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S T U D I O R U M  P R O G R E S S U  S 

D f i n n s c h i c h t - C h r o m a t o ~ r a p h i e  
y o n  A m i n o s { i u r e n  

Von M. BRENNER und A, NIEDERWlESER* 

ISMA[LOV u n d  SHRA[BER 1 h a b e n  wahr sche in l i ch  sis  
e r s te  S tof fgemische  au f  d t i n n e n  S c h i c h t e n  v o n  Adsorp -  
t i o n s m i t t e t n  c h r o m a t o g r a p h i e r t .  Sie a r b e i t e t e n  m i t  losen 
P u l v e r n  (Can ,  MgO, AI~O a usw.) au f  O b j e k t t r A g e r n  u n d  
f f ih r ten  da s  jeweils  v e r w e n d e t e  L T s u n g s m i t t e l  t r op fen -  
weise zu. V¢ILLIAMS 2 sch i i t z t e  die s eh r  emp~findliche 
S c h i c h t  m i t  e ine r  d a r t i b e r  ge leg ten  zwe i t en  G l a s p l a t t e  
u n d  f i ih r te  die mob i l e  P h a s e  d u r c h  ein Loch  in de r  o b e r e n  
P l a t t e  zu. MEINHARD u n d  HALL s v e r w e n d e t e n  als  Ad-  
s o r p t i o n s m i t t e t  e in  Gemisch  y o n  AltOs u n d  Celi te u n d  
f f ih r ten  e r s t m a l s  e in  B i n d e m i t t e l  (St~Lrke) ein. Als G r u n d -  
lage d i e n t e n  Ob jek t t r~ge r ,  auI  welehe  das  Adso rp t i ons -  
gemisch  als  nasse r  Bre i  m i t  e inem Spa te l  ges t r i chen  
w u r d e  ((,Surface Chromatography~)) .  KIRCHNER, MILLER 
u n d  KELLER 4 s g e b r a u c h t e n  s t a t t  dessert s chma le  Glas-  
s t re i fen  als Tr~tger (, C h r o m a t o s t r i p s  ,, 0,5 x 5,25 inches) ,  
die in Reagenzgl/i .ser ges te l l t  wurden ,  welehe  die mobi l e  
P h a s e  en th i e l t en .  Sie u n t e r s u c h t e n  zah l re iche  Stoffe au f  
ihre  V e r w e n d b a r k e i t  als A d s o r p t i o n s m i t t e l  ffir die T ren -  
n u n g  yon  T e r p e n e n ,  z u m  Beispiel  MgO, AI~O a, AI~O s m i t  
s i n  2, s i n  o, C a n ,  St i i rke  u n d  MgCO~, f a n d e n  AleO~ u n d  
s i n  2 a m  g i in s t i g s t en  u n d  k a m e n  d a v o n  ab,  Celi te bei- 
zumischen .  Z u m  S i c h t b a r m a c h e n  de r  F l e c k e n b e n u t z t e n  sie 
u n t e r  a n d e r e m  H~SO,,  konz .  H~SO~-HNO 3 u n d  d e n  B r o m -  
F luoresze in-Tes t .  Es  is t  da s  V e r d i e n s t  ,con STAHLT-1I d e r  
M e t h o d e  die v e r d i e n t e  B e a c h t u n g  v e r s c h a f f t  zu h a b e n .  
E r  f f ihr te  e in  s t a n d a r d i s i e r t e s  A d s o r p t i o n s m i t t e l  e in  (Kie-  
selget G ,Merck~,  m i t  e t w a s  Gips  s is  B i n d e m i t t e l )  u n d  
schu f  e in  b r a u c h b a r e s  Streichger~it ,  m i t  d e m  gle ichm/iss ig  
d icke  A d s o r p t i o n s s c h i c h t e n  b e r e i t e t  w e r d e n  k6nnen .  Da -  
m i t  wa r  die H a u p t s c h w i e r i g k e i t ,  die e iner  V e r b r e i t u n g  de r  
M e t h o d e  i m  \Vege g e s t a n d e n  h a t t e ,  bese i t ig t .  

Die  a u s s e r o r d e n t l i c h e n  Erfolge,  die bei  d e r  T r e n n u n g  
l ipoph i l e r  S tof fgemische  m i t  der  D i i n n s c h i c h t - C h r o m a t o -  
g r aph i e  erziel t  w u r d e n  6,x~-~7, h a b e n / m s  ve ran la s s t ,  diese 
M e t h o d e  s u c h  a n  so h y d r o p h i l e n  S tof fen  wie den  A m i n o -  
s / turen zu e rp roben .  E i n  solcher  Ve r such  lag u m  so n~iher, 
als s ich in der  ~tlteren L i t e r a t u r  e ine ganze  A n z a h l  v o n  
A n g a b e n  fiber s g u l e n c h r o m a t o g r a p h i s e h e  Amings~iuren-  
T r e n n u n g e n  a n  a n o r g a n i s c h e n  A d s o r b e n t i e n  f inden  xs. 
Diese  T r e n n u n g s v e r f a h r e n  ge r i e t en  in Vergessenhe i t ,  well 
sie infolge eines unverhAltnism~tss ig  grossen  B e d a r f s  a n  
A d s o r p t i o n s m i t t e l n  u m s t i i n d l i c h  .waren  u n d  a n d e r e  Me- 
t h o d e n  ( I o n e n a u s t a u s c h e r ,  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e )  be-  
q u e m e r  e rsch ienen .  Ta ts i i ch l ich  is t  a u c h  bei  de r  Pap ie r -  
e h r o m a t o g r a p h i e  das  VerhXl tn is  A d s o r b e n s  zu A d s o r b a t  
seh r  gross :  es b e t r ~ g t  z u m  Beispiel  bei  zwe id imens iona le r  
C h r o m a t o g r a p h i e  yon  450 txg Aminos l i u r en -Mischung  au f  
e inem B o g e n  yon  32 × 32 cm W h a t m a n - P a p i e r  Nr .  1 (Ge- 
w ich t  9 g) 20 000:1  ! Dies  w i r k t  n u r  d e s h a l b  n i c h t  s tSrend ,  
well die de r  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  e igene T e c h n i k  ku rze  
L a u f z e i t e n  gew/ ihr le i s te t  u n d  die E l u t i o n  e n t w e d e r  a u f  
e inen  k l e inen  Tel l  des  A d s o r b e n s  b e s c h r A n k t  ode r  t iber-  
h a u p t  e r i ibr ig t .  

G e n a u  dasse lbe  gi l t  n u n  fiir  die P l a t t e n - C h r o m a t o g r a -  
phie .  B e i m  13bergang yon  de r  Adsorpt ionss~iule  zu r  Ad-  
s o r p t i o n s s c h i c h t  d u f f l e  m a n  d e s h a l b  e rwar t en ,  dass  die 
Nach t e i l e  de r  anorganischer~ A d s o r b e n t i e n  v e r s c h w i n d e n  
wi i rden.  I n  de r  T a t  b e r i c h t e n  MUTSCHLER u n d  ROCHEL- 
MEYER ~9 f iber  e ine sehr  er folgre iche T r e n n u n g  yon  14 
AminosAuren  a n  g e p u f f e r t e m  Kieselgel  in  70% E t O H  
[1. D imens ion )  u n d  E t O H / N H  a (2. Dimens ion) .  W i r  h a b e n  
die A n g a b e n  dieser  A u t o r e n  n a c h g c a r b e i t e t  u n d  k T n n e n  

ihre  R e s u l t a t e  u n t e r  gewissen V o r b e h a l t e n  bes t / t t igen.  
Zun i i chs t  zeigte  es s ich ni imlich,  dass  n o c h  m e h r  als bei 
de r  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  eine gewisse U n s i c h e r h e i t  in 
bezug  auf  die R e p r o d u z i e r b a r k e i t  v o n  Rr-V~rerten be s t eh t .  
U n t e r  u n s e r en  A r b e i t s b e d i n g u n g e n  z u m  Beispiel  l aufen  
s~mt l i che  AminosS~uren l a n g s a m e r  als bei  MUTSCHLER u n d  
I~OCHELMEYER. Dies k a n n  m i t  d e m  T r o c k n u n g s g r a d  de r  
P l a t t e ,  d e r  s chwer  zu de f in ie ren  ist, u n d  m i t  d e m  S/~tti- 
g u n g s g r a d  d e r  Gasa tmosph~i re  in  d e r  T r e n n k a m m e r  zu- 
sammenh~ingen .  I m  i ib r igen  i s t  die n a c h  MUTSCHLER un~l 
I~OCHELMEYER er forder l i che  P u f f e r u n g  t iberfl t issig u n d  
u n t e r  Umst~ inden  sogar  naeh te i l ig .  

~Vir be sch re iben  im fo lgenden  unse re  Arbe i t swe i se  u n d  
f i igen einige R e s u l t a t e  bei,  welche  die Le is tungsf f ih igke i t  
de r  M e t h o d e  i l lus t r i e ren  u n d  die A n g a b e n  v o n  MUTSCH- 
LER u n d  ROCHELMEYER erg~tnzen. 

1. Ldsungsmittelsysteme. Die bei  p a p i e r c h r o m a t o g r a p h i -  
schen  A m i n o s ~ u r e n - T r e n n u n g e n  gebrXuchl ichen  e i n p h a -  
s igen Sys teme,  welche  d u r c h  e in faches  Mischen  de r  K o m -  
p o n e n t e n  im a n g e g e b e n e n  Gewichtsverhiiltnis b e r e i t e t  
werden ,  e ignen  sich a u c h  hier .  ~¥ir  h a h e n  im b e s o n d e r e n  
gu t e  E r f a h r u n g e n  g e m a c h t  m i t :  
Alkohol  9 6 % - W a s s e r  (63 : 37), n - P r o p a n o l - W a s s e r  (64 : 36), 
n - B u t a n o l - E i s e s s i g - W a s s e r  (60 :20 :  20), Phenol -¥Vasser  
(75:25) 20, n - P r o p a n o l - A m m o n i a k  34% (67: 33), A lkoho l  
9 6 % - A m m o n i a k  34°/0 (77 : 23). 

I n  S y s t e m e n  m i t  vie l  M e t h a n o l ,  N t h a n o l  ode r  A z e t o n  
erziel t  m a n  of t  gu te  T renne f fek te ,  erh/ i l t  abe r  i m m e r  re- 
l a t i v  v e r s c h w o m m e n e  F lecken .  \Vie m a n  aus  d en  sehr  auf-  
s ch lus s re i chen  A b b i l d u n g e n  1 a), b), c) ers ieht ,  i s t  de r  all- 
geme ine  T r e n n e f f e k t  y o n  n - B u O H - A c O H - H ~ O  u n d  Phe -  
nol-VVasser we i t aus  a m  bes ten .  D e m e n t s p r e c h e n d  is t  fiir 
zwe id imens iona le  C h r o m a t o g r a m m e  die K o m b i n a t i o n  yon  
n - B u O H - A c O H - H ~ O  m i t  P h e n o l - W a s s e r  b e s o n d e r s  e m p -  
feh tenswer t .  

2. HersleIlung der Platten ~. l ) a s  Kieselgel  G e~ (25 g) 
wird  m i t  \Vasser  (50 ml)  in  e i n e m  ve r sch los senen  Er l en -  
m e y e r - K o l b e n  (200ml)  30sec tang  sehr  kr / i f t ig  gesch i i t t e l t ;  
die Suspens ion  sofor t  in  das  be re i tges t e l l t e  S t re ichgerXt  
gegossen u n d  dieses vo r s i ch t ig  f iber die e n t f e t t e t e n  Glas-  
p t a t t e n  gefi ihrt .  E s  e m p f i e h l t  s ich n ich t ,  die e n t s t a n d e n e  

* Organisch-chemische Anstalt der Universitft Basel. 9.Juni 1960. 
1 N. A. IS~IAI'LOV und M. S. SHRAIBER, Farmatsija 1938, Nr. 3, 1. 
2 T. I. WXLLIAMS Introduction to Chromatography (Blackie and 

Son, Glasgow 1947), p. 36. 
a j .  E. M~I~t~Am) nnd N, F. HALL, Anal. Chem. 21, 185 (1948). 
4 j .  G. KIRCHNER, J. M. MILLER und G. J. KELLER, Anal. Chem. 

23, 420 (1953). 
5 j .  M. MILLER und J. G. K m C ~ R ,  Anal. Chem. 28, 1107 (1953). 
G j .  M. MILLI~R und J. G. I£1RCHYER, Anal. Chem. 26, 2002 (1954). 
7 E. STAHL, Pharmazie 11, 633 (1956). 
8 E. STAHL, Chemikerztg. 82, 323 (1958). 
a E. STAHL, Parftimerie und Kosmetik 39, 564 (1958). 
1O E* STAHL, Arch. Pharm., Berlin 29z[64, 411 (1959). 
11 E. STAnL, Pharm. Rdsch. 1959, Heft 2, 1. 
1~ R. H. REITS~IA, Anal. Chem. ~8, 960 (1954). 
1s L. tI. Bf(YA~T, Nature 175, 556 (1955). 
la R. A. BERmtARO, Nature 182, 1171 (i958). 
15 It. ROC~nLMnYER, Pharm. Ztg. 103, 1269 (1958). 
1~ ~¢I. BARBIER, H. JT, GER, H. TOBIAS und E. ~VYss, Helv. chim. 

Aeta 42, 2440 (1959). 
~7 A. SnH~R, Fette, Seifen, Anstrichmittel 61, 345 (1959). 
is Vgl. die Zusammensteltung bei A. J. P. MARTIN und R. L. M. 

SYN~E, Adv. Prot. Chem. 2, I (1945). 
1~ E. MUTSCHLER und tL ROCHECS~I~R, Arch. Pharm. Berlin 

292[64, 449 (1959). 
20 Zu 100 g Mischung gibt man etwa 20 mg NaCN. 
~ Glasplattea und Gerfite stammen yon der Firma C. Desaga, 

Heidelberg. 
~ Kicselgel G ~Merck~ fiir Dfinnschichtchromatographie nach 

STAnL, 
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S c h i c h t  m i t  d e m  FShn  v o r z u t r o c k n c n ,  d a  aus  U n a c h t s a m -  
ke i t  d u r c h  d e n  krAft igen L u f t s t r o m  le ich t  U n e b e n h e i t e n  
in der  a n f a n g s  n o c h  le ich t  bewegl ichen  Sch i ch t  e n t s t e h e n  
k b n n e n ,  R a t s a m  is t  es, die P l a t t e n  m i n d e s t e n s  so lange  
u n b c r i i h r t  l iegen zu lassen,  bis  ihre  Oberf t i tche v611ig m a t t  
gcwordcn  i s t  ( e twa  10 min) .  A m  b e s t e n  l~isst m a n  sic e in-  
fach f iber  N a c h t  a n  d e r  L u f t  t r o c k n e n ,  wobei  e ine beson-  
ders  fest  h a f t e n d e  Seh i ch t  e n t s t e h t .  Man  k a n n  sie a u c h  
c t w a  15 rain  l ang  bei  l l 0 ° C  t rocknen ,  muss  sie d a n n  abe r  
n a c h  d e m  A b k i i h l e n  n o c h  m i n d e s t e n s  1/2 h frei  a n  de r  
L u f t  l iegen lassen.  Vor  G e b r a u c h  wi rd  die Sch ich t  a n  d e n  
R ~ n d e r n  zu r  S i c h e r s t e l h m g  e ine r  s cha r f en  B e g r e n z u n g  je-  
wells e t w a  2 m m  b r e i t  m i t  D a u m e n  u n d  Zeigef inger  ab -  
ges t re i f t .  

3. Auftragen der Substanz-Proben, Die S t a r t p u n k t e  
l iegen 1,5 cm v o m  P l a t t e n r a n d  e n t f e r n t  u n d  werden  d u r c h  
sehr  k le ine  E i n s t i c h e  m i t  e inem sp i t zen  Ble i s t i f t  m a r k i e r t .  
Bei  k le iner  a u f g e t r a g e n e r  Menge  s ind  gegense i t ige  A b -  
s t ~ n d e  v o n  n u r  0,8 cm zul/issig: Auf  e iner  ~ 0 ×  20-era- 
P l a t t e  f inden  also in so lchen  F/i l len t iber  20 P r o b e n  P la tz .  
P ro  Aminos / iu re  sol len 0 ,1-10 ~tg, besser  abe r  1-5  ~g auf-  
g e t r a g e n  werden ,  u n d  zwar  au f  mSgl ichs t  k le iner  Fl~che.  
Es  d a r f  h 6 c h s t e n s  1 m m  3 Fl i i ss igkei t  auf  e i n m a l  a u f g e t r a :  
gen  werden ,  besse r  n u r  1/a m m  a. Man  b e n 6 t i g t  n a c h  e in iger  
~ b u n g  ke ine  gee ich ten  Sp ez i a l p i p e t t en  mehr ,  s o n d e r n  
k a n n  se lbs t  gezogene K a p i l l a r e n  v e r w e n d e n  u n d  das  auf-  
g e t r a g e n e  V o l u m e n  a n  de r  b e n e t z t e n  F l~che  abschXtzen.  
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Abb. 1. a), b), c) Graphische DarstelIung der Tretmcffekte einiger 
LSsungsmittelsysteme. A = EtOH 96~o-HzO (63:37), ]3 = n-PrOH- 
H~O (64:36), C = n-BuOH-AcOH-H20 (60:20:20), D = Phenol- 
HzO (75:25). E = n-PrOH-NH a 34% (67:33). F = EtOH 96~/o-NH a 

34% (77:23). 
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Abb. '2. Laufstrecke als Funktion der Versuchsdauer bei grosser und 
bei kleiner Viskosit~it der nmbilen Phase. 
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Abb. 3. Zeitliche Anderuug von R/-Werten bei erzwtmgenem Still- 
stand der L6sungsmittelfront 

Laufstreeke 10 cm, Stillstand der Front zur Zeit t = 0. 1 : ~¢-Amino- 
capryls~iure in n-PrOH-H20 (64:36). 2: Try in n-BuOH-AcOH-H~O 

(60:20:20). 3: Hypro in PhenoI-H~O (75:25). 
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Abb. 4. Abh~ingigkeit der Ry-Werte von der Substanzmenge bei 
His'HC1 und Gly, 

Die Orte hSehster Substanzkonzentration sind durch Punkte markiert. 
Die angegebenen Mengen (in [zg) wurden in je 1 mm 3 LSsung auf- 

getragen. System : n-PrOH-H20 (64 : 36). 

I s t  die K o n z e n t r a t i o n  der  v e r w e n d e t e n  L 6 s u n g  zu gering, 
so muss  m a n  na t i J r l ich  wie bei  d e r  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  
den  be im  e r s t en  Ti ipfe ln  e n t s t a n d e n e n  F leck  t r o c k n e n  
lassen,  b e v o r  m a n  n o c h m a l s  au f  die gleiche Stel le  a u f t r A g t  
Bei  den  ge r ingen  F l f i s s igke i t smengen  geh t  d a s  so rasch,  
dass  m a n  k e i n e n  F 6 h n  zu Hilfe n e h m e n  muss .  

4. Trennung. a) Ats Lau[strecke gent igen  gew6hnl i ch  
10 cm. Mi t  l / tngeren S t r ecken  IAsst s ich d e r  T r e n n e f f e k t  
g runds / t t z l i ch  ve rbesse rn .  Dies l o h n t  sich a b e r  k a u m ,  d e n n  
die V e r s u c h s d a u e r  wird  gr6sser  (Abb.  2), d e r  Diffus ions-  
e f fek t  d e u t l i c h e r  u n d  die E m p f i n d l i c h k e i t  k le iner .  E ine  
de r  gewRhl ten  L au f s t r eck e  e n t s p r e c h e n d e  Grenz l in ie  k a n n  
im v o r a u s  m i t  d e m  Ble i s t i f t  q u e r  d u r c h  die P l a t t e  gezogen 
werden .  Der  d a b e i  e n t s t e h e n d e  S t a u b  muss  weggeb lasen  
werden.  O b w o h l  die mobi le  P h a s e  n u r  bis zu d ieser  Grenz-  
l inie s te igen  k a n n ,  sollen die P l a t t e n  u n m i t t e l b a r  n a c h  
E r r e i c h e n  de r  Grenzl in ie  aus  de r  T r e n n k a m m e r  he raus -  
g e n o m m e n  werden  2s. N u t  so erhXlt  m a n  sowohl  r ep rodu-  
z ie rbare  Rr -Wer t e  ( S c h w a n k u n g  :::t: 0,05) als a u c h  mi n i ma-  
len F l eck en d u rch mes s e r .  Wie  m a n  m i t  b lossem Auge  
sieht ,  is t  in de r  Kiese lge l -Sch ich t  die t ( o n z e n t r a t i o n  der  
Fl i i ss igkei t  in de r  NAhe de r  F r o n t  s e h r  viel  k le iner  als 
we i te r  u n t e n  24. Der  F l i i s s igke i t s s t rom v o n  u n t e n  n a c h  
oben  h 6 r t  d e s h a l b  n i c h t  sofor t  auf,  w e n n  die mobi le  Phase  
die obere  Sch i ch tg renze  e r r e i ch t  ha t .  Das  heiss t ,  dass  a u c h  
n a c h  d e m  S t i l l s t and  de r  F r o n t  die S u b s t a n z e n  noch  eine 
"vVeile wel te r  w a n d e r n  (Abb,  3), w o d u r c h  die R r - W e r t e  u m  
e twa  t 0 %  z u n e h m e n  ( R r - E n d w e r t  ,~ 1,1- Rr) .  Die  Schwan-  
k u n g s b r e i t e  b e i m  R r - E n d w e r t  i s t  k le iner  als be im Rf -Wer t .  
T r o t z d e m  z iehen  wir  fiir p r a k t i s c h e  Be lange  d en  Rt -W'er t  
vor ,  weil  m a n  i h n  o h n e  Z e i t v e r l u s t  e r m i t t e l n  k a n n  u n d  
weil die F leckengr6sse  w~thrend d e r  Zeit ,  die bis  zu r  E r -  
r e i c h u n g  des  E n d w e r t e s  v e r s t r e i c h t  (15-60  m i n  je  n a c h  
Sys tem) ,  infolge d e r  Dif fus ion  m e r k l i c h  z u n e h m e n  k a n n .  
C h r o m a t o g r a p h i e r t  m a n  m e h r e r e  P l a t t e n  gleichzei t ig ,  so 
e m p f i e h t t  es sich, n u r  die vorders te ,  a m  b e s t e n  s i c h t b a r e  
P l a t t e  m i t  de r  i 0 -cm-Grenz l in i e  zu ve r sehen .  Das  L6- 
s u n g s m i t t e l  1/tuft n~imlich n i c h t  f iberal l  gleich schnel l ,  so 
dass  es, weil die T r e n n k a m m e r  e r s t  n a c h  B e e n d i g u n g  des 
Versuchs  ge6ffne t  werden  darf ,  u n m 6 g l i c h  wird,  jede 
P l a t t e  im r i ch t i gen  M o m e n t  h e r a u s z u n e h m e n .  Man  r i ch t e r  
d e s h a l b  die V e r s u c h s d a u e r  n a c h  de r  S te iggeschwind igke i t  
au f  de r  v o r d e r s t e n  P l a t t e  u n d  m a r k i e r t  die F r o n t  au f  den  
a n d e r e n  P l a t t e n  u n m i t t e l b a r  n a c h  0 f f n e n  de r  K a m m e r .  

b) Die Rf-Werte sind,  wie A b b i l d u n g  4 zeigt,  v o n d e r  
K o n z e n t r a t i o n  abh~i.ngig. Die ~ n d e r u n g e n  s ind  abe r  bei 
m i t t l e r e n  K o n z e n t r a t i o n e n  zu vernach l~ss igen .  Die Flek-  
kengr6sse  is t  na t i i r l i ch  a u c h  k o n z e n t r a t i o n s a b h ~ n g i g ,  u n d  
zwar  f i nde t  m a n  in e inem m i t t l e r e n  K o n z e n t r a t i o n s -  
be re ich  die aus  de r  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  25,~n b e k a n n t e  
P r o p o r t i o n a l i t R t  zwischen  d e r  Fleckenfl~i.che u n d  d e m  log 
de r  S u b s t a n z m e n g e  (Abb.  5). I m  i ibr igen  k 6 n n e n  sich die 
R f W e r t e  bei  A n w e s e n h e i t  v o n  F r e m d s t o f f e n  geringffigig 
/ tndern.  So n e h m e n  zu m Beispie l  die R t - W e r t e  d e r  s au ren  
AminosAuren  im S y s t e m  70.% n - P r O H  zu, w e n n  sie in 
Mischung  m i t  a n d e r e n  Aminos / tu r en  vor l iegen.  B e m e r k e n s -  
we r t  is t  die H 6 h e  de r  R f - W e r t e  v o n  CySOsH,  Asp  u n d  
Glu in  n e u t r a l e n  S y s t e m e n  (vgl. Abb .  1 a). 

Wie  bei  d e r  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  s ind  j e d o c h  die Rt-  
\Ver tve rhXl tn i s se  z ieml ich  k o n s t a n t .  Es  is t  also bei  e inem 
A mi n o s / t u r en -G emi s ch  weniger  d e r  e inze lne  Rr - \Ver t  als 
das  F l e c k e n m u s t e r  fiir die I d en t i f i z i e ru n g  massgebend .  

z3 j .  DEMOLE, J. Chromatogr. 1, aO (1958). 
~4 Vgl. dazu die rechnerischen Betrachtungen iaber die Fliissig- 

keitsverteihmg auf Papierehromatogrammell bei J.C. GIODINGS, 
G. H. STEWART und A. L. RUOFF, J. Chromatogr. 3, 239 (1960). 

25 R. B. FISHER und R. HOLMES, Biochem. J. 44, liv (1949). 
2n R. B. FISHER, D. S. PARSON und G. A. MORRISON, Nature 161, 

764 (1948). 
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Abb. 5. Beziehung zwisehen Substanzmenge und Fleekenflliehe bei 
Glyein (vgl. Abb. 4). 
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Abb. 6, Reproduzierbarkeit von Fleckenmustern. 
Oben. Chromatogramme A und B aufeinanderkopiert. A (schraffiert) : 
zweidimensionales Chromatogramm yon Leu, Tyr, Ala, Pro, Gly, 
CySOaH , His.HC1 (CyS)2. B: zweidimensionales Chromatogramm 
yon Phe, L'eu, Val, Thr,  Hypro, Ser, Sar, Glu, Asp, Lys.HC1, 
Arg-HC1. Unten. Die Substanzen yon A und B gemeinsam zwei- 
denimsional ehromatographiert .  Beladung oben und mlten: je 1 |~tg 

pro Amino,~iiure. 
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t i m  d ie  R e p r o d u z i e r b a r k e i t  d e r  M u s t e r  zu  p r f i f en ,  w u r d e n  
zwe i  A m i n o s ~ i u r e n - M i s c h u n g e n  A u n d  B zun~ ichs t  e i n z e l n  
u n d  d a n n  g e m e i n s a m  z w e i d i m e n s i o n a l  c h r o m a t o g r a p h i e r t .  
K o p i e r t  m a n  d ie  b e i d e n  C h r o m a t o g r a m m e  v o n  A u n d  B 
a u f e i n a n d e r ,  so  erh~ilt  m a n  a n n R h e r n d  d a s s e l b e  M u s t e r ,  
wie  w e n n  m a n  A u n d  B g e m e i n s a m  c h r o m a t o g r a p h i e r t  
( A b b .  6). 

Z u r  O r i e n t i e r u n g  g e b e n  wi r  n a c h s t e h e n d  e i n e  Z u s a m -  
m e n s t e l l u n g  y o n  R r - W e r t e n  (Tab . ) .  A n g e g e b e n  i s t  d a s  
a r i t h m e t i s c h e  M i t t e l  a u s  j ewe i l s  m i n d e s t e n s  d r e i  E i n z e l -  
b e s t i m m u n g e n ,  d ie  a u f  P l a t t e n  d u r c h g e f i i h r t  w u r d e n ,  wie  
sie o b e n  b e s c h r i e b e n  s ind .  V e r / i n d e r t  m a n  w) r  d e m  Ge-  
b r a u c h  d i e  Q u a l i t / i t  d e r  P l a t t e n  ( T r o c k n e n ,  B e f e u c h t e n .  
1 . 6 s u n g s m i t t e l - V o r b e h a n d l u n g ~ 7 ) ,  so  e r g e b e n  s i ch  g e r i n g -  
f i ig ige  R f - W e r t v e r s c h i e b u n g e n  ; d a s s e l b e  g i l t  n a t i i r l i e h  f i i r  
z w e i d i m e n s i o n a l e  C h r o m a t o g r a m m e ,  wo  d a s  1 . 1 , 6 s u n g s -  
m i t t e l  d a s  V e r h a l t e n  d e r  P l a t t e  g e g e n i i b e r  d e m  2. L 6 s u n g s -  
m i t t e l  b e e i n f l u s s e n  k a n n .  I ) a  d i e se  ~ . n d e r u n g e n  g e r i n g -  
f i ig ig  u n d  y o n  Fa l l  zu  Fa l l  v e r s c h i e d e n  s i n d ,  l o h n t  es  s i e h  
n i c h t ,  i m  e i n z e l n e n  d a r a u f  e i n z u g e h e n .  

c) I n  d i e  T r e n n k a m m e r  wi rd  sov ie l  m o b i l e  P h a s e  g e g e -  
b e n ,  d a s s  d ie  P l a t t e n  e t w a  0,5 c m  t ie f  in d ie  F l i i s s i g k e i t  
t a u c h e n .  Die  W / i n d e  w e r d e n  b is  a u f  e i n e n  s c h m a l e n  S p a r  

R f W e r t e  • eini er AminosCiuren 

a-A minocapryls~iure  
T r y  
Phe  
Norleu 
I.eu 
I leu 
T y r  
D i o x y p h e n y l a l a n i n  . 

A B 

66 65 
65 62 
63 58 
61 57 
61 55 
60 53 
65 57 

Met  
Norva l  
Val 
Ala .  
fl-at~ 
T h r  
Ser 
Gly 
H y p r o  
Pro 
Sar 
CySO3H 
Glu 
Asp 
His  - HCI 
L y s .  HCI 
A r g .  HCI 
(CyS)2b 

59 5l 
56 50 
55 45 
47 37 
33 26 
50 37 
48 35 
43 32 
44 
35 
31 
69 
63 
55 
33 
1)3 
tl4 
39 

c I) 

6O 69 
56 63 
49 55 
49 52 
47 48 
46 49 
47 47 
45 34 
40 4q 
38 42 
35 40 
27 29 
27 30 
25 26 
22 20 
22 24 

34 2(1 38 
26 19 50 
22 17 37 
50 14 04 
35 27 lO 
33 21 06 
20 06 32 
O2 O5 (19 
02 08 19 
32 16 12 

I.; F 

58 60 
55 58 
54 60 
53 59 
53 58 
52 58 
42 51 

51 60 
49 57 
48 56 
39 40 
30 29 
37 4O 
27 31 
29 34 
28 31 
37 3O 
34 31 
17 21 
14 15 
09 07 
38 42 
t8  11 
10 06 
27 22 

a Angegeben ist R,,- 100. n Ge l~ t  in 1t,5 N HCI. 

A = FtOt t  96%-H,O (6a:a7). B -- n- l ' rOH-H20 (64:116). 
C = n-BuOtt-AeOH-HoO (60: 20:20). l) = Phenol-tt.~O (75 : 
25). E = n-Pr(IH-NH z 34°/o (67:aa). F = EtOH 96%-NH a 

340/o (77:o3). Angegeben sind Gewichtsverhdltnisse. 

27 STAIll. berichtet, dass Platten, die sich in der Trennkammer 
wie b(qm Chr<mmtographieren nfit Benzol vollgesogen haben, nach 
Verdunsten des Benzols bei der naehfolgenden Verwendung zur 
Chromatocraphie sich etwas anders verhalten als Platten, die nieht 
in der angegebenen Weise vorbehandelt  wllrden. STAHL fiihrt dies 
auf mltersdhiedliehen Was~ergehalt der Sehiehten zuriiek. 
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m i t  F i l t e r p a p i e r  ausgesch lagen ,  welches  ebenfa l l s  in die 
mobi le  P h a s e  t a u c h t  % Es  ist  gut ,  e inige Male k rMt ig  zu 
sch i i t t e ln  u n d  d a n n  noch  10 ra in  zu war ren ,  worau f  die 
P l a t t e n  r a sch  h ine inges t e l l t  werden ,  u n d  zwar  m6g l i chs t  
ohne  Luf tzug .  M a n  k a n n  in  e ine T r e n n k a m m e r  m e h r e r e  
P l a t t e n  h ine ins te l l en ,  muss  a b e t  d a r a u f  ach ten ,  dass  sie 
sich n a m e n t l i c h  u n t e n  n i c h t  zu n a h e  k o m m e n ,  well sons t  
zwischen  den  P t a t t e n  in tolge  de r  K a p i t l a r i t g t  mobi le  P h a s e  
hochs t e igen  k a n n .  F e r n e r  is t  es bei k le inen  P l a t t e n a b s t g n -  
d e n  {0,5-1 cm) sehr '  wicht ig ,  ein S t i ick  F i t t e r p a p i e r  m i t  
cler mob i l en  P h a s e  zu t r g n k e n  und  so au f  die Rt ickse i te  
de r  P l a t t e  zu k leben ,  dass  es u n t e n  in die Flf iss igkei t  
t a u c h t .  Diese A n o r d n u n g  g a r a n t i e r t  e inen  k o r r e k t e n  
F r o n t v e r l a u f  auf  de r  b e n a c h b a r t e n  P l a t t e  (S / i t t igung de r  
Gasphase ) .  Z u r  gegense i t igen  F i x i e r u n g  de r  P l a t t e n  ver-  
w e n d e n  wir  e inen  Ha l t e r ,  den  m a n  sich le ich t  se lber  aus  
e i n e m  d f innen  G l a s s t a b  he rs te l l en  k a n n  (Abb.  7). Als 
T r e n n k a m m e r n  fiir s chma le  P l a t t e n  (zum BeispieI  
5 × 20 cm) k 6 n n e n  Ster i l is ierglgser  gee igne te r  Gr6sse 
(zum Beispiet  2 1) b e n u t z t  werden.  

5, Entwickeln der Chromatogramme. Die P l a t t e n  werden  
z u n g c h s t  e t w a  10 ra in  bei  110°C g e t r o c k n e t  u n d  d a n  n vor -  
t e i l ha f t  m i t  d e m  yon  MOFFAT und  LYTLE 2s modi f i z i e r t en  
N i n h y d r i n - R e a g e n s  vo r s i ch t ig  bespr f ih t .  

Reagens. L 6 s u n g  I :  50 ml 0 ,2% N i n h y d r i n - L 6 s u n g  in 
E t O H  abs,  10 ml  AcOH,  2 ml  2, 4, 6-Kol l id in .  L 6 s u n g  I I :  
1 %  Cu(NOa) ~ - 3 H~O-L6sung  in E t O H  abs.  E r s t  ku rz  vo r  
G e b r a u e h  wird  L 6 s u n g  I m i t  I I  im Verh~ l tn i s  50 :3  ge- 
mi sch t .  

M a n  hg l t  die b e s p r i i h t e  P l a t t e  fiber eine heisse Koch-  
p la t t e ,  bis  die F a r b e n t w i c k l u n g  eben  e inse tz t .  I m  d u r c h -  
s c h e i n e n d e n  L i c h t  e r k e n n t  man ,  wie sich au f  de r  w a r m e n  
P l a t t e  die Fa rb f l ecke  a l lmAhlich ver t i e fen .  E in ige  Amino-  
s~turen k o m m e n  so  fa s t  p u n k t f 6 r m i g  zum Vor sche in  u n d  
werden  r a sch  d u r c h  E i n s t i c h e  m i t  e inem sp i t zen  Ble is t i f t  
m a r k i e r t .  Auf  diese A r t  wi rd  es of t  m6gl ich,  in  F lecken ,  
die n a c h h e r  zusammenf i i e s sen ,  die e inze lnen  K o m p o n e n -  
t en  zu e r k e n n e n .  Die Aminos~iuren  u n t e r s c h e i d e n  s ich  
a u c h  in de r  Geschwind igke i t ,  m i t  we lcher  sie F a r b s t o f f e  
b i lden  (zum Beispiel  e r s ehe in t  Sarcos in  e rs t  sp~t  und  g ib t  
d a n n  r a sch  e inen  r e l a t i v  grossen  Fleeken) .  T r o t z  d ieser  
gf ins t igen Verh~ l tn i s se  g ib t  es M i s c h u n g e n  (zum Beispiel  
Phe ,  Leu,  I leu,  Set,  H y p r o ,  Gly),  bei  d e n e n  s ich n i c h t  alle 
K o m p o n e n t e n  m i t  S i che rhe i t  u n t e r s c h e i d e n  lassen.  

6, Zusammenstel lung der Ergebnisse. In  A b b i l d u n g e n  
u n d  Tabe l l en  werden  da rges t e l l t  : 

Tabe l l e  : R F W e r t e ,  
Abb .  l a ) ,  b), c) :  G r a p h i s c h e  Da r s t e l l ung  de r  T r e n n -  

ef fekte  e in iger  geb rguch l i che r  L 6 s u n g s m i t t e l - S y s t e m e .  
Abb .  2: Lau f s t r ecke  als F u n k t i o n  de r  V e r s u c h s d a u e r  

bei  grosser  u n d  bei  k le iner  Viskos i t i i t  de r  m o b i l e n  Phase .  
Abb .  3: Ze i t l iche  ~ .nde rung  von  R t - W e r t e n  bei  er- 

z w u n g e n e m  S t i l l s t and  d e r  L 6 s u n g s m i t t e l f r o n t  (Lauf-  
s t reeke  10 era, S t i l l s t a n d  der  F r o n t  zur  Zei t  t = 0). 

Abb .  4: AbhAngigke i t  de r  R , - W e r t e  v o n d e r  S u b s t a n z -  
m e n g e  bei  His .HCt  u n d  Gly  ( n - P r O H - H 2 0 ) .  

Abb.  5: B e z i e h u n g  zwischen  S u b s t a n z m e n g e  und  Flek-  
kenfl~tche bei G lyc in  ( n - P r O H - t t e O ) .  

Abb .  6: R e p r o d u z i e r b a r k e i t  y o n  F l e c k e n m u s t e r n .  
Abb .  7: T r e n n k a m m e r  m i t  e inges te l l t en  P l a t t e n  u n d  

s e l b s t v e r f e r t i g t e m  P l a t t e n h a l t e r  (Glass tab) .  
Abb .  8: Vergle ich  yon  P a p i e r c h r o m a t o g r a p h i e  m i t  

D f i n n s c h i c h t - C h r o m a t o g r a p h i e  (zweid imens iona le  Chro-  
m a t o g r a m m e  in Originalgr6sse  x 0.57). 

7. Schluss/Olgerung. Bei  d e r T r e n n u n g  v o n  Aminos&uren-  
G e m i s c h e n  is t  die D f i n n s c h i c h t - C h r o m a t o g r a p h i e  de r  Pa -  
p i e r - C h r o m a t o g r a p h i e  ebenbf i r t i g  oder  sogar  f iberlegen.  
I h r  H a u p t v o r t e i l  gegenf iber  de r  P a p i e r - C h r o m a t o g r a p h i e  
b e r u h t  a u f  e iner  V e r m i n d e r u n g  de r  Di f fus ions -Ersche i -  
n u n g e n .  Dies b e d e u t e t :  

Abb.7. Trennkaininer mit ein- 
gestellten Platten und selbst- 

verfertigtem Plat tenbalter 
(Glasstab). 
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Abb. 8. Vergleich yon l~apierchromatographie mit Diinnschicht- 
Chromatographie. Zyceidimensionale Chromatogramrne in Original- 

gr6sse ~< 0.57. 

Oben. 10 Amino<iuren auf Whatman-Papier Nr. 1. Laufzeit etwa 2 
und 21]s h. Unten. 14 Aminos~iuren auf Kieselgel G. Laufzeit etwa 
ll/e und 2 h. Beladung: 1 mm a wlisserige L6slmg, enthaltend 1 p,g 

yon jeder Aminosfure. 

2s E. D, MOFFaT und R. I. LYTLE, Analyt. Chem. 31, 926 (1959- 
,4nmerkung bei der Korrektur. Leider wurden die beicien folgen 

den Arbeiten flbersehen: E. N¢~aNBER6, Arch. d. Pharm. 292/6¢ 
610 (1959). M. MOTTIER, Mitt. a. d. Gebiet d. t.ebensmittelunters. 
u. Hygiene 4,9, 454 (1958). 
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a) eine Erh6hung der Empfindlichkeit  um etwa einen 
Faktor  10, weil die Fleckenausdehnung w/ihrend d er \Van- 
derung auch bei vergleichbaren Laufzeiten geringer ist als 
bei der Papier-Chromatographie (Abb. 8); 

b) eine Verkfirzung der ben6tigten Trennstrecke und 
damit  einen Zeitgewinn. Well die Steiggeschwindigkeit 
der mobilen Phase zu Beginn am gr6ssten ist, ist dieser 
Zeitgewinn gr6sser als es die Streckenverkfirzung allein 
erwarten liesse (Dauer fiir zweidimensionale Chromato- 
gramme 4-5 h start  2-3 Tage bei Papier-Chromato- 
grammen). 

Bewghrt hat  sich das yon MOFFA T und LYTLE 2s modi- 
fizierte Ninhydrin-Reagens, mit  welchem die einzelnen 
Aminos/iuren in charakteristischen Farben erscheinen. 

Summary 

Amino acid separation with 6 different solvents on chro- 
matoplates prepared from Kieselgel G ('Merck') is de- 
scribed. As demonstrated in Figur 8 and discussed in the 
text, this technique is equal or superior to paper chroma- 
tography. 

A R S  E X C E R P E N I )  I 

{c C o d e l e s s  S c a n n i n g . ,  
e i n  n e u e s  V e r f a h r e n  d e r  a u t o m a t i s c h e n  

D o k u m e n t a t i o n  

ROCHE gibt seit 1920, anf/inglich allein und seit etwa 
2 Jahren in Arbeitsgemeinschaft mit  SANDOZ, eine be- 
triebsinterne Literaturiibersicht heraus, in der gegenw/irtig 
ungef~hr 400 der wichtigsten chemischen, medizinischen 
pharmakologischen und pharmazeutischen Zeitschriften 
referiert werden. Diese Literaturiibersicht erm6glicht, 
gleichzeitig die Aufgabe der Information und der Doku- 
mentat ion zu 16sen. Sie enth~tlt Ausztige aus der publi- 
zierten Li teratur  in Form yon Referaten, wobei jedes 
Referat  neben einer kurzen Wiedergabe des wesentlichen 
Inhalts einer Publikation die Namen der Autoren, den 
Titel in der Originalsprache, das Literaturzi tat  und als 
Hauptmerkmal  die wichtigsten Aussagen in Stichw6rtern 
umfasst. Die ftir eine Arbeit zutreffenden Stichw6rter 
werden einer verbindlichen Liste entnommen und schlies- 
sen damit  die Schwierigkeiten aus, die durch Synonyma 
entstehen k/Snnen. S~imtliche Stichw6rter werden in Form 
einer Kartothek laufend nachgeffihrt und bilden ein Re- 
gister mit  Kreuzverweisen. Obschon sich diese konven- 
tionelle Arbeitsweise durchaus bewghrt hat, ffihrt der 
grosse Anfall yon Referaten (mehr als 20 000 pro Jahr) zu 
zunehmenden Sehwierigkeiten in der Bew~ltigung der 
Arbeitslast, was sich als Verz6gerung der Berichterstat- 
tung st6rend auswirken kann. Dieses starke Anwachsen 
der Literatur  veranlasste uns, ein neuartiges mechanisches 
Dokumentationsverfahren, das yon uns als {~Codeless 
Scanning~ bezeichnet wird, auszuarbeiten. Die ffir unser 
Verfahren charakteristischen Merkmale sind nachstehend 
kurz beschrieben : 

1. Es wurde eine verbindliche Stichw6rterliste aufge- 
stellt, die alle Belange der zu bearbeitenden Sachgebiete 
gentigend umfasst. Nicht nur die Naturwissenschaften 
und dieMedizin, sondern alleWissensgebiete k6nnen durch 
ein geeignetes Stichw6rterrepertoire unserer Methode zu- 

g/inglich gemaclrt werden. I)as Stichw6rtersystem hat  
zudem den Vorteil, dass jederzeit neue, durch die Fort- 
schritte der Wissenschaft notwendig gewordenen Aus- 
drficke zugefiigt werden k6nnen, ohne class J~nderungen 
des Systems notwendig werden. 

2. Die Literaturreferate werden auf Friden-Flexowriter- 
Maschinen geschrieben, die gleichzeitig eine fiir die mecha- 
nische Vervielf~tltigung geeignete Vorlage in Klarschrift 
und einen Lochstreifen ffir die mechanische und auto- 
matische Rfickinterpretation des gleichen Textes liefern. 

3. Der Lochstreifen dient einmal zur automatischen 
Niederschrift der Stichw6rterkartothek, wobei sich eine 
Reduktion der Arbeit um etwa 70°0 erzielen Igsst und 
gleichzeitig ein Hineinbringen wm Tippfehlern vermieden 
wird. l)iese Stiehw6rterkartothek bleibt nach wie vor ein 
wesentlicher Bestandteil unseres Dokumentationssystems, 
da sie ein billiges und rationelles Hilfsmittel ffir einfachere 
Literaturrecherchen darstellt. 

4. Zum andern dient der gleiche Lochstreifen zur auto- 
matischen Herstellung wm l.oehkarten im ,Tape-to-  
card }>Converter, wobei der Lochstreifen fiir die verschie- 
denen Maschinenlochkartentypen, zum Beispiel IBM, Re- 
mington, Samas usw., verwendet werden kann und einen 
Austauseh des Dokumentationsmaterials zwischen ver- 
schiedenen Iqrmen erm6glicht. Ausserdem k6nnen bei 
entsprechend ausgertisteten Computern die Lochstreifen 
direkt ohne Umwandlung eingelesen werden. 

5. Die maschinelle Durchfiihrung wm umfassenden Li- 
teraturrecherchen nach dem ,Codeless Scanning~>Ver- 
fahren erfolgt auf elektronischen Rechenger~iten wie Re- 
mington UCT, IBM 1401 und andern, die eine Recherche 
gleichzeitig nach mehreren gemeinsam vorkommenden 
Stichw6rtern erlauben. Falls die Anspriiche an die Ge- 
schwindigkeit nicht altzuhoch sind, k6nnen auch wesent- 
lich billigere Kleincomputer wie Bendix G-15, Zuse Z22R 
und andere eingesetzt werden. Die Maschinen vergleichen 
das in Form yon Lochstreifen, Loehkarten oder Magnet- 
b&ndern vorliegende Material Wort fiir Wort mit den auf 
Suchkarten gelochten zu selektionierenden Begriffen. So- 
bald ein Suchwort mit dem Stichwort eines Referates 
iibereinstimmt, wird der ganze Text  nach dem zweiten, 
dri t ten usw. Begriff abgesucht. Treffen die geforderten 
Bedingungen zu, so werden die gesamten, gespeicherten 
Angaben des betreffenden Referates auf dem angeschlos- 
senen Schnelldrucker herausgeschrieben. Auf diese Weise 
erhglt man als Ergebnis der Recherche direkt und ohne 
weiteren Aufwand eine gedruckte Liste, die die Gesamtheit  
der Stichw6rter, Autoren, Titel und bibliographischen 
l)aten enthglt, l)er ganze Vorgang 1/iuft ab, ohne dass die 
urspriingliche Reihenfolge der Lochkarten verAndert wird. 
I)amit wird das zeitraubende Riicksortieren der Karten 
hinf/illig. 

6. Schliesslich bietet  die beschriebene ~Codeless Scan- 
ning,>Methode eine gute Grundlage fiir eine Zusammen- 
arbeit, wie sie bereits zwischen den Firmen ROCHE und 
SANDOZ besteht. Referate, Stichw6rter-Kartei  und 
Flexowriter-Lochstreifen werden zwischen den Firmen 
ausgetauscht, jede Firma wandelt die Lochstreifen gemS~ss 
ihrer maschinellen Anlage in Lochkarten oder Magnet- 
bgnder urn. Ausserdem k6nnen die I.ochstreifen auch zur 
Herstellung von Loehkarten ffir andere l)okumentations- 
verfahren wie das ,L'Unit6}>System verwendet werden. 
Eine Zusammenarbeit  ist auch zwischen Firmen m6glich, 
die keine geeignete Maschinenanlage besitzen. Die Re- 
cherchen k6nnen in bestehenden neutralen techenzent ren  
oder mit  Hilfe der Stiehw6rterkartothek durchgefiihrt 
werden. 

Schematisch vollzieht sich der Ablauf der gesamten Do- 
kumentat ionsarbeit  nach dem ~,Codeless-Scanning~>Ver- 
fahren wie folgt : 


