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