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U. Janirzxi: Gaschromatographische Differenzierung von Barbitu-
raten.

Bekanntlich zdhlen die Barbitursiurederivate nicht zu den leicht
fliichtigen Stoffen. Es war daher die Frage, ob die Gaschromatographie
iberhaupt als Nachweismethode fiir derartige Stoffe geeignet war.

Wir arbeiten mit dem Beckman GC 2-Gerit, das mit einer Wirme-
leitfahigkeitsmefzelle ausgeriistet ist und eine konstante EinlafB-
temperatur von 240° hat. Als Trégergas verwendeten wir Wasserstoff;
die Sdulentemperatur betrug 220°. Die Stoffe haben wir in Ather gelost
in den Gaschromatographen eingegeben.

Mit unseren ersten Versuchen hatten wir keinen Erfolg. Die Sub-
stanzen blieben nach dem Einspritzen in dem Zufithrungsrohr der Saule
hingen, das nach kurzer Zeit restlos verstopft war. Es lag daher nahe,
den Einlafl und das Zufithrungsrohr hoher als 240° anzuheizen. Unter
Verwendung eines Heizbandes kann die Temperatur bis auf 450° ge-
steigert werden. Die Temperatur ist regelbar; die Messung erfolgt durch
ein Thermoelement, das dem Einlafrohr anliegt.

Von welcher Bedeutung die EinlaBtemperatur auf die Peakhdhe ist,
ersieht man aus Abb. 1.

Als Beispiel haben wir Veronal gewshlt. Bei einer EinlaBtemperatur
von 1509 erscheint nur ein eben angedeuteter Peak, der auBerdem eine
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lang ausziehende Taillenbildung zeigt. Bei zunehmender Temperatur
steigt die Peakhohe ganz erheblich an.

Nachdem wir mit hoheren Einlafitemperaturen arbeiten konnten,
erhielten wir jetzt praktisch von allen eingegebenen Barbituraten eine
deutliche Zackenbildung. Eine Verstopfung des Zufiithrungsrohres trat
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nicht mehr ein. Es zeigte sich aber bald, daB eine Identifizierung bzw.
Differenzierung der verschiedenen Barbitursiurederivate allein durch
die Erhohung der Einlaftemperatur nicht moglich war. Bei der Vielzahl
der im Handel befindlichen Bar-

biturate konnte es nicht ausbleiben, Eunarcon

daBl von mehreren Stoffen gleiche
Kurvenbilder erhalten wurden. Um
die verschiedenen Substanzen nicht
nur nachzuweisen, sondern sie auch
gegeneinander abtrennen zu kon-
nen, miissen verschiedene Siulen-
fillungen benutzt werden.
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gich drei, mit denen die Mehrzahl aller Barbiturate zu identifizieren
und differenzieren sind.

Es handelt sich um folgende Fiillmaterialien:

a) Flexol 8N8 (15%), Di-isodecylphthalat (10%), Polyglykol 600
(3%), Tragersubstanz: Firebrick. Dieses Fiillmaterial haben wir noch
in zwel weiteren Variationen verwendet, in denen wir einmal den Fliissig-
keitsfilm von insgesamt 28% auf b) 18% erniedrigten und auf c) 38%
erhéhten.

2. Apiezon-L (30%), Tragersubstanz: Firebrick.
3. Silikon 550 (50%), Trigersubstanz: Firebrick.

Von den von uns untersuchten Barbituraten einige Beispiele:

Phanodorm (Abb. 2) 148t sich allein anhand der drei Variationen der Saule 1
mit drei verschiedenen Retentionszeiten nachweisen. Bei der Siule 1a erscheint
Phanodorm nach 4 min, bei der Sdule 1¢ nach 9 min und bei der Siule 1b nach
61/, min. Bei der Sdule 3 bleibt der Nachweis negativ, bei der Siule 2 wird ein
kleiner Peak nach 32 min erhalten.

23*
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Abb. 3 zeigt die Kurvenbilder von Veronal unter Verwendung der Siulen 1la,
1b, 2 und 3. Die Retentionszeiten liegen bei etwa 1/, min., 1}/, min, 41/, min und
9 min. Die Retentionszeit bei der Saule 1c entspricht mit 11/, min derjenigen bei
Séule 1b.

Evipan tritt bei der Séule 1a nach 1 min aus, bei der Séule 1¢ nach 3 min und
bei der Séule 2 nach 16/, min. Bei der Sdule 1b erscheint Evipan nach 3 min wie
bei Sdule 1e. Mit Sédule 3 bleibt Evipan negativ.

Die Austrittszeiten von Allional liegen bei der Siule 1a nach 1 min, bei der
Saule 1b nach 11/, min, bei der Stule 2 nach 7 min und bei der Siule 3 nach 141/, min
Die Austrittszeit bei der Stule Lc ist die gleiche wie bei 1b.

Metrotonin tritt bei der Séule 1c nach 21/, min aus, bei der Sdule 2 nach 11 min
und bei der Séule 3 nach 24/, min. Bei den Siulen la und 1b entsprechen die
Retentionszeiten derjenigen von lec.

Eunarcon zeigh insofern eine Besonderheit, als bei Verwendung der Siulen
2 und 3 jeweils drei Banden auftreten, wihrend bei den S#ulen 1a (Retentionszeit
3/, min), 1b (Retentionszeit 1 min) und le (Retentionszeit 1!/, min) immer nur
1 Peak erscheint. Um welche Abbauprodukte es sich hier handelt, kénnen wir
zur Zeit noch nicht sagen.

Mit diesen Beispielen wollten wir zeigen, dall anhand der unter-
schiedlichen Austrittszeiten unter Verwendung von mindestens drei oder
auch mehr verschiedenen Siulenfallungen Barbitursiurederivate von-
einander abzugrenzen und zu identifizieren sind. Zu nahe beieinander-
liegende Retentionszeiten (im Bereich von etwa 1 min) sollten aber noch
nicht als charakteristische Daten verwertet werden. Nur sich deutlich
voneinander unterscheidende Zeiten sollten zur Anwendung gelangen.
Eine solche Identifizierung und Differenzierung ist aber nicht nur bei den
Barbitursdure-Derivaten moglich, sondern auch bei anderen Substanzen
der verschiedenen Arzneimittelklassen wie Analgetica, Phenothiazine,
Harnstoffabkommlinge, barbituratfreie Beruhigungs- und Schlafmittel
usw. wie unsere Untersuchungen an diesen Stoffen ergeben haben.

Der Vorteil der Methode liegt darin, daf wir nicht nur qualitativ,
sondern auch quantitativ die Stoffe nachweisen konnen. Der benstigte
Zeitaufwand ist gering. Wir glauben somit, dafi die Gaschromatographie
auch fiir den Routinenachweis von Barbituraten und anderen Substanzen
geeignet ist.

Résumé

Pour constater des barbituriques & l'aide de la chromatographie en
phase gazeuse, il faut opérer avec de hautes températures d’entrée.
Pour distinguer les différents barbituriques, nous avons développé
diverses charges de colonne. Pour I'identification précise, il faut toujours
employer plusieurs colonnes différentes, au moins 3. Nous avons montré,
a Paide de quelques exemples, que la chromatographie en phase gazeuse
est apte & constater et & différencier des barbituriques.
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