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Mit der Entdeckung der Elektronenstrahlen und ihrer Verwendung 
in der Elektronenmikroskopie zur Erreichung bisher nicht gekannter 
AuflSsungen wurden auf den versehiedenartigsten Forsehungsgebieten 
in den letzten Jahren sehr bedeutende Erfolge erzielt. Es hat  das Elek- 
tronenmikroskop die Grenzen des Erforsehbaren in vielen Gebieten 
weir hinausgesehoben, neue Perspektiven erSffnet m~d zu wiehtigen 
Erkenntnissen geffihrt. Wenn sich hier aueh noeh vieles in den Anfangs- 
stadien befindet, so kann doch festgestellt werden, d~l~ zuerst die be- 
schreibende Naturwissensehaft Nutzen aus der neuen Erfindung gezogen 
hat. Morphologische Feinheiten sind der Beobaehtung zug~nglieh ge- 
maeht  worden, an deren Erforsehung man vor kurzem noeh nicht einmM 
denken h~tte dfirfen. Zoologie, Medizin, Botanik, Mikrobiologie, sie 
alle haben verschiedentlieh mit Hilfe des Elektronenmikroskops Neues 
finden kSnnen and ~ueh zu der begriindeten ttoffnung AnI~B gegeben, 
dal~ dieses Ins t rument  noeh zu vielen Erfolgen fiihren wird. 

Abet nieht nur dis rein besehreibenden Disziplinen verdanken dem 
Elektronenmikroskop Neues. Dis ,,Welt der vernachli~ssigten Dimen- 
sionen", das wissenschaftlieh wie aueh praktiseh so bedeutsame Gebiet 
der Kolloide, bietet ein reiches Betgtigungsfeld fiir Forseher, die dieses 
tIilfsmittel verwenden kSnnen. Waren auch kolloide Teilehen im Ultra- 
mikroskop siehtbar zu maehen, so ist es doeh Mar, dag an den beobacht- 
baren Beugungsbildern Details, wenn iiberhaupt, so nut  in ausgesproehen 
unzureiehendem Umfange beobachtet werden konnten. Hier sehafft das 
Elektranenmikroskop wirklich gul~erst erfolgverspreehende Aussiehten. 
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Man wird Kristallformen sehon in ihren primitivsten ersten Anf~tngen 
erkennen und beobaehten, some Zusammenh~nge zwisehen wiehtigen 
Eigensehaften und KristMlisationsgrad verfolgen k6nnen. 

Von ganz hervorragender Wiehtigkeit diirfte das Elektronenmikroskop 
aueh ftir das Gebiet der Bioehemie werden. Die Prozesse aus dem Gebiet 
der mikroheterogenen KatMyse, die nirgends wie hier, aueh nieht in 
ann~hernd ~hnliehem Mage dureh Strukturfeinheiten des Reaktions- 
mediums gelenkt und geregelt werden kSnnen, lassen die Bereehtigung 
dieser Auffassung klar erkennen. Viele Substrate wie aueh Reagenzien 
bei biologisehen Umsetzungen (Proteine, Wirkstoffe) reiehen infolge 
ihrer N[olekulargrSBen bereits in die Dimensionen von Kolloiden. Man 
karm sie sehwer zur Ausbildung makroskopiseh und aueh mikroskopiseh 
siehtbarer Kristalle bringen and ist so sieher in vielen F~llen daran 
interessiert, auea kleinste Kristallisationsanf~nge und Keime fests~ellen 
zu kSnnen. Vielleicht wird sieh hier aueh die M6glichkeit bieten, dureh 
feinere Strukturbeobaehtungen genauere Kenntnis der Umst~nde zu 
erlangen, die die biokatalytisehe T~tigkeit eharakterisieren. 

Auf dem Gebiete der Virusforsehung hat das Elektronenmikroskop 
bereits zu siehtbaren Resultaten gefiihrt. 

Aber aueh in der anorganisehen Chemie sind bereits Erfolge der 
neuen Untersuehungsmethodik zu verzeiehnen. So haben kolloide 
Pr~parate von Metallen vielfach deren Kristallform erkennen lassen. 

Es sehien nun der Gedanke naheliegend, zu untersuehen, ob sieh 
das Elektronenmikroskop nieht aueh dem analytiseh arbeitenden Chemiker 
niitzlieh erweisen kSnnte und den Kreis seiner Naehweis- bzw. Bestim- 
mungsmSgliehkeiten zu erweitern verm6ehte. In erster Linie muB bier 
wohl daran gedaeht werden, den zu bestimmenden Bestandteil in 
eharakteristiseher Kristallform in Erseheinung treten zu lassen, wie dies 
in der Mikroanalyse sehon vielfaeh gehandhabt wird. Aus Zweekm~tgig- 
keitsgriinden ist wohl das Sublimationsverfahren dazu berufen, die Her- 
stellung yon gut beobaehtbaren Pr/~paraten zu ermSgliehen. 

Ausgegangen wurde vonder  Uberlegung, dag mit I-Iilfe des Elektronen- 
mikroskops Abbildungen mit geringsten Mengen eines Pr~parats erhalten 
werden und diese Abbildungen ftir dasselbe Pr~parat stets die gleiehen 
Grundziige zeigen. An Hand einer solehen Aufnahme oder aueh dureh 
bloges Betraehten auf dem Leuehtsehirm miiltte man demnaeh einen 
Stoff identifizieren kSnnen, vorausgesetzt natiirlieh, dal~ dessen Aussehen 
unter dem Elektronenmikroskop sehon bekannt ist. 

Dieser Vorgang stellt seinem Wesen naeh niehts Neues dar. So 
wird z. B. in der analytisehen Chemie zum Nachweis des Magnesiums 
die F~llung MgNtI~PO 4 ste~s im Mikroskop betraehtet. Eine eigene 
Methodik der Mikroanalyse, die Mikrokristalff/~llung, ist zum siehersten 
Naehweisverfahren im gtistzeug des Analytikers geworden, wobei die 
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Ar t ,  auf welche man  die Kr i s t a l l ind iv iduen  erhiilt ,  ob durch  Fii l lung 
oder  Subl imat ion ,  keine wesentl iehe l~olle spielt ,  wenn aueh zuweilen 
die dureh  Sub l ima t ion  e rha l tenen  Kr is ta l le  ansgepri~gter sind. I m  
E lek t ronenmikroskop  gelang es uns bisher  nut ,  subl imier te  P r i ipa ra te  
zu beobaeh ten  (in wenigen Pfi.llen Kr i s ta l lb i !dungen  aus L6sungen),  
wi~hrend Kris ta l l fgl lungen,  hervorgerufen du tch  ein Reagens,  bisher  
miBlangen. 

P rgk t i seh  spr icht  m a n  nu t  d a n n  yon  der  Sub l imie rbarke i t  eines 
Stoffes, wenn un te rha lb  seines Schmelzpunktes  in absehbar~r  Zei t  die 
Verflf iehtigung wahrnehmbare r  Mengen erfolgt.  Bei der  Makrosubl imat ion  
werden da run te r  wiigbare,  bei  der  Mikrosub! imat ion  mikroskopiseh  
s iehtbare  Mengen vers tanden.  

Die Mikrosubl imat ion ,  deren Begrf inder  A.  Helwig I war,  lggt  sieh 
mi t  den  e infachsten Mit te ln  durehfi ihren.  Die Subs tanz  wird  auf einer 
U n t e r l a g e  e rh i t z t  und das  Sub l ima t  au i  einer Glaspla t te ,  einem Objekt-  
trigger oder  Deekglas,  aufgefangen.  Die zahlreiehen,  in der  L i t e r~ tu r  
besehriebenen einfaehen Durchf i ihrungsver fahren  weisen n u t  goring- 
fiigige und  meis t  unwesent l iche Unterseh iede  auI. 

D a  der Zweek des Subl imierens  im wesent l iehen in der  Rein igung 
eines t~ohproduktes  bes t eh t  und  da  fiir die e lek t ronenmikroskopischen  
Aufnahmen  nu t  i~ul3erst geringe Mengen ve rwende t  werden,  bew~hrte  
sieh folgende Methode  der  Sub l imat ion :  

In  einem unten zugesehmolzenen, 15 mm langen l~6hrehen, dessen liehte 
Weite 5 mm betr~gt, wird eine ganz geringe Menge der zu sublimierenden 
Substanz gegeben. Das I~Shrchen wird in eine Haltevorriehtung geh~ngt, 
ein kleiner Kamin  mi t  vier kleinen seitlichen t)ffnungen aufgesetzt und 
mittels des fiir diese Zweeke besonders gut  geeigneten Strebinger-Brenners 2 
erhitzt.  Die V0rteile dieses Brenners liegen darin, dal3 man in einem Arbeits- 
gang und mit  demselben l%6hrehen miihelos und in kiirzester Zeit eine zwei- 
malige Sublimation durehffihren kann, Dadureh erh/ilt man nieht nut  
wesentlieh reinere Sublimate, was fiir die elektronenmikroskopisehen Auf- 
nahmen yon besonderer Wiehtigkeit  ist, sondern man spart  aueh an Unter- 
suehungssubstanz. 

I)er Vorgang der Sublimation spielt sieh folgendermal3en ab:  Das mitt lere 
F1/immehen des Brenners erhitzt  die Substanz am Boden des l~6hrehens 
und veranla2t  die sublimierbaren Anteile zur Sublimation. In  der oberen 
H/~lfte des R6hrehens sehl~gt sich, weft dieses dutch die auf~erordentlieh 
kleine Flamme kaum oder gar nieht erw~irmt wird, das sublimierte Produkt  
zum Teii noeh sehr unrein nieder. Nun wird der Hahn  des Brenners umgelegt, 
wobei das mitt lere F15~mmehen erliseht und nur noeh ein Kranz  kleiner 
seitlicher Fl~mmehen brennt.  Dies0 bringen unter  Zuhilfenahme des kleinen 
Kaminaufsatzes,  um eine zu starke Ausstrahlung der Wiirme naeh den Seiten 
hin zu verhindern, die Substanz zum abermaligen Sublimieren. Auf einer 

1 Z. analyt .  Chem. 3, 43 (1864). 
2 D. g .  G.M. 1525152; Z. analyt .  Chem. 126, 133 (1943); Prak t ikum fiir 

quant i ta t ive  Analyse, 4. Aufl. 1943. 



Neue Verwendung des Elektronenmikroskops in der analytischen Chemie. 257 

mi~ einer Pinzette fiber das R6hrchen gehaltenen Blende, die mit einem 
Zaponlackfilm iiberzogen ist, wird in wenigen Sekunden geniigend Substanz 
zur elektronenmikroskopischen Betrachtung vorhanden sein. 

Mit dieser Vorriehtung wurde zwecks Orientierung fiber die Kristall- 
form der arsenigen S~ure in der ersten Versuchsreihe eine unw~gbare 
Menge derselben sublimiert und die Abb. 1 erhalten. 

Es war naheliegend, die erhaltenen Arseniks~urekristalle aueh 
rSntgenographiseh zu untersuehen. Doeh ergaben diesbezfigliche Versuehe, 

f 

/ 

Abb. 1 (Vergr. 1:40 000). Abb. 2 (Vergr. 1:40 000). 

die yon einem yon uns durehgeffihrt wurden, bisher keine ftir uns aus- 
wertbaren Ergebnisse 3. 

Die folgende Versuchsreihe sollte fiber die geringste, fiir den elektronen- 
mikroskoioischen Naehweis erforderliehe Menge AufschluB geben. Es 
wurden daher eine Reihe LSsungen yon versehiedener Konzentrat ion 
bereitet und mit  Hilfe einer PlatinSse ein kleiner Tropfen arseniger 
S~ure auf die Blenden aufgetragen und eintroeknen gelassen. Ohne 
viel Mfihe wurde noeh bei einer Konzentrat ion der LSsung yon 
3" 10 -9 mg As/eem die Abb. 2 erhalten. 

Es ist in beiden F~tllen nieht nur dm Krist.allform die gleiche, sondern 
aueh die Menge, die notwendig ist, um Arsen dureh Abbildung nach- 
zuweisen, erreichte ein bisher nieht gekanntes Minimum. Mikroanalytiseh 
konnten naeh Billeter und Mar/urt 4 auf besohwerliehem und lang- 
wierigem Wege 2 ,5 .10  -~ mg Arsen naehgewiesen werden. Geringere 

a Die Untersuchungen wurden im Institut ffir physikalisehe Chemie an 
der Technischen I-Iochschule Wien iln Verein mit Frau Dr. L. Castellitz durch- 
gefiihrt, der fiir ihre Mfihe auch an dieser Stelle der Dank ausgesprochen sei. 

4 IIelv. chim. Acta 6, 771 (1923). 

Monatshefte ffir Chemie. Bd. 81/1--2. 17 
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Mengen lassen sich, so welt bis jetzt bekannt ist, nur mit dem spektral- 
apparat nachweisen. DM3 jedoch auch die Leistungsf/~higkeit des 
Elektronenmikroskops nicht oder nut  wenig hinter diesem Apparat 
zurficksteht, bestfir folgender Versuch einer weiteren Versuchsreihe: 

Einer Maus, deren Gewicht ungef/~hr 15 g betrug, wurden in die 
BauchhShle 0,1 mg arsenige S/~ure injiziert. Nach 12 Stdn. wurde ein 
stecknadelkopfgroBes Stfickchen der Lungenspitze sublimiert (die Maus 
war inzwischen verendet) und beim Betrachten des Sublimats unter 

Abb. 3 (Vergr. 1 : 4 0  000). Abb.  4 (Yergr.  1 : 40 000). 

dem Elektronenmikroskop die Abb. 3 erhalten. Dieses Priiparat ist 
nqch reiehlieh verunreinigt, da nut  eine einmalige Sublimation durch- 
gefiihrt wurde wegen der Befiirehtung, doch zuviel Substanz zu verlieren. 
Ohne jede Sehwierigkeit ist jedoeh aueh hier ein Teil eines Kristalls 
erkennbar. Bei der folgenden Abb. 4 wurde naeh der vorher besehriebenen 
Weise vorgegangen und eine zweimMige Sublimation, vereinigt in einem 
Arbeitsgang, durehgefiihrt. Wieder t r i t t  die gleiehe Kristallform in 
Erseheinung wie bei der Sublimation reiner arseniger S~ure. Es kann 
daher kaum einem Zweifel unterliegen, dal3 Mengen wie 3" 10 -9 mg 
Arsen, wobei in letzterem Versueh dahingestellt bleiben mug, ob sieh 
die arsenige S~ure aueh gleiehm~gig im KSrper der Maus verteilt hat, 
elektronenmikroskopiseh naehgewiesen werden k6nnen. 

Wegen der verh~ltnism~Big groBen Leiehtigkeit, mit der sowohl 
im FMle der L6sung Ms aueh in dem der Maus die arsenige S//ure dutch 
ihre eharakteristisehe Kristallform erkannt werden konnte, lag die 
Vermutung nahe, dag die unterste Grenze der Naehweisbarkeit, sofern 
yon einer solchen iiberhaupt gesproehen werden kann, aueh mit dem 
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Elektronenmikroskop noeh lange nicht erreieht ist. Der folgende Versuch 
sollte diese Vermutung besttttigen. 

Es wurden 3 Haare der mit Arsen vergifteten Maus ausgezupft und 
sublimiert. Das Sublimat wurde, wie oben besehrieben, auf einer Blende 
aufgefangen und elektronenmikroskopiseh untersueht. Ein Teil der 
Blenden war, bis auf wenige undefinierbare Teilchen, leer. Auf einigen 
Blenden war jedoeh wieder die gleiehe Kristallform erkennbar. Wmm 
man nun das Gewieht, dieser 3 Hgrehen, deren Lgnge etwa 4 bis 6 mm 
betrug, mit 0,006 mg annimmt, d~nn ist. es hier gelungen, eine Menge 
yon 2 . 1 0  -1~ mg Arsen naehzuweisen. Dieser Wert wurde errechnet auf 
Grund der Annahme, dab sieh die arsenige Sgure gleiehmgl~ig im KSrper 
der Maus (einsehlieglich der Haare) verteflt hat. Es ist jedoeh kaum 
anzunehmen, dab in den Haaren, vor allem aber in den Haarspitzen, 
ebensoviel arsenige Sgure sein sollte wie im Blutkreislauf. 

Um m6gliehst jeden I r r tum auszuschliegen, wurde mit einer gr6geren 
Anzahl Haare einer nicht mit arseniger Sgure behandelten Maus ein 
Blindversuch durehgefiihrt. Die Haare wurden sublimiert und trotz 
der elek~ronenmikroskopisehen Untersuehung vieler Blenden keine 
KristMle beobachtet. 

Die analytisehe Chemie hat demnaeh im Elektronenmiskroskop ein 
neues Hilfsmitt,el erhMten, um geringere Substanzmengen Ms mit den 
bisherigen Mikromethoden sicher identifizieren zu k6nnen und gleieh- 
zeitig durch Herstellung eines Photos einen dauernden Beweis ftir den 
positiven Ausfall der Naehweismethode erbringen zu k5nnen. 

In Zukunft mu[~ jedoch sowohl das Problem der Herste]lung dfinnster 
Objektsehichten (Versuebe liegen bereits vor) gelSst werden, Ms aueh 
die Entwicklung im Mikroskop dahingehen, dureh Anwendung immer 
h6herer Besehleunigungsspannungen der Elektronen giinstigere Dureh- 
str~hlungsbedingungen zu erreichen. 

Die Verwendung des Elektronenmikroskops in der analytischen Chemie 
aber wird Mler Voraussieht nach im wesentlichen darin bestehen, geringste 
Substanzmengen auf Grund ihrer Kristallform zu erkennen bzw. zu 
bestimmen, welche Gr6genordnungen den KristMlen zukommen. 

17" 


