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Die Spurenanalyse organischer Verbindungen bietet im Vergleich zur Spurenanalyse anorgani-
scher Verbindungen eine Reihe zusitzlicher Schwierigkeiten. So tauchen (etwa wegen der Instabi-
litdt vieler organischer Verbindungen) besondere Probleme bei der Probenahme und Probenauf-
bewahrung auf. Ebenso schwierig sind die Auswahl geeigneter, schonender Trennmethoden

und die Festlegung hochempfindlicher, molekiilspezifischer Bestimmungsverfahren.

1. Einleitung

Die Spurenanalyse organischer Komponenten wurde bisher
recht wenig beachtet: So gibt es zum Beispiel kaum ein Lehr-
buch dieses Arbeitsgebietes, und auf den einschligigen Tagun-
gen befaBt sich die Mehrzahl der Vortragenden mit den —sicher-
lich groBen — Problemen der Spurenanalyse anorganischer
Verbindungen. Diese verhidltnismiBig bescheidene Einstu-
fung steht im Widerspruch zu der groBen Bedeutung der
organischen Verbindungen und wird vollends unverstindlich,
wenn man ihre Anzahl mit der der anorganischen Stoffe
vergleicht.

Man kann sich mehrere Griinde fur diese geringe Représentanz
iiberlegen. So konnten als mogliche Erkldrung gelten: ,,Die
Spurenanalyse organischer Verbindungen ist nicht wichtig®
oder ,,Die Spurenanalyse organischer Verbindungen ist zwar
wichtig, aber sehr schwierig".

[*] Prof. Dr. K. Beyermann

Institut fiir anorganische und analytische Chemie der Universitit

65 Mainz, Johann-Joachim-Becher-Weg 24
[**] Nach cinem Plenarvortrag bei der Tagung der GDCh-Fachgruppe .. Ana-
lytische Chemic™ iiber das Thema ,Spurcnanalyse™ in Erlangen am 2. bis
5. April 1973,
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Wenn man sich der zweiten Aussage anschlie3t, dann miiflten
zwei Behauptungen bewiesen werden:

1. Die Spurenanalyse organischer Verbindungen ist von
groflem Interesse, und

2. bei der Spurenanalyse organischer Verbindungen treten
Probleme auf, die iiber die bekannten groBen Schwierigkeiten
der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen noch hinaus-
gehen.

2. Das Interesse an der Spurenanalyse organischer Ver-
bindungen

Um das Interesse an der Spurenanalyse organischer Verbin-
dungen zu belegen, wird die Anzah! der Publikationen des
Jahres 1972, wie sie in ,Analytical Abstracts” referiert sind,
herangezogen (s. Tabelle 1).

61% aller Verdffentlichungen beschiftigen sich mit der Analy-
se organischer Komponenten. Den Hauptteil der Arbeiten
(etwa 30%) nchmen dabei Publikationen aus dem bioche-
misch-analytischen Bereich ein. Nur relativ wenige Arbeiten
sind der Analyse von Komponenten in Arzneimitteln, in Luft,
in Wasser und Abwasser sowie im Agrik ulturbereich gewidmet.
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Innerhalb der Gruppe der organisch-analytischen Arbeiten
beanspruchen spurenanalytische Themen einen Anteil von et-
wa 11%. Dies sind etwa 0.1 % aller Publikationen auf dem
Gesamtgebiet der Chemie!

Tabelle [. Aufschliisselung der in ,,Analytical Abstracts™ referierten analyti-
schen Publikationen des Jahres 1972,

Gesamtanteil

Arbeitsgebict Spurenanalysen
(%] [%]
Biochemie 30 6
Organische Chemte 12 |
Lebensmittelchemie 9 2
Pharmazeutische Chemie 4 0
Luft-, Abwasserchemie 3 !
Agrikulturchemie 3 |
Anorganische Chemic 25 8
Sonstiges (Apparatives) 4 1
100

Schliisselt man die Arbeiten zur Spurenanalyse organischer
Verbindungen noch einmal ctwas auf, dann findet man -
jeweils mit etwa einem Prozent Anteil an den Publikationen
vertreten — im Bereich der Biochemie Untersuchungen an
Hormonen, Steroiden, Aminosiuren, physiologischen Blut-
bestandteilen, Enzymen und Immunk&rpern sowie Narkotika.
Im Bereich der Lebensmittelanalyse spielen Bestimmungen
der Riickstande von Insektiziden und Hormonen sowie ande-
rer Verunreinigungen durch Stoffe tierischen oder mensch-
lichen Ursprungs eine wesentliche Rolle.

Gerade in den Bereichen, dic heute im Mittelpunkt des offent-
lichen Interesses stehen und unter den Schlagworten ,,Umwelt-
schutz* und ,,Nahrungsmittelreinheit” diskutiert werden, spie-
len Spurenanalysen organischer Verbindungen eine relativ be-
deutende Rolle. Ein groBes Interesse an der Analyse von Spu-
ren organischer Komponenten ist demnach offensichtlich vor-
handen.

3. Die Schwierigkeiten der Spurenanalyse organischer
Verbindungen

Dic verhiltnismiBig geringe Zahl von Vortragsbeitréigen und
Verdffentlichungen liegt dann wohl an den Schwierigkeiten
der Spurenanalyse organischer Verbindungen. Diese Aussage
soll im folgenden an einigen Beispiclen belegt werden. Ein
Vergleich mit den Problemen der Spurenanalyse anorganischer
Verbindungen erscheint dabei angezcigt, da dieses Arbeitsge-
biet haufiger vertreten ist und seine Schwicrigkeiten bekannter
sein diirften.

3.1. Schwierigkeiten bei der Probenahme und -aufbewahrung

Die Schwierigkeiten der Probenahme seien am Beispiel der
Bestimmung des Insektizidgehaltes der Luft erldutert.
Bekanntlich verschwinden Insektizide nach dem Spriihen im
Laufe der Zeit entweder durch chemische Umwandlung oder
auf physikalischem Wege — meist durch Verdunstung. Derartig
zu verfliichtigende Insektizide haben einen entsprechend ho-
hen Dampfdruck. Ein gewisser Inscktizidgehalt in der Luft
146t sich demnach vorherschen. Es ist zu erwarten, dal3 die
Insektizide zum Teil an Stidube gebunden sind, wegen des
hohen Dampfdrucks jedoch auch in nennenswertem Malle
frei in der Gasphase vorliegen. Die Bestimmung dieses Anteils
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in der GréBenordnung ng/m® macht Schwierigkeiten, weil
beim Kondensieren zum Zweck der Dampfdruckverminde-
rung Aerosole entstehen, dic nicht quantitativ erfal3t werden
konnen. Die Aerosolteilchen werden um so kleiner, je tiefer
man das Probegas zur ,.,quantitativen™ Kondensation abkiihlt,
womit die Ausbeuten verschlechtert werden.

Ein Verfahren, welches auch beim Vorliegen von Nanogramm-
Mengen hohe Ausbeuten ergibt'!} beruht darauf, daB die
insektizidhaltige Luft iiber Netze gefiihrt wird, die mit Poly-
dthylenglykol belegt sind. In ihm 1&sen sich die unpolaren
Wirkstoffe mit einer — durch Verwendung !*C-markierter In-
sektizide beweisbaren — hohen Ausbeute. Nach dem AblGsen
konnen sie gaschromatographisch bestimmt werden. Beispicle
von Chromatogrammen des Insektizid-Gesamtgehaltes von
Luftproben zeigen die Abbildungen 1 und 2.

9927

Abb. i. Gaschromatogramm der Insektizidfraktion ciner Luftprobe aus land-
wirtschaftlich genutztem Gebiet (Heidesheim bei Mainz). Untersuchte Luft-
menge: 3m?>. Der gefundene Gehalt betriigt bei Aldrin etwa 170 ng/m?,
bei DDT ctwa 300ng/m>. | =Phosdrin, 3=CDEC, 5= Aldrin, 6=Daconil,
7= Athylparathion, 8 = Dieldrin, 9=0,p-DDT, 10=p,p-DDT: 2 und 4 sind
noch nicht identifiziert (nach [1]).

J

49922

Abb. 2. Gaschromatogramm einer Luftprobe, die an der Stelle des Zusammen-
flusses von Rhein und Main genommen wurde. Bedingungen wie bei Abb.
1. 1 =Phosdrin, 3=CDEC, 5=Daconil, 6:Athy1parathion: 2 und 4 sind
noch nicht identifiziert (nach [1]).

Der nicht in Form von Aerosolen vorliegende Anteil betragt
das Mehrfache des staub-gebundenen Antcils. Analysiert man
eingeatmete Luft und ausgeatmete Luft unter gleichen Bedin-
gungen, dann findet man in der letzteren deutlich geringere
Insektizidkonzentrationen (s. Abb. 3).
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Abb. 3. Vergleich des Insektizidgehalts von a) eingeatmeter und b) ausgeatme-
ter Luft unter sonst gleichgehaltenen Bedingungen der Analyse (nach [1]).

~

Die Stoffe werden im Respirationstrakt teilweise aufgenommen
und im Korper resorbiert. Zu gleichen Ergebnissen fiihrten
— bisher unverdffentlichte — Versuche mit Meerschweinchen,
die eindeutig die Resorption '*C-markierter, inhalierter Insek-
tizide bewiesen.

Bei der Analyse von Blutproben im Rahmen der klinisch-che-
mischen Analyse findet man hiufig Unterschiede je nach dem
Entnahmeort, da die Konzentration vieler Stoffe im vendsen
Blut anders ist als im arteriellen!?. Man muB also bei derarti-
gen Analysen die Entnahmebedingungen — unter anderem
auch den Entnahmeort — sehr genau angeben.

Bei der Aufbewahrung von Proben mit organischen Spuren-
bestandteilen trifft man auf die gleichen Probleme wie bei
der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen — die Adsorp-
tion an die Wiinde der Aufbewahrungsgefille.

Als Beispiel moge ausreichen zu erwdhnen, dal3 Insektizide
in Wasserproben nach kiirzester Zeit von den Wénden von
PolyiithylengefiBen adsorbiert werden!*!. Chinin, das man in
Konzentrationen von ng/ml fluoreszenzspektroskopisch in
Kiivetten analysteren mochte, findet sich bereits nach Sekun-
den praktisch vollstindig an der Wand der GlasgefiB3e, selbst
wenn die Losung des Alkaloids 0.1 N an Schwefelsiure ist!#l,
Als Schutz gegen dadurch bedingte Verluste wird die Séttigung
der Geridtewandungen mit einer entsprechend konzentrierten
Losung des zu bestimmenden Spurenbestandteils empfohlen.
Besser ist es, in jedem Fall die Gefilwand so klein wie iiber-
haupt moglich zu dimensionieren, um den Adsorptionseffekt
klein zu halten. Oft hilft auch die Variation des Losungsmittels
oder die Anderung der Zusammensetzung  der
Untersuchungsl&sung.

Gegeniiber der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen
neuartige Probleme treten durch die leichte Zersetzlichkeit,
Oxidierbarkeit oder enzymatisch-bakterielle Umwandlung der
aufzubewahrenden Proben auf. Bei der Aufbewahrung von
Blutproben wird das Problem gravierend.

Aus den — leider etwas widerspriichlichen ~ Angaben in der
Literaturt®~# sei nur auswihlend hervorgehoben, daB die Kon-
zentration von Bilirubin und Cholesterin sich innerhalb von
zwei Tagen selbst bei Aufbewahrung der Serumproben bei
3°C dndern. Der Phosphat- und der Ammoniakgehalt der
Blutproben nehmen stark zu, da organische Verbindungen
unter Bildung dieser anorganischen Produkte zerlegt werden.
Die Enzymaktivititen in Blut- oder Serumproben werden
gleichfalls durch die Art der Aufbewahrung beeinfluBt. Die
Aktivitit von Lactat-Dehydrogenasen und Phosphatasen
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nimmt innerhalb von zwei Tagen bei Aufbewahrung des Probe-
guts bei 0°C ab. Villig ungewohnt fiir den Spurenanalytiker,
der sich mit anorganischen Verbindungen befaB3t, ist das Ver-
halten mancher Enzyme, deren Suspensionen in wilriger
Ammoniumsulfatlosung beim Einfrieren und Auftauen ihre
Aktivitit verlierenl,

Diese Instabilitdt fiihrt zu Organisationsproblemen in den
klinisch-chemischen Laboratorien, in denen eine sehr groB3e
Zahl von Proben untersucht werden muf3. Man versucht, durch
Aufbewahrung bei —23°C oder durch Gefriertrocknung,
ferner durch Zusitze chemischer Stabilisatoren bakterielle
Zersetzungen zu vermeiden. Wegen der Stérung der Analyse
durch diese Zusitze ist aber auch dieses Vorgehen nicht
ganz unproblematisch. Baldige Aufarbeitung der Proben
gilt immer noch als der sicherste Weg.

Das Problem der Instabilitit der Proben wird besonders
schwerwiegend, wenn Eichstandards in konstanter Konzentra-
tion oder Aktivitit iiber lingere Zeit erhalten bleiben sollen.

3.2. AufschluBiverfahren

AufschluBverfahren spielen bei der Spurenanalyse anorgani-
scher Verbindungen eine wesentlich groBBere Rolle als bet der
Analyse von organischen Spurenkomponenten. Insbesondere
sind destruktive AufschluBmethoden fiir das letztere Arbeitsge-
biet fast immer ohne Interesse.

Grofle Bedeutung hat dagegen die Probenvorbereitung bei der
Zerlegung von Zellgeweben, wenn spezielle Anteile freigesetzt
oder ausgewilhlte Zellfraktionen oder Partikelfraktionen ge-
wonnen werden sollen. Die angewendeten Methoden reichen
hier von Zentrifugieren in Losungen bestimmter Dichte, Ultra-
zentrifugation, Elektrophorese von ganzen Zellen bis zu immu-
nologischen Verfahren.

Die Entfernung des Hauptbestandteils Eiweill zur Gewinnung
von Spuren niedermolekularer Stoffe ist gleichfalls ein proble-
matischer AufschluBschritt, der etwa durch Okklusion der
Spurenbestandteile oder durch thre Adsorption an das gefillte
Protein zu verringerten Werten, aber durch Abspaltung von
Aminosiduren aus den Proteinen (bei Aminosiureanalysen)
auch zu erhohten Werten fiihren kann.

3.3. Trennverfahren

Der kritischste Schritt bei der Spurenanalyse organischer Ver-
bindungen besteht in der Auswahl des geeigneten Trennverfah-
rens. Alle Untersuchungsmaterialien, denen grofBes Interesse
entgegengebracht wird (Blut, Gewebe, Nahrungsmittel, Harn
— aber auch scheinbar so ,einfache” Systeme wie Luft oder
Wasser) sind kompliziert und aus einer Fiille von Haupt-
und Nebenbestandteilen aufgebaut. Trennungen sind in der
tiberwiegenden Mehrzahl der Fille unumginglich.

Eine ,erste” Publikation (von mehr als 250 Seiten Linge)
tiber den Einflul von 9000 Arzneimitteln auf die Ergebnisse
klinisch-chemischer Analysen!'® zeigt, daB3 das ,,System Blut*
keinesfalls als konstant anzusehende Matrix aufgefa3t werden
darf. Zur Spurenanalyse dieses variablen Systems empfichlt
essich vielmehr aus der Sicht sorgfiltiger Analytik, den interes-
sierenden Spurenbestandteil abzutrennen.

Inwieweit der Analytiker seine ,Sorgfaltspflicht* dadurch wie-
der verletzt,dal Spurentrennungen im Bereich der organischen
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Analyse in der Regel mit besonders schlechten Ausbeuten
verlaufen, ist eine Entscheidung, die von Fall zu Fall zu treffen
dem Untersucher iiberlassen bleiben muf3. Haufig kann man
jedoch mit der Isotopenverdiinnungsmethode Verluste recht
gut erkennen und in Rechnung setzen.

Ein schwerwiegendes Problem bei der Abtrennung von Spuren
biochemischen Ursprungs besteht darin, daB3 viclc dieser Stoffe
hydrophil sind. Damit kommen fiir sie eigentlich nur Trennver-
fahren in Frage, die mit Wasser als wesentlichcm System-
bestandteil arbeiten.

Von den hidufig angewendeten Trennmethoden seien die
chromatographischen Verfahren, ferner Ionenaustausch, Elek-
trophorese, Immunelektrophorese und einige Fliissig-Fliissig-
Verteilungsverfahren erwihnt. Eine moderne Ubersicht geben
Kienitz und Runge!'!],

Gelegentlich konnen auch in der organischen Chemie Verfah-
ren von Nutzen sein, die dem Spurenanalytiker von den
anorganischen Verbindungen her wohl bekannt sind - wie
etwa die Mitfédllung. So lassen sich biogene Amine in Konzen-
trationen von ng/ml als Tetraphenylborate an Kreatininium-
tetraphenylborat mit sehr hohen Ausbeuten mitfillen!!2! und
von anderen Bestandteilen trennen.

Durch Extraktion mit Methanol kénnen Nanogramm-Men-
gen von Aminen aus einem kristallinen KCl-—NH,CI-Kreati-
nin-Gemisch praktisch quantitativ und selektiv isoliert werden.

Zur Verbesserung der Trennleistungen wird gelegentlich vor-
geschlagen, Derivateder Spurenbestandteile herzustellen, etwa
im Arbeitsgebiet der ultramikropriparativen Gaschromato-
graphie. Oft begegnet man aber auch hier Problemen, da
sich die organischen Stoffe in Mikrogramm-Mengen mit dem
in sehr hohem UberschuB vorliegenden Reagens anders umset-
zen als wenn dic iiblichen, nahezu stochiometrischen Verhilt-
nisse wie in der prdparativen organischen Chemic vorliegen.
—Der storende Einflu3 des Wassers wird bei manchen Derivati-
sierungsreaktionen besonders drastisch, wenn die Menge der
Spurenkomponenten klein ist im Vergleich zu den Wasserhdu-
ten, die selbst auf kleinen Mikrogefilen (in Mikrogramm-
Mengen) adsorbiert sind. Die Konsequenz ist eine starke Ein-
engung der Trennmethoden.

Im Bereich der Spurenanalyse organischer Verbindungen gibt
es — insbesondere auf biochemischem Gebiet cin dem Spu-
renanalytiker aus der anorganischen Chemie praktisch un-
bekanntes Problem. Haufig interessieren bei den organischen
Stoffen Komponenten, deren chemische Natur weitgehend
unbekannt ist. Beispiele hierflir sind die Metabolite von Arznei-
mitteln oder ctwa die Fille von Stoffen, die im Harn ausge-
schieden werden. So entdeckt z.B. die Arbeitsgruppe um
Scoti!! 3 durch UV-Spektrophotometrie standig ncue Kompo-
nenten, ohne sie vollig identifizieren zu kdnnen.

Die Erfassung bestimmter Isomerer ist weiterhin eine Aufgabe,
die der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen ziemlich
unbekannt ist. Bei der Proteinanalyse interessiert von einem
EiweiBkorper oft nur ein einziges Konformeres.

Ein interessantes, analytisch gleichfalls schwieriges Problem
ist die Erfassung einer Spurenkomponente in spezieller ,,Bin-
dungsform*®, So sind sehr viele Arzneimittel im Blut an be-
stimmte Blutproteine mehr oder weniger stark gebunden.
Pharmakologisch wirksam ist hdufig nur die nicht an Eiweil3
gebundene Fraktion. Zur Analyse versucht man eine Trennung
durch schonende Verfahren, die moglichst auch das Gleichge-
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wicht nicht storen sollen, wie etwa Ultrafiltration, Gelfiltration
oder einige Arten der Dialyse.

3.4. Bestimmungsverfahren

Bei den Verfahren zur Bestimmung organischer Spurenkom-
ponenten findet man erneut zusétzliche gravierende Probleme
gegeniiber der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen.
Bei der Analyse organischer Stoffe sind ja fast stets nur mole-
kiilspezifische Bestimmungsverfahren sinnvoll. Die Elemen-
taranalyse gibt — im Spuren- und Mikrobereich — bestenfalls
Hinweise. Aus diesem Grunde ist auch ein auBlerordentlich
wirkungsvolles Instrument der Spurenanalyse anorganischer
Verbindungen — die radiochemische Aktivierungsanalyse —
fiir die Spurenanalyse organischer Verbindungen fast kaum
brauchbar.

Mit hochgeziichteten Spezialverfahren sind allerdings die mo-
lekiilspezifischen Bestimmungsverfahren der instrumentellen
organischen Analyse (UV-, IR-, NMR- und MS-Spektrosko-
pie) auch zur Untersuchung von Submikrogramm-Mengen
einsetzbar.

Oft 1406t sich dabei durch elektronische Mittelwertsbildung
eine Empfindlichkeitssteigerung um ein bis zwei Zehnerpoten-
zen erreichen. Die Geriite gestatten die Akkumulation oft
sogar noch iiber vier Zehnerpotenzen im Rahmen exakter
GesetzmaBigkeiten. In vielen Fillen werden aber dann die
Untersuchungszeiten unertriglich lang (Wochen).

7.5pm 9.4pm

Abb. 4. IR-Spcktrum ciner Probe von 25 ng Tyrosin nach 2448fachem Abfah-
ren des Bereiches sowie Sammeln und Verarbeiten der Daten in cinem elektro-
nischen Mittelwertsbildner (nach [ 14]).

Abbildung 4 zeigt das Beispiel der Untersuchung von 25ng
Tyrosin, aus dessen IR-Spektrum ein Ausschnitt wiedergege-
ben ist. In iiblicher Weise kann liberhaupt kein Spektrum
aufgenommen werden. Durch 2448faches Abfahren des Berei-
ches und Sammeln der Daten in cinem elektronischen Mittel-
wertsbildner 1aBt sich schlieBlich das abgebildete Spektrum
erhalten, das vollig dem Spektrum groflerer Tyrosin-Mengen
gleicht!14,

Nicht verschwicgen werden darf die grundsitzliche Schwierig-
keit der meisten molekUlspezifischen instrumentellen Analy-
senverfahren: Sie verlangen mehr oder weniger reine Substan-
zen! Vortrennungen erhalten damit entsprechende Bedeutun-
gen im Rahmen des gesamten Analysenplans. Nach der —
moglichst verlustarmen — Abtrennung des Spurenbestandteils
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mub} er dann quantitativ mit Hilfe von Mikrotechniken in
das Gerit transferiert werden.

Neben den genannten spektroskopischen Verfahren gibt es
eine Fiille mehr oder weniger molekiilspezifischer Methoden.
So wird die Gaschromatographie heute durch Einfithrung
hochempfindlicher, elementspezifischer Detektoren zuneh-
mend zuverléssiger, und ihre Ergebnisse konnen leichter inter-
pretiert werden.

Extrem hohe Empfindlichkeit bei meist hervorragender Spezi-
fizitdt findet man bei enzymatischen Verfahren und bei den
immunologischen Techniken. Bei den letzteren ist die Ra-
dioimmunanalyse (,,Radioimmunassay®) zur Zeit oft die einzig
gangbare Moglichkeit zur schnellen, spezifischen Bestimmung
von organischen Spurenkomponenten in einer groflen Zahl
von Proben.

Das Verfahren beruht im Prinzip darauf, da man den zu
bestimmenden Stoff, der als Antigen wirken mul3, mit einem
spezifischen AntikGrper umsetzt. Zur Analyse bietet man die-
sen Antikorper als ,,Reagens™ in substéchiometrischer Menge
an. AuBerdem fiigt man der Probe eine geringe Menge des
zu analysierenden Stoffes — allerdings radioaktiv markiert —
zu. Probeneigenes und zugesetztes Antigen konkurrieren um

die Reaktionsmoglichkeit mit dem in zu kleiner Menge zuge-

setzten Antikorper. Ist viel probeneigenes Antigen vorhanden,
dann wird das radioaktiv markierte Antigen entsprechend
weniger stark am Antikorper gebunden, dessen Aktivitdt —
nach der Isolierung des Antigen-Antikorper-Komplexes —
dann ein MaB fiir die Antigenkonzentration in der Probe
ist.

Das Analysenverfahren setzt voraus, da3 das radioaktiv mar-
kierte Antigen sowie der Antikorper verfiigbar sind, dessen
spezifische und stochiometrische Reaktion mit dem Antigen
gesichert sein muf3. Stérungen der Reaktion durch andere,
inder Konzentration eventuell variicrende Plasmabestandteile
miissen ausgeschlossen sein.

Die Leistungsfihigkeit der Methode wurde unlidngst wiederum
an einem Beispiel demonstriert, bei dem auch andere Verfahren
zur Spurenanalyse verglichen wurden!'®!, Es handelte sich
um die Bestimmung von Digoxin und Digitoxin im Blut.
Etwa 10 bis 20 % der liber Sechzigjihrigen benotigten derartige
Digitalis-Wirkstoffe. Wegen der sehr geringen therapeutischen

Breite ist eine Kenntnis der Konzentration im Patientenblut
erwiinscht. So zeigen sich beim Digoxin z. B. gute Therapie-Er-
folge bei einer Konzentration von 1ng/ml Serum. Bei einer
Konzentration von 2 bis 3 ng/ml Serum treten bereits toxische
Wirkungen auf! Die objektive Erfassung derartig kleiner Kon-
zentrationen blieb bisher sehr umstidndlichen Analysenverfah-
ren vorbehalten, die jetzt jedoch durch die elegante Radioim-
munanalyse abgeldst werden konnen.

4. SchluBbetrachtung

Die Spurenanalyse organischer Verbindungen bildet ein reiz-
volles Arbeitsgebiet von groBer allgemeiner Bedeutung. Das
Gebiet konfrontiert den Untersucher - iiber die Schwierigkei-
ten der Spurenanalyse anorganischer Verbindungen sehr hiu-
fig hinausgehend — mit einer Fiille zusitzlicher Probleme.
Zu ihrer Losung bendtigt man derart vielfdltige Kenntnisse
aus Nachbargebieten, daB es gerechtfertigt erscheint, hier von
der Analytik als eigenstindigem wissenschaftlichem Arbeitsge-
biet mit interdisziplindren Verflechtungen zu sprechen.
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