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Klassiiikationschromatogramme - -  eine vorbereitende 
Interpretation yon GC/M$-Analysen mit Methoden 

der automatisehen Mustererkennung 
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Mit 4 Abbildungen 

(Eingegangen am 16. Juli 1975) 

Glassi]ication Chromatograms--a Preliminary Interpretation o] 
gC/MS-Analysis by Pattern Recognition Methods 

Mass spectra series from GC/MS-analysis or from frac- 
tionated evaporation can be interpreted easily and quickly 
by spectra classifiers like binary, linear decision vectors 
("learning machines"). Graphical representation of such classi- 
fication results corresponds to a gas chromatogram registered 
with a detector sensitive only to a certain chemical structure. 
By analogy with mass chromatograms this graph is called 
classification ehromatogram. 

E i n l e i t u n g  

Die Kopplung G a s c h r o m a t o g r a p h -  Massenspektrometer (GC/MS) 
ist eine sehr leistungsf/ihige qualitative Analysenmethode ftir kom- 
plexe Gemisehe organisoher Substanzen 1. Die grol]e Datenmenge, die 
bei einer gC/MS-Analyse anf~llt., kann aber nut  mit  Hilfe einer elektro- 
nischen Datenverarbeitungsanlage zufriedenstellend bew/iltigt werden. 
Ublicherweise werden w~hrend der ehromatographischen Trennung 
automatiseh alle 2 bis 4 Sekunden Massenspektren registriert und auf 
Magnetband oder Magnetplatte gespeiohert. Die anschliei]ende Aus- 
wertung der erhaltenen Serie yon bis zu einigen hundert  Massenspektren 
ist aber trotz Computer mfihsa.m. Angaben fiber die IdentitiR oder fiber 
ehemische Part ialstrukt~ren der Komponenten  des untersuchten 
Gemisehes sind in den Massenspektren nur in stark versehlfisselter Form 
enthalten. 

Die einfaehste Auswertemethode besteht darin, dal~ man einzelne 
Massenspektren auf ein~m Plotter oder einem Bildsehirmgeriit zeichnen 
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1/il3t und versueht die Spektren zu interpretieren. Die meisten automat i -  
sierten Auswerteverfahren vergleichen mit  Hilfe des Computers die un- 
bekannten Spektren mit  den Spektren einer Bibliothek; die jeweils ghn- 
liehsten Spektren werden in einer Tabelle ausgedruekt  1 ~. 

Da jedes unbekannte  Spektrum im allgemeinen mit  mehreren Tausend 
Bibliotheksspektren verglichen werden mul3, sind diese Verfahren sehr 
zeitaufwendig; es werden daher nur wenige Spektren der GC/MS-Analyse 
in einer s tark  reduzierten Form herangezogen. Nur  wenn die Zahl der in 
Frage kommenden Substanzen klein ist, k6nnen alle unbekannten Massen- 
spektren mit  alien Bibliotheksspektren vergliehen werden. Ffir Vergiftungs- 
analysen wurde yon Biemann ~, 6 eine besonders fibersiehtliehe DarsteL 
lung des Ergebnisses einer solchen erseh6pfenden Bibliothekssuche ange- 
geben: Die gefundenen Substanznamen werden entlang der Kon tu r  des 
Chromatogrammes ausgedruckt.  Alle Bibliothekssuehverfahren versagen 
jedoeh weitgehend, wenn das Massenspektrum der betreffenden Substanz 
in der Bibliothek nieht vorhanden ist. Eines der Bibliotheksspektren ist 
zwar aueh dann dem unbekannten Spektrum am /ihnlichsten, abet  fiber 
die Ar t  der ehemisehen Ahnliehkeit  der Substanzen ist meist wenig bekannt.  
Zur Vorinterpretat ion yon GC/MS-Analysen wurde weiters ein einfaehes 
Vergleiehsverfahren vorgesehlagen, das die Substanzklassen mit  Hilfe 
von Ionenserienspektren (modulo 14 summierte Spektren) bes t immt ~. 

Eine andere weir verbrei tete Auswertemethode yon Massenspektren- 
serien wird dutch Darstellung der Mel3resultate in Form yon 3/iassenehromato- 
grarnmen (aueh Massenfragmentogramme) durehgeffihrt 1, s, 9 I n  derart igen 
Diagrammen wird die Peakh6he einer best immten Massenzahl in Abh/~ngig- 
keit  yon der Spektrennummer dargestellt .  Massenehromatograrnme sind 
insbesondere wertvoll  ffir die Erkennung niehtaufgetrennter  GC-Peaks 
und ffir den Nachweis yon Spurenkomponenten.  Voraussetzung f fir diese 
Auswertemethode sind aber eharakterist isehe Massenzahlen der Komponen- 
ten und eine gewisse Vorkenn~nis fiber die auftretenden Substanzgruppen. 

I n  der  vor l iegenden A b h a n d l u n g  wird eine neue Methode  zur  Vor- 
i n t e rp re t a t i on  yon  Massenspekt renser ien  vorgeschlagen,  die eine ein- 
faehe Methode  der  an toma t i s chen  Mus te re rkennung  (pa t te rn  recogni-  
t ion) beni i tz t .  Mit  Hilfe yon  X]ass i f ika toren  werden  si imtl iehe Spek t ren  
e iner  GC/MS-Analyse hins ieht l ich  einer  b e s t i m m t e n  ehemischen Pa r t i a l -  
s t ruk tu r  klassif izier t .  

Die  graphische  Dars te] lung des Ergebnisses  en t sp r ich t  e inem 
Chromatogramra ,  das  mi t  e inem D e t e k t o r  reg is t r ie r t  wurde,  d e r n u r  
fiir die be t re f fende  P a r t i a l s t r u k t u r  empf indl ich  ist. 

A u t o m a t i s e h e  K l a s s i f i k a t i o n  y o n  M a s s e n s p e k t r e n  

Die  I n t e r p r e t a t i o n  yon  Massenspekt ren  mi t  verschiedenen Methoden  
der  au toma t i s chen  Mus te re rkennung  wurde  berei ts  i a  mehreren  tJber-  
s ichtsrefera ten  besehr ieben  l~ 

E i n  Kl~ss i f ika tor  is~ g~nz al lgemein eine l~echenvorschrif t ,  n~eh 
der  beispielsweise die  D a t e n  eines Massenspek t rums  (PeakhShen) 
m a t h e m a t i s e h  verkn t ip f t  werden - -  mi t  dera  Ziel, dag  das  Ergebnis  
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dieser I~eehnung (Klassifikatiortsergebnis) eine Antwort auf eine be- 
stimmte ehemisehe Fragestellung erlaubt. Ein bingrer Klassifikator 
entseheidet zum Beispiel auf Grund des Massenspektrums iiber das 
Vorhandensein einer bestimmten Partialstruktur. Oft erlaubt das 
Klassifikationsergebnis aueh eine Angabe der Sieherheit der Klassifi- 
kation. In der vorliegenden Arbeit warden bingre, lineare, adaptive 
Entseheidungsvektoren (,,learning machines':) als Klassifikatoren ver- 
wendet, die in friiheren Arbeiten bereohnet und getestet wnrden la-15. 
Ein derartiger Klassifikator besteht aus einer Tabelle, die Itir jede 
Massenzahl einen Faktor (positiv oder negativ) enthglt. Zur Klassifi- 
kation eines Spektrums wird jede Peakh6he mit dem entspreehenden 
Faktor multipliziert and die Prodnkte summiert. Das Vorzeiehen dieses 
Klassifikationsergebnisses S (es ist das Skalarprodukt aus Entseheidungs- 
vektor und Massenspektrenvektor) zeigt an, ob in der Substanz eine 
bestimmte Partialstruktur vorhanden ist (S > 0) oder nieht (S < 0). 
Vorteile dieser Methode sind der geringe Speieherbedarf im Computer 
and die kurze geehenzeit; naehteilig ist eine gewisse Unsieherheit der 
Klassifikation (tiblieherweise liegt die ,,Erfolgsquote ''is zwisehen 80 und 
95%) and die ja/nein-Entscheidung fiber jeweils nut eine Partial- 
struktur. 

K l a s s i f i k a t i o n s e h r o m a t o g r a m m e  

Infolge der einfaehen und rasehen Anwendbarkeit yon Spektren- 
klassifikatoren ist es ohne grogen Aulwand m6glieh, jeweils alle Spektren 
einer GC/MS-Analyse zu klassifizieren. ~Tird das Klassifikationsergebnis 
in Abh/~ngigkeit yon der Spektrennummer (Zeit) graphiseh dargestellt, 
so kann man dureh Vergleieh mit dem Chromatogramm den einzelnen 
GC-Peaks bestimmte ehemisehe Partialstrukturen oder Substanzklassen 
zuordmen. 

Im einfaehsten Fall wird in der Ordinatenriehtung die bin/ire Ent- 
seheidung aufgetragen (z. B. q- 1 fiir ,,Partialstruktur vorhanden" und 
- - 1  ffir ,,Partialstruktur nieht vorhanden"). Ist der absolute Zahlen- 
wert des Klassifikationsergebnisses yon Bedeutung (z. B. als Mal3 ftir 
die Verls der IClassifikation17), kann er in der Ordinate aufge- 
tragen werden. Es kann abet in der graphisehen Darstellung aueh beriiek- 
siehtigt werden, dab jene Massenspektren, die mit geringer Intensit/~t 
registriert wurden, weniger Aussagekraft haben. Im folgenden Beispiel 
wurde daher fiir jedes Spektrum das Klassifikationsergebnis S mit dem 
Total-ionenstrom des Spektrums multipliziert nnd dieses Produkt als 
Ordinate verwendet (als Total-ionenstrom wurde die Summe der Peak- 
h6hen verwendet). Diese graphisehe Darstellung ~hnelt einem Gasehro- 
matogramm and wird in Analogie zum Massenehromatogramm als 
Klassifil~ationschromatogramm bezeiehnet. Positive grerte im Klassifi- 



46 K. Varmuza : 

kationschromatogramm bedenten, dab die betreffende Partialstruktnr 
vorhanden ist, negative Werte zeigen die Abwesenheit an. 

Die Vorinterpretation von Massenspektrenserien mit Hilfe yon 
Xlassifikationschromatogrammen wird an Hand einer ,,kiinstliehen 
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Abb. 1. Kiinstliches Gasehromatogramm eines Gemisches aus 7 Kompo- 
nenten. Zeit and Konzentration in willkCu'lichen, linearen Einheiten. 
A Isopropy]benzot, B n-Butylbenzol, C Cyeloheptanon, D Methylbenzoat, 
E Chinolin, 2' 1-Methylnaphthalin, G 3-Methylindol, U Untergrund (Luft) 
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Gasehromatogramm aus 100 Massenspektren 
einer GC/MS-Analyse nach Abb. 1. Als Ordinate ist der Total-ionenstrom 
(Summe aller PeakhShen im Spektrum) in willkfirliehen, linearen Ein- 

heiten aufgetragen 

GC/MS-Analyse" gezeigt (ein GC/MS-System stand nicht zur Verfti- 
gung). Die angenommenen Komponenten and Konzentrationen im 
Gaschromatogramm sind in Abb. 1 angegeben. Mit Absicht wnrde eine 
sch]echte Trennung der Komponenten vorausgesetzt. Fiir die GC/MS- 
Analyse wurde angenommen, dab in gleiehen Zeitabst~inden insgesamt 
100 Massenspektren registriert warden. Diese Massenspektren wurden 
~ns den Spektren tier Reinsnbstanzen ~s nnd den Konzentrations~ngaben 
aus Abb. 1 errechnet. Zns/~tzlieh wurde ein konstantes Untergrundspek- 



Klassifikationschromatogramme 47 

t rum (Luft) addiert. Abb. 2 zeigt das aus dem Total-ionenstrom rekon- 
struierte Gaschromatogramm*. 

Jedes der 100 Massenspektren wnrde mit einem Entscheidungsvektor 
klassifiziert, der angibt, ob in der Subst~nz ein (beliebig substituierter) 
Benzolring vorhanden ist oder nicht. Das Klassifikationschromato- 
gr imm in Abb. 3 zeigt auf einen Blisk, dab die Komponente C keinen 
Benzolring enth/~lt, alle iibrigen Komponenten enthalten diese P~rtigl- 
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Abb. 3. Klassifikationschromatogramm fiir ,,Anwesenheit eines beliebig 
substituierten Benzolringes". Ordinate: Klassifikationsergebnis • Total- 
ionenstrom in beliebigen, linearen Einheiten. Die negativen Werte fth �9 
Komponente U zeigen die Abwesenheit eines Benzolringes an; far alle 
t~brigen Komponenten wurde ein Benzolring gefunden. Alle Komponenten 

(siehe Abb. l) wurden richtig klassifiziert 

strnktur. Die richtige Klassifikation aller Spektren wurde weder durch 
das Untergrundspektrum, noch durch die teilweise grof3e 13berl~ppung 
der GC-Peaks gest6rt. Abb. r zeigt ein Klassifikationschromatogrsmm 
ffir ,,Anwesenheit eines oder mehrerer Sauerstoffatome im Molekiil". 
Infolge der schlechten Trennung der Komponenten B nnd C und der 
St6rung durch das Untergrundspektrum ist in diesem Fall die Klassifi- 
kation der Xomponente B unsicher. Ahnlich gute Ergebnisse ~Turden 
mit Spektren erzielt, deren Peakh6hen statistisch verrauscht w~ren 
(Standardubweichung bis 30%). Aufnahmebedingte und statistische 
Unregelmgl3igkeiten werden in Klassifikationschromatogrsmmen gusge- 
glichen, weft fiir jede GC-Komponente mehrere Massenspektren klassi- 

* Dieses Chromatogramm /~hnelt einer yon Biemans,  2 angegebenen 
GO/MS-AnMyse ,  mit der Spektrenvergleichsverfahren getestet wurden. 
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fiziert werden. Darfiber hinaus k6nnte die Sieherheit der EntseheicIung 
durch Artwenctung versehiedener Klassifikatoren ffir die gleiche Pro- 
blemstellung geprtift werden. 

Zusammenfassang 
Massenspektrenserien, die bei GC/MS-Analysen oder bei fraktio- 

nierten Verdampfungen im Direkteinlagsystem des Massenspektro- 
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Abb. 4. Klassifikationsehromatogramm for .Anwesentleit eines 
mehrerer Sauerstoffatome ira Molekfit". Ordinate: Klussifikutionsergebnis • 
TotM-ionenstrom in beliebigen, linearen Einheiten. Alle Komponenten 
(siehe Abb. 1) wurden richtig klassifiziert; das Ergebnis ffir B ist jedoeh 

unsieher 

meters mit Hilfe eines Datensystems aufgenommen wurden, k6nnen ohne 
grogen AufwancI n i t  Spektrenklassifikatoren vorinterpretiert  werden. 
Die graphische Darstellung des Ergebnisses wircI als Kl~ssifikations- 
ehromatogramm (bzw. Klassifikationsfragmentogramm) bezeichnet und 
entspricht einem Chromatogr~mm, das n i t  einem Detektor registriert 
wurde, der nur fiir eine bestimmte chemische Partialstruktur empfind- 
lich ist. Der gegeniiber einem iiblichen Massenchromatogramm ver- 
mehrte I~eehenaufwand[ f~llt nieht irts Gewicht. Die IrAassifikationen 
erfolgen so rasch, dab sie such in Echtzeit zwischen zwei registrierten 
Spektren duret~ftihrbar sind (wie es fiir eine ancIere Klassifikations- 
methocle bereits vorgesehlagen wurdel~). Dutch die Klassifizierung einer 
mSgtiehst groi3en ZahI vo~ Massenspektren einer GC/MS-Analyse 
werden statistische oder methodische Unsieherheiten beseitigt oder 
zumindest erkannt, Die erforderliehen Xlassifikgtoren kSnnen naeh 
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bekannten ~e thoden  der autom~tischen Mustererkeanung im Prinzip 
fiir alle jene ehemisehen Fragestellungen entwickelt werden, die dnrch 
Massenspektren 16sbar sind. 

D a t e n u n d P r o g r a m m e  

Die als Klassifikatoren verwendeten Entscheidungsvektoren wurden 
mit  ~Iilfe yon 500 niedrig aufgelSsten Massenspektren ~s bereehnet*4; die 
Spektren s tammen yon Substanzen mit Moleknlargewichten zwischen 
16 und 150 und Sulmnenformeln Ci_11Hl_2200_z~T0_2. Die Massenspek- 
tren aller sieben reinen GC-Komponenten wurden richtig klassifiziert. Alle 
Programme wurden ia For t ran geschrieben und ]iefen ~uf einer CDC 
Cyber 74 im Reehenzentrnm der Technisohen Universit/it Wien. Die 
Rechenzeit *iir 100 Massenspektren und 4 Klassifikatoren betrng etwa 
3 Seknnden - -  ohne Optimierung des Programmes odor der Datenspei- 
cherung. Die Ergebnisse wurden als Tabelle and als graphische Dar- 
stellung am Sehnelldrucker ausgegeben. Abb. 2, 3 und 4 entstanden 
durch einfaches Umzeiehnen der Computerausdrucke. Eine Implemen- 
tiernng des Programmes auf einem in der Massenspektrometrie ~bliehen 
Kleincomput.er ersche~n~ problemlos. 
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