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1.1 Einletung

Der jahrlich vertffentlichte Rauschgiftjahresbericht (Polizeiliche Kriminal statistik) fur die
Bundesrepublik Deutschland des Bundeskriminalamtes weist eine stetige Zunahme sowohl
bei den allgemeinen Rauschgiftdelikten (Beschaffung und Handel), als auch bei den

Konsumdelikten auf.
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Quelle: Polizeiliche Kriminalstatistik

Abbildung 1:
Entwicklung der Rauschgiftdelikte in der Bundesrepublik Deutschland (1993 — 2001)
(Quelle: Polizeiliche Kriminal statistik)

Anteil der
Gesamtkriminalitédt Rauschgiftdelikte Rauschgiftdelikte an
der Gesamt-
kriminalitdt
Total Steigerung in % Total Steigerung in %
1893 6.750.613 122.240 1,81%
1994 6.537.748 -3% 132.389 8% 2,02%
1995 6.668.717 2% 158.477 20% 2,38%
1996 6.647.598 0% 187.022 18% 281%
1897 6.586.165 -1% 205.099 10% 3,11%
1998 6.456.996 -2% 216.682 6% 3,36%
1999 6.302.316 -2% 226.563 5% 3,59%
2000 6.264.723 -1% 244,336 8% 3,90%
2001 ©B.362.8B65 2% 246.518 1% 3,87%

Quelle: Polizeiliche Krminalstatistik

Abbildung 2:
Entwicklung der Rauschgiftdelikte im Verhdtnis zur Gesamtkriminalitét (1993 —2001)

(Quelle: Polizeiliche Kriminal statistik)



Dieser Tendenz wollen alle verantwortlichen Stellen mit intensiver Beratung, aber auch mit
verscharften Kontrollmal3nahmen und verstarkter Pravention, begegnen. Insbesondere im
forensisch-kriminalistischen Bereich it in diesem Zusammenhang ein valider analytischer
Nachweis unumganglich, da friihere Aussagen und Gestandnisse haufig im Verlauf von
Gerichtsverfahren widerrufen werden, was wiederum einen reinen Indizienprozess zur
Konsegquenz hat, wobei die Beweislast bei den Ermittlungsbehdrden liegt.

In der forensischen Toxikologie werden im Rahmen des Screenings und Nachweises von
Drogen und anderen Fremdstoffen als Untersuchungsmaterialien vor allem Blut, Serum und
Urin verwendet. Diese missen allerdings in engem zeitlichem Zusammenhang mit der
vollzogenen Straftat gewonnen (asserviert) werden, da sonst vor alem Metabolisierung- und
Eliminierungsvorgange einen Nachweis der Droge verhindern.

Das Zeitfenger, in dem eine Blut- bzw. Urinentnahme durchgefiihrt werden muss, erstreckt
sich, je nach Drogenart und Untersuchungsmaterial, von wenigen Stunden bis zu einigen
Tagen, (ausfuhrliche Daten siehe Abb. 3).

1.2  Problemstellung

Wird daher eine Blut- oder Harnprobe innerhalb der in Abb. 3 dargestellten Zeitfenster
sichergestellt, dann bereitet ein Nachweisin der Regel keine Schwierigkeiten. Liegt dagegen
zwischen dem Tatzeitpunkt und der Festnahme eines Téters ein grolReres Zeitintervall, so
bietet allenfalls eine Haaranalyse noch Aussicht auf aussagekréftige Ergebnisse, daviele
Fremdstoffe in das Haar eingel agert werden und darin mit der modernen hochempfindlichen
Analysentechnik auch identifizierbar sind. Bei einem mittleren Haarwachstum von etwa 1 cm
pro Monat kann man durch abschnittsweise Untersuchung von vorzugswei se K opfhaaren
zeitlich langer zuriickliegende Fremdstoffaufnahmen rekontruieren. Eine vollig andere
Problematik tritt jedoch dann auf, wenn zwar ereignisnahe Sicherstellungen von
Untersuchungsmaterial moglich waren, es sich jedoch nur um Spuren von Blut oder Urin
handelt, die auRerdem nach langerer Liegezeit haufig noch eingetrocknet sind und
Umwelteinfllssen ausgesetzt waren. Ein Nachweis von Fremdstoffen in diesen Spuren
gestattet jedoch wichtige und haufig verfahrensentschel dende RiickschlUisse auf eine

Fremdstoffbeeinflussung zur Tatzeit.
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Zur |dentifizierung und quantitativen Bestimmung von Drogen und Medikamenten in Blut
und anderen KorperflUssigkeiten sowie in Haaren wurden zahlreiche analytische M ethoden
publiziert, zum Nachweis in Spurenmaterial dagegen verhaltnismaliiig wenige (Baselt et al.
(1993, Bergquvist et al. (1987, 1993, 1998), Elian (1999), Ericcson et al. (1993), Henderson et
a. (1993), Lindstrom et al. (1985), Parker et a. (1997), Shi-Hua et al. (2000), Skopp u.
P6tsch (2001), Smith et al. (1981, 1986)). Dies mag damit zusammenhangen, dass im Bereich
der klinisch-toxikologischen und forensisch-toxikologischen Analytik in der Regel auch
ausreichend Untersuchungsmaterial zur Verfiigung steht. In speziellen Féllen sind jedoch -
wie oben erlautert - Mikroverfahren erforderlich, wenn bei spiel sweise nach einem
Verkehrsunfall nur eingetrocknete Blutspuren im Fahrzeug oder im Rahmen eines
Totungsdeliktes lediglich Blutflecken auf einer Textilgardine sichergestellt wurden. Diese
beiden konkreten Falle aus der Begutachtungspraxis unseres | ngtituts (Einzelheiten hierzu s.
Abschnitt 14) waren der Anlass, im Rahmen der vorliegenden Arbeit Mikromethoden zu
entwickeln, um eine Identifizierung und Quantifizierung von Drogen in eingetrockneten
Blutspuren zu ermdglichen. Im Hinblick auf eine praxisnahe Gestaltung der Tests wurden

verschiedene Tragermaterialien verwendet und auch Lagerungsparameter berticksichtigt.

1.3  Bedeutung der Opiate, Cannabinoide, Amphetamine und des K okain

Seit vielen Jahrhunderten nutzen Menschen psychotrope Substanzen um sich zu berauschen.
Hinweli se auf Drogengebrauch (Haschisch, Kokain und Nikotin) findet man bereitsin
Gewebeproben agyptischer Mumien im Zeitraum 1.100 bis 400 vor Christus (Frohn 1992)
Die Grunde fur den Gebrauch der Rauschmittel sind vielseitig. Von grof3er Bedeutung ist die
Sehnsucht der Menschen nach Euphorie und wenigstens vortibergehender Flucht vor Sorgen
und Problemen des Alltags. Insbesondere bei jlingeren Menschen spielt beim Drogenkonsum
auch der Wunsch ,, erwachsen zu wirken® sowie die grof3ere Akzeptanz in Gruppen
Gleichaltriger und letztendlich schlicht Neugier auf das Unbekannte eine Rolle (Wanke
1989).

Die Drogen werden unterteilt in legale und illegale Drogen. Zu den legalen Drogen zéhlen
Alkohol, Nikotin, Koffein und Medikamente, wobei man an dieser Stelle sagen muss, dass bei
den Medikamenten die Grenzen zwischen Legalitét und Illegalitét teilweise flief3end sind. So
werden Betdubungsmittel oder Amphetamine zum Beispiel legal verordnet, andererseits sind
bei diesen Substanzen auch haufig Missbrauche zu beobachten. Zu den illegalen Drogen zahit
man Cannabis, Kokain, Heroin, LSD, Designerdrogen (z.B. Ecstasy) und andere Substanzen.



11

A) Theoretischer Tell

2. Nachweisbar keitsdauer von toxikologisch relevanten Fremdstoffen in

Urin, Haar und Blut

Nachweismdglichkeiten wichtiger Arzneistoffe und Drogen im Harn
(betrachtliche Schwankungen mdglich)

Substanz Ungefidhre Nachweisbarkeitsdauer
(Ausnahmen beobachtet!)

Amphetamine 48 Stunden
(stark vom pH-Wert des Harnes abhingig)

Barbiturate 24 Stunden (kurz wirksame, z.B. Secobarbital)
2 - 3 Wochen (lang wirksame, z.B. Phenobarbital)

Benzodiazepine Klassische Benzodiazepine (z.B. Diazepam) etwa
3 Tage nach therapeutischer Dosis
bis zu 4 - 6 Wochen nach Langzeiteinnahme bei
hoher Eliminationshalbwertszeit

Cannabinoide 24 - 36 stunden (einmaliger Joint)
5 Tage (mdBiger Raucher, 4 x pro Woche)
10 Tage (starker Raucher, t&glich)
bis zu 20 Tagen bei chronischem Abusus

Cocain-Metabolit 2 - 4 Tage

Methadon ca. 3 Tage

Opiate ca. 2 bis 3 Tage
(stark abhingig von der Dosis u.a. Faktoren)

Phencyclidin bis zu 30 Tagen bei chronischem Abusus
Propoxyphen ca. 6 - 48 Stunden
Abbildung 3:

Nachwei sdauer von Drogen in Blut, Serum und Urin (Schitz 1993)

Dieser Ubersicht ist zu entnehmen, dass meist wenige Tage nach der letzten Applikation mit
keinem Nachweis mehr gerechnet werden kann. Eine Ausnahme stellen lediglich Substanzen
mit langer Eliminationshal bwertszeit dar, wie etwa einige Barbiturate, Benzodiazepine und
Cannabinoide (Schitz 1992).
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3. Opiate

3.1 Allgemenes

Seit dem klassischen Altertum ist die analgetische und berauschende Wirkung des
Mohnsaftes bekannt.

Opium wird aus dem Saft angeschnittener unreifer Friichte des Schlaf mohns (Papaver
somniferum Linné) gewonnen. Der an der Luft getrocknete Saft enthélt eine Vielzahl von
Alkaloiden, von denen Morphin das bekannteste ist. Morphin ist auf3erdem das Hauptalkaloid
und wird hauptsachlich fir die analgetische Wirkung verantwortlich gemacht. Es wurde 1805
von F.W.A. Sertirner rein dargestellt und seither in der Medizin verwendet.

Der mittlere Gehalt der wichtigsten Alkaloide ist im Folgenden aufgelistet:

Alkaloide vom Phenanthrentyp: Morphin ca. 10,0 %
Codein ca 05%
Thebain ca 02%

Alkaloide vom Benzylisochinolintyp: Narcotin ca. 6,0%

Papaverin ca. 0,8%

Narcein ca. 0,3%

AulRerdem leiten sich vom Morphin und Codein halbsynthetische Derivate ab, von denen die

wichtigsten Vertreter das Diacetylmorphin (Heroin), Monoacetylmorphin (MAM) und

Dihydrocodein sind.

32 Kinetik

3.2.1 Resorption

Morphin kann oral, sublingual, intranasal, bronchial, rektal oder in Form von Injektionen

(subcutan, intravends oder intramuskular) aufgenommen werden. Aus medizinisch-

therapeutischer Sicht kénnte man sogar eine weitere Applikationsform nennen, die der
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epiduralen Injektion, wie sie heutzutage bei Spinal- bzw. Epidural anésthesien angewandt
wird. Die Aufnahme von Codein und Dihydrocodein erfolgt hauptséchlich Uber den Magen-
Darmtrakt nach oraler Applikation.

3.2.2 Metaboliserung

Morphin durchlduft nach oraler Aufnahme einen , first-pass-effect”, d.h. eswird nach der
Resorption aus dem Darm schon bei der ersten L eberpassage metabolisiert, vor allem
glucuronidiert und sulfatiert. Bei oraler Aufnahme von Morphin beobachtet man im Blut
immer sehr viel hohere Konzentrationen an Morphinkonjugaten (ca. 10-20 facher Wert) alsan
freiem Morphin.

Nach einer i.v. Injektion nimmt die Plasmakonzentration von unverandertem Morphin mit
einer Halbwertszeit von etwa 2,5 bis 3 Stunden ab.

Beim Menschen werden ca. 5 % des Morphins zu Normorphin N-demethyliert.

Der wichtigste Metabolisierungsschritt fir die Metabolisierung und Ausscheidung von
Codein ist die in der Leber stattfindende 6-O-Glucuronidierung. Forensisch am

bedeutsamsten ist dagegen die zu Morphin fihrende 3-O-Demethylierung.

Heroinwird im Blut und in sehr vielen Geweben schnell zu Monoacetylmorphin (MAM) und

dann weiter zu Morphin deacetyliert.

ke
N
—
A
CHyCOO o) '0COCH; HO (o) 'OCOCH;
HEROIN 6-ACETYLMORPHIN
N
A
CHyO o OH
CODEIN MORPHIN

Abbildung 4:
Metabolismus der Opiate
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3.2.3 Eliminierung

Die Ausscheidung von Morphin erfolgt im Urin hauptséchlich als Glucuronid wobei das 3-O-
Morphinglucuronid mit ca. 75 % die Hauptkomponente bildet. Unveréndertes Morphin wird
zu etwa 10 % beobachtet. Bis zu 10 % einer Dosis kdnnen auch tber die Galle ausgeschieden
werden, wobei ein enterohepatischer Kreislauf zu einer deutlich verlangerten Nachwei sdauer
fuhren kann.

Codein wird zu 10-20 % in Form von Morphin bzw. dessen Konjugaten ausgeschieden, wobel
dieser Prozentsatz wohl als Folge der unterschiedlichen O-Demethylisierungsaktivitéten des
Cytochrom-P-450-Enzymsystems der Leber starken individuellen Schwankungen unterliegt.
Fur die Halbwertszeiten von Heroin wurden in vitro 9 bis 38 Minuten bestimmt. Nach einer
I.v. Infusion von 70 mg Heroinhydrochlorid Gber 7 Stunden wurden im Urin des Probanden
ca. 40 % als Morphin, ca. 1,5 % as MAM und nur 0,1 % als unveréndertes Heroin

nachgewiesen.

3.3  Wirkungscharakter

Die pharmakol ogischen Effekte der Opiate sind abhangig von der I nteraktion des Opiates mit
Opiatrezeptoren in Gehirn und Ruckenmark. Aufgrund von Bindungsmessungen mit
Agonisten und Antagonisten, die an den Opiatrezeptoren angreifen, werden verschiedene
Rezeptorsubtypen unterschieden, die man als g-, ?- und d-Rezeptoren bezeichnet. Die
Wirkungsdauer der einzelnen Opiate sind sehr unterschiedlich und bewegen sich zwischen 3
und 6 Stunden.

Aufgrund des gemeinsamen Angriffs an den Opiatrezeptoren ist das Wirkungsprofil der
verschiedenen Opiate sehr dhnlich. Es bestehen vorwiegend — auch innerhalb der einzelnen
Wirkungskomponenten — lediglich quantitative Unterschiede.
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Zentrale Wirkungen: - analgetische Wirkung
- sedative Wirkung
- tranquillisierende Wirkung
- euphorische oder auch dysphorische Wirkung
- atemdepressive und antitussive Wirkung
- zunédchst emetische , spéter antiemetische Wirkung
- miotische Wirkung
- antidiuretische Wirkung
- Abhangigkeit

Periphere Wirkungen: - Magenentleerungsstorung durch Pyloruskonstriktion
- spastische Obstipation
- Gallenblasensphinkterkontraktion
- Harnblasenkontraktion
- Geféfdtonusverringerung und orthostatische Dysregulation

- Histaminfrei setzung und Bronchospasmus

Die akute Opiatvergiftung ist durch tiefes Koma mit oberflachlicher, fast fehlender Atmung
und maximaler Verengung der Pupillen (typische Trias: Bewusstlosigkeit, Atemdepression
und Miosis) sowie Zyanose, kalte Haut und Hypothermie gekennzeichnet. Der Tod tritt durch
Atemlahmung ein. Bei der Therapie der Opiatvergiftung steht die Behebung des
Sauerstoffmangels im Vordergrund. Neben kiinstlicher Beatmung haben sich intraventse oder

intramuskul&re I njektionen eines Opioidantagonisten wie Naloxon bewahrt.
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4.  Amphetamine

41 Allgemenes

Bei Amphetamin (a-Methylphenethylamin) und seinen Derivaten handelt es sich um eine
Gruppe synthetisch hergestellter Substanzen, deren sogenannte M uttersubstanz das
Phenylethylamin ist. Die illegale Herstellung aus verschiedenen Grundstoffen erfolgt meist in
privaten Labors, in denen moglichst leicht zugéngliche chemische Substanzen nach
Syntheseverfahren, haufig aus dem I nternet, zur Reaktion gebracht werden. Als Ecstasy galt
urspringlich nur das chemisch als 3,4-Methylendioxy-N-methylamphetamin( MDMA)
bezeichnete Amphetaminderivat. Die zu dieser Gruppe gehdrenden und sich in ihrer Struktur
nur geringfligig unterscheidenden Substanzen MDA (3,4-Methylendioxyamphetamin) und
MDE (3,4-Methylendioxy-N-ethylamphetamin) werden ebenfalls haufig mit Ecstasy
bezeichnet. Inzwischen werden auf dem illegalen Markt die unterschiedlichsten Substanzen
unter der Bezeichnung Ecstasy angeboten, wobei die Tabletten oder Kapseln haufig auch
noch zusétzliche Wirkstoffe wie Amphetamin und Coffein oder andere toxische Substanzen
enthalten.

Amphetamin wurde erstmals 1887 synthetisiert und kam 1930 als Arzneimittel gegen
Schnupfen auf den Markt. Die Beobachtung seiner psychostimulierenden Wirkung fuhrte
1934 zur Synthese des noch stérker stimulierenden und langer wirkenden M ethamphetamins.
Dieses wurde unter der Handel shezeichnung M ethedrine zunéachst gegen L eistungsschwéche
und Lungenerkrankungen angewandt.

Bis Mitte der 40er Jahre des vergangenen Jahrhunderts wurden Amphetamine fir etwa 40
medi zinische Indikationen zugelassen, ohne sich jedoch a's Therapeutikum zu bewahren.
Wahrend des Zweiten Weltkrieges wurden Amphetamine in grof3en Mengen hergestellt und
vor alem wegen ihrer stimulierenden und schlafverhindernden Wirkung vorwiegend von
Soldaten konsumiert. Ende der 40er Jahre waren sie zunéachst auch unter Lastwagenfahrern
und Studenten verbreitet, fanden aber in den folgenden Jahrzehnten immer weitere
Konsumentengruppen. Das als Ecstasy bekannte Amphetaminderivat MDMA wurde erstmals
1914 synthetisiert, nachdem die Darmstédter Firma E. Merck bereits zwei Jahre zuvor das
Patent hierzu erhalten hatte. Es wurde eine Zeitlang als Appetitzigler eingesetzt. Vor allem
wegen seiner Kommunikations- und kontaktférdernden Wirkung wurde MDMA in den USA
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bis 1985 und in der Schweiz bis 1993 in der Psychotherapie eingesetzt. Ende der 60er Jahre
wurden MDMA (Ecstasy) und das ihm nah verwandte MDA als sogenannte ,, Liebesdroge®
zunéchst unter den Hippies in Kalifornien populér. Seit Mitte der 70er fanden die Substanzen
inden USA und in Grof3britannien und - seit Anfang der 90er - auch in Deutschland

zunehmende V erbreitung.

MDA (3,4-methylendioxyamphetamin), auch als,,Love-Drug” bekannt, ist ein halluzinogenes
Amphetaminderivat ohne medizinisch-therapeutische Anwendungsmaoglichkeit. Obwohl es
urspringlich zur Erleichterung der psychotherapeutischen Behandlung hergestellt wurde, wird
es heute nur noch mif3bréuchlich benutzt.

MDE (3,4-methylendioxy-N-methylamphetamin), auch als ,,Eve" bekannt, ist das N-ethyl
Analogon von MDA.

MDMA (3,4-methylendioxy-N-methylamphetamin), auch bekannt als,, Adam", , Ecstasy"
oder ,XTC" ist das N-methyl Analogon von MDA. Die indirekte sympathomimetische
Wirkung wird vorherrschend von Euphorie, Antriebssteigerung und Stimmungsaufhellung
bestimmt.

4.2  Kinetik

4.2.1 Resorption

Amphetamine werden oral aufgenommen und hauptsachlich erst nach der Magenpassage
resorbiert, da der saure pH-Wert der Magensaure eine Aufnahme stark behindert. Im nicht
mehr ganz so sauren Millieu des Darmes werden die Amphetamine dagegen von den
Verdauungsséften adsorbiert. Plasmakonzentrationen sind jedoch gering, dadie
Plasmaproteinbindung niedrig (16 %) und das V erteilungsvolumen sehr gro3 ist (3,2 — 5,6
Lit./kg).

Daher findet man auch die niedrigsten Konzentrationen im Serum und Fettgewebe und die

hochsten in der Niere und Lunge.



18

4.2.2 Metaboliserung

In vitro- und in vivo-Metabolisierungen fihren zu N-Hydroxy-Derivaten, die eventuell weiter
zu Oximen oder Nitronen und schlief3lich zum Benzylmethylketon oxidiert werden. Neben
einerseits unverandert renal ausgeschiedenem Amphetamin beobachtet man andererseits
durch Lebermikrosomen Hydroxylierung in p-Stellung und Seitenkettenoxidation.

MDMA und MDEA werden teilweise zu MDA desalkyliert. Im Urin erscheinen 65 % einer
MDMA-Dosisunveradndert und 7 % als MDA. MDA selbst wird nicht verstoffwechselt und
kann damit vollstandig im Urin nachgewiesen werden.

Die Halbwertszeit von Amphetaminen und deren Derivaten betrégt ca. 6-7 Stunden. Die
Nachwei sbarkeitsdauer im Urin betragt ca. 24-48 h (max. bis 72 h). Hierbel ist jedoch zu
beachten, dass die Ausscheidung stark von dem pH-Wert des Urins abhangig ist (siehe
Abschnitt 4.2.4)

N Hz O@/YN HZ
©/\Cr;3 <0 CH;

Amphetamn MDA
Adam
m: o) CHy
Methamphetarmn MDMA,; XTC
Ecstasy

O N]{Cij
<OM3

MDE; MDEA; Eve

Abbildung 5:
Strukturformeln von Amphetamin, Methamphetamin, MDA, MDMA und MDE
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4.2.3 Eliminierung

Der Abbau des Amphetamins erfolgt in der Leber durch oxydative Desaminierung.
Amphetamin wird aber auch zu 35 % unverandert Uber den Harn ausgeschieden. Der Antell
des unverandert ausgeschiedenen Amphetaminswird um so grof3er je saurer der Urinist, wie

Tierversuche ergeben haben.

4.3  Wirkungscharakter

Die Amphetamine zéhlen zu der Gruppe der Psychopharmaka und werden innnerhal b dieser
Gruppe als Psychostimulantien bezeichnet. Psychostimulantien steigern die psychische
Aktivitédt. Sie sollen das Gefiihl von Mudigkeit und Abgespanntheit beseitigen sowie die
Konzentrations- und Leistungsfahigkeit steigern. Bei starker Uberdosierung wirken sie als
Krampfgifte. Bei den sehr stark wirksamen Amphetaminen besteht bei unkontrollierter
Einnahme aufgrund der schlafverhindernden Wirkung die Gefahr eines Schlafdefizits und
damit verbunden einer absoluten Erschopfung, sobald die korperlichen Reserven verbraucht
sind. Bei regelmaliiger Anwendung fihren Amphetamine rasch zu Gewdhnung und
Abhangigkeit.

Sie leiten sich von den Katecholaminen bzw. vom Ephedrin ab. Durch den Wegfall der
Hydroxylgruppen ist die Lipophilie deutlich erhéht und die Substanzen kénnen somit die
Blut-Hirn-Schranke leichter Gberwinden. Ihre Wirkung beruht hauptséchlich auf der
Freisetzung von Katecholaminen, es sind somit indirekt wirkende Sympathomimetika. Die
zentralerregende Wirkung, die das klinische Bild weitgehend bestimnt, ist besonders
ausgepragt. Daneben besitzen diese Verbindungen noch eine deutliche periphere
sympathomimetische Wirkung. Die Wirkung der freigesetzten korpereigenen Katecholamine
erfolgt an den sogenannten Adrenozeptoren, welche nach der Hypothese von Ahlquist (1948),

ina,-,a,-,B-und S,-Rezeptoren unterteilt werden konnen (T. Kuttler 1996).
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Die Wirkungen der Katecholamine in den einzelnen Organen und an den jeweiligen

Rezeptoren werden in Abbildung 6 gezeigt.

Erfolgsorgan Sympathikus Rezeptor Parasympathikus
1. Herz erregend, B1 (Bo}
positiv inotrop B1 (Bz, o) negativ inotrop (Vorhof)
positiv chronotrop B1 (Bo} negativ chronotrop
2. Blutgefale verengt iy, 0lp erweitert
erweitert Ba
3. Lunge:
Bronchien erweitert Bz verengt
Driusensekretion vermindert 4 vermehrt
4. Magen-Darm-Trakt
Drisensekretion gehemmt oiy, 2, Pa vermehrt
Speicheldrisen wenig zéher Speichel oy viel dunnflUssiger Speichel
glatte Muskulatur Hemmung oy, Uz, P2 Stimulation (Peristaltik}
5. Harnblase:
Detrusor erschlafft Bz kontrahiert
Sphincter vesicae kontrahiert 0y Erschlaffung
6. Uterus Wehenhemmung Bo unterschiedlich
7. Auge: Pupille erweitert {Mydriasis) verengt {Miosis)
Kontraktion des M. dilatator pupillae iy M. sphincter pupillae
Akkommodation gelahmt Akkommodationskrampf
8. Niere Renin-Freisetzung T B4
9. Stoffwechsel:
Pankreas Insulin-Freisetzung T B2
Insulin-Freisetzung | oy
Fettgewebe Lipolyse T (FFS T) B3 (B2)
Lipolyse | oz
Leber GlykogenolyseT Bz = Br, o
{(Hyperglykamie)
Skelettmuskel GlykogenolyseT Bo
Hypokalidmie, Tremor
10. SchweiBsekretion vermehrt

{cholinerge Nerven,
anatomisch aus dem
Truncus sympathicus}

Abbildung 6: . Die Wirkungen der Katecholamine an den einzelnen Organen und den

jeweiligen Rezeptoren (Kittler T, 1996)

Amphetamin und Methamphetamin rufen bei nicht ermiideten Personen eine leichte Euphorie,
erhohtes Selbstvertrauen und gesteigerte Aktivitét hervor. Bei ermideten Personen schwinden
Mudigkeit und Schl&frigkeit , die Leistungsfahigkeit steigt wieder an und bleibt mehrere
Stunden erhalten. Aufgrund dieser Eigenschaften werden Amphetamine auch missbrauchlich
als Doping-Mittel verwendet.

Unmittelbar nach dem Abklingen der Wirkung stellt sich oft eine Depression ein, meist

einhergehend mit Mudigkeit, Erschépfung und Konzentrationsschwéche, die zu einer



21

erneuten Einnahme konditioniert, zumal sie durch erneute Zufuhr schnell, aber nur
voribergehend, zum V erschwinden gebracht werden kann. Eine korperliche Abhangigkeit
von Psychostimulantien ist nicht bekannt. Jedoch kénnte die Depressivitét als
Entzugssymptom interpretiert werden. Gegen Psychostimulantien entwickelt sich schnell eine
Toleranz, vor allem auch gegen die appetithemmende Wirkung. Die Toleranzentwicklung it
der Hauptgrund fur die haufige Dosissteigerung. Unter langerfristiger Einnahme von
Psychostimulantien entwickelt sich oft eine paranoid-halluzinatorische Psychose, die in der
Symptomatik kaum von einer Schizophrenie unterschieden werden kann.

Symptome einer akuten Vergiftung mit Psychostimulantien sind Enthemmung, Erregung,
Tremor, Hyperthermie, Hyperventilation, Tachykardien bis hin zu Herzrhythmusstérungen,
Blutdruckerhéhungen, optische und akustische Halluzinationen, Krampfe, Mydriasis. Die
Therapie der akuten Vergiftung mit Psychostimulantien erfolgt symptomatisch, beispielweise
in Form einer Sedierung mit Diazepam oder durch Beseitigung von Herzrhythmusstérungen

und Blutdruckerhthungen mit Hilfe von 3-Blockern.
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5. Kokain

51 Allgemenes

Kokain wird mit Hilfe verschiedener chemischer Prozesse aus den Bléttern der Kokapflanze
(Erythroxylon coca) gewonnen. Der Kokastrauch ist in Siidamerika heimisch, wo er
vermutlich bereits 2.500 v. Chr. als Kulturpflanze angebaut wurde. Vor alem in Peru und
Bolivien hat das Kauen der unverarbeiteten Kokabl&ter eine jahrhundertelange Tradition.
Zunachst war der Genuss der Kokablatter nur im Rahmen kultischer Handlungen erlaubt. Mit
der spanischen Eroberung breitete sich der Konsum jedoch bald unter der einheimischen
Bevolkerung aus, die mit Hilfe dieser Droge versuchte, sowohl ihren Hunger zu unterdriicken
alsauch die Leistungsfahigkeit und Ausdauer bei der schweren Arbeit zu steigern.

In den 50er Jahren des 19. Jahrhunderts wurde das aktive Alkaloid des Kokastrauches
erstmals chemisch isoliert und erhielt die Bezeichnung ,, Kokain®. Schon bald wurde diese
Substanz zur Behandlung von Depressionen und zur lokalen Betéaubung vor allem bel
Augenoperationen eingesetzt.

Die Blétter des Kokastrauches enthalten etwa 1 % des als Kokain bekannten Alkaloids. In den
Erzeugerlandern wird der Kokaingehalt jedoch gewdhnlich durch Extraktion angereichert.
Die dadurch entstehende Coca-Paste wird zu Kokainhydrochlorid - einem Salz der Salzsaure -
weiterverarbeitet. Diese farb- und geruchlose bitter schmeckende Substanz gelangt - unter
Beimischung von Streckmitteln - in pulverisierter Form als Koks oder Schnee auf den

illegalen Markt.

52  Kinetik

5.2.1 Resorption

Kokain kann auf verschiedenen Wegen in den Organismus gelangen. Laut Y .H.Caplan zu
etwa 61 % intranasal, zu 21 % inhalativ (z.B. als Crack) und zu 18 % intravends.

DaKokain stark hygroskopisch ist und somit verklumpt, muss es vor dem intranasalen
Zufuhren zerkleinert werden, um eswieder in Pulverform zu bringen. Die intranasale Zufuhr
der Droge bietet eine Bioverfligbarkeit von 25 — 80 %. Die groféte nahezu 100 % ige
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Bioverfligbarkeit wird durch die intravendse Injektion erzielt. Inhaativ zugefiihrtes Kokain,

beispielsweise in Form von Crack, erreicht eine maximale Bioverflgbarkeit von ca. 57 %.

5.2.2 Metaboliserung

Kokain wird zu Benzoylecgonin und Methylecgonin auf unterschiedlichem Weg
verstoffwechselt. So wird Methylecgonin bei der L eberpassage mit Hilfe von Esterasen
gebildet, wahrend Benzoylecgonin durch Hydrolyse im gesamten Korper entsteht.

M ethylecgonin und Benzoylecgonin werden jedoch beide in das gleiche metabolische
Stoffwechsel produkt Gberfuhrt, das Ecgonin.

L}le
N CO,Me
H
OH
-CegHsCOO H
Me ECGONIN -CH;
J° coMe  METHYLESTER
0COPh { e
COCAIN OH
-CHy H
) i k /' ECGONIN
N CO,Me ﬂfm coon 7 GMsCO0
H 4
coPh OCOPh
H
NORCOCAIN BENZOYLECGONIN

Abbildung 7:
Metabolisierung von Kokain (Y.H.Caplan)
Ein weiterer Metabolit des Kokains ist Norkokain, von dem man nachweisen konnte, dass es

trotz sehr kleiner Konzentrationen durch die Umwandlung in ein Stickstoffoxid fur die

erhebliche Hepatotoxizitét verantwortlich ist.
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Die gleichzeitige Einnahme von Alkohol und Kokain fuhrt zu einem weiteren

Stoffwechsel produkt, dem Cocethylen. Dieses entsteht ebenfallsin der Leber, jedoch durch
Veresterung der beiden Teilkomponenten. Cocethylen ist eine pharmakodynamisch aktive
Substanz, deren pharmakologische Effekte denen des Kokains sehr stark dhneln. Cocethylen
ist jedoch um ein vielfaches toxischer als Kokain. Somit und auch wegen seiner léngeren
Halbwertszeit erklart Cocethylen vielleicht die Kardiotoxizitét, die trotz des aus dem Blut

bereits eleminierten Kokains noch verbleibt.

5.2.3 Eliminierung

In einer Studie (Caplan) wurden intravendse und inhalative sowie intraventse und intranasale
Kokainaufnahmen hinsichtlich der Wirkungsmaxima nach Aufnahme und Elimination
miteinander verglichen. Hierzu wurde die Konzentration von Kokain (C) und Benzoylecgonin
(BE) im Blut untersucht.

0.200
0.100
0050
0.020
0.010
oC/IV
0.005 A C/SM
J = BE/IV
cEa - A BE/SM
1 1 1 I 1 1 1 1
0o | 2 3 4 5 6 7 8
Zeit (h)
Abbildung 8:

Vergleich der Plasmakonzentration von Kokain (C) und Benzoylecgonin (BE) nach
intravenoser(1V) oder inhalativer Applikation (SM); (Y .H.Caplan)
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0.500
0.100
0.050
0.010 o C/IV
2 oC/IN
o mBE/IV
£ e BE/IN
] ! \ 1 1 ] 1 ]
0] | 2 3 4 5 6 7 8
Zéeit (h)
Abbildung 9:

Vergleich der Plasmakonzentration von Kokain (C) und Benzoylecgonin (BE) nach
intravenoser(1V) oder intranasaler Applikation (IN); (Y .H.Caplan)

Bei der intravendsen Aufnahme zeigt sicherwartungsgemal das Peakmaximum hinsichtlich
der Plasmakonzentration von Kokain am schnellsten, nahezu sofort nach der Injektion. Das
Maximum des inhalativ aufgenommene Kokains erscheint jedoch erst ca. 5 min. nach der
Inhalation, hat aber, wie auch nach intravendser Aufnahme, ein Benzoylecgoninmaximum bei
1,5 Stunden. Weitaus spéter ist das Konzentrationsmaximum von Kokain bei der intranasalen
Aufnahme zu beobachten, denn erst nach ca. 44 min. ist ein Peakmaximum zu verzeichnen.
Auch die Benzoylecgoninmaximalkonzentration ist zeitlich etwas versetzt und erscheint erst
nach 3 Stunden, zeigt aber nach Erreichen dieses Maximums die néchsten 5 Stunden keine
Anderung und bleibt hnlich hoch.

Kokain und seine Metaboliten werden Uber die Niere durch einfache Filtration aus dem

Korper ausgeschieden.



26

5.3 Wirkungscharakter

Kokain zahlt im pharmakologischen Sinn zu den Lokalanasthetika vom Estertyp. Uber den
Wirkungsmechanismus der Lokalanasthetika ist bekannt, dass sie die Membranpermeabilitét
fur Kationen, insbesondere fir Natriumionen, herabsetzen. Die Blockade von lonenkandlen,
insbesondere die des Natriumkanals, durch L okalanasthetika beruht auf folgendem
Mechanismus: Alle Lokalanasthetika lagern sich aufgrund ihrer lipophilen Eigenschaften in
die Zellmembran ein und verschlief3en durch unspezifische Membranexpansion den
Natriumkanal. Somit ist die Fortleitung eines Aktionspotentials und damit eines Reizes nicht
mehr moglich, da die hierfir notwendige Depolarisation der Nervenzelle, die durch Natrium-
und Kaliumionenverschiebungen entsteht, blockiert ist.

Kokain diente bei der Entwicklung der L okalandsthetika als M odellsubstanz, ist jedoch wegen
seiner hohen Toxizitét und suchterzeugenden Wirkung heute obsolet. Esist aul3erdem das
einzige Lokalanasthetikum, das durch Blockade der Wiederaufnahme von Noradrenalin in das

Axon vasokonstriktorisch wirkt.

Die haufigsten klinischen Erscheinungen bei einer akuten K okainintoxikation sind akute
Psychosen und epileptische Anfélle in Form eines,,grand-mal“-Anfalls. AulRerdem komnt es
zu kardiovaskuléren Symptomen wie z.B. ventrikuldren Arrhythmien und respiratorischer
Dysfunktion mit Cheyne-Stokes-Atmung bis hin zur vollsténdigen Atemldhmung. Aul3erdem
zahlen Schwitzen, weite Pupillen (Mydriasis), Schock und Krampfe zur Symptomatik einer
akuten Kokainintoxikation.

Symptome einer chronischen Kokainintoxikation sind neben den psychischen Veranderungen
(z.B. vollige Enthemmung, Stérungen des logischen Denkens, Weitschweifigkeit und
Personlichkeitszerfall) Schnupfen, Nasenseptumperforation, Kurzatmigkeit,
KatschweilRigkeit, Tachykardie, Tachypneu, hyperkinetisches Verhaten sowie erhéhte
Gewaltbereitschaft.
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6. Cannabinoide

6.1 Allgemeines

Cannabis ist eine Gattung der Hanfgewéachse (Cannabaceae) mit psychoaktiven Wirkstoffen,
die in Form von Haschisch oder Marihuana als Rauschmittel konsumiert werden.

Haschisch besteht im Wesentlichen aus dem Harz der Blitenstande der weiblichen
Hanfpflanze. Bei Marihuana handelt es sich Uberwiegend um getrocknete und zerkleinerte
Pflanzenteile der weiblichen Cannabispflanze, vor allem der Stangel, Spitzen, Blétter und
Bliten. Hauptwirkstoff der Cannabispflanze ist das Tetrahydrocannabinol (THC), dessen
Gehalt jedoch je nach Pflanzensorte stark schwankt.

Cannabis besitzt eine Jahrtausende alte Tradition als Nutz- und Hellpflanze und gehort zu den
dltesten bekannten Rauschmitteln. Aus Chinaist bekannt, dass dort bereits im friihen 3.
Jahrtausend v. Chr. Hanf angebaut und fur die Herstellung von Kleidern und Seilen und -

etwa seit 2.000 v.Chr. - auch as Heilmittel verwendet wurde.

6.2 Kinetik

6.2.1 Resorption

Cannabiszubereitungen werden meist geraucht, oft mit Tabak vermischt, da sich die
aufgenommene Rauschgiftmenge und damit der Rauschzustand auf diese Wel se besser
steuern lassen a's bei oraler Aufnahme. Das Rauchen mittels Wasserpfeifen oder durch die
hohle Hand (Nebenluft kiihit den Rauch) ermdglicht ein tieferes Inhalieren und damit eine
gesteigerte Wirkung. Nur ein geringer Tell (ca. 20 %) desin der Zigarette oder der Pfeife
vorhandenen oder durch Decarboxylierung aus den entsprechenden THC-Carbonsauren
gebildeten THC erreichen den Blutstrom. Der Rest unterliegt Pyrolysereaktionen, verbleibt im
Teer und in der Asche oder wird wieder abgeatmet.

Die orale Aufnahme durch Kauen oder in Form von Getrénken bzw. Speisen, fur die es
regelrechte Kochblcher gibt, ist weniger haufig, zumal die fir einen gleichartigen

Rauschzustand bendtigte Cannabismenge ca. 2 bis 3 mal hoher liegt als beim Rauchen.
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6.2.2 Metaboliserung

Beim Menschen sind Pharmakokinetik und Ausscheidung von THC noch nicht vollstandig
geklart, obwohl bereits zahlreiche grundlegende Erkenntnisse vorliegen. Nach Inhalation
beobachtet man maximale Blutspiegel bereits nach wenigen Minuten und einen zunéchst sehr
schnellen Abfall. Aus dem Blut, in dem es zu ca. 99 % an Plasmaproteine gebunden vorliegt,
verschwindet THC relativ schnell vor allem in lipidhaltige Gewebe.

Die beiden wichtigsten Metaboliten im Blut des THC sind das zum gréf3ten Teil in der Leber
unter Katalase des Cytochrom-P-450-Enzymsystems gebildete 11-OH-THC und die daraus
durch weitere Oxidation gebildete THC-Carbonsaure (THC-COOH), die auch Uberwiegend,
mit Glucuronsaure konjugiert, als hauptsachlicher Metabolit im Urin festzustellen ist.
Wahrend 11-OH-THC eine mit THC vergleichbare oder leicht stérkere Wirkung besitzt, ist
THC-COOH pharmakologisch inaktiv. 11-OH-THC tritt jedoch nach dem Rauchen im Blut
nur in sehr geringen Konzentrationen auf (max. 10 % des THC-Gehalts), sodass sein Einfluss

im Gegensatz zu den Verhdltnissen bel oraler Aufnahme gering i<t.
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A%THC 11-Hydroxy-A%-THC
(11-OH-THC)
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CCOH

‘ OH
HsC O
O CsHy
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11-Nor-A%-THC-9-Carbonséure
{(9-COOH-THC)

{unwirksam)

Abbildung 10:
THC und seine Metaboliten 11-OH-THC und THCCOOH (Peat M.A., Peat J.J., 1994)
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6.2.3 Eliminierung

Fir die Eliminierung aus dem Organismus sind die Rickverteilung und der Metabolismus
entscheidend. Als Plasma-Eliminationshal bwertszeit werden ca. 20-30 Stunden angegeben.
THC wird fast vollstandig zu zahlreichen Stoffwechsel produkten metabolisiert. Ungeféhr 70
% einer THC Dosis werden innerhalb von 3 Tagen in den Fazes (ca.40 %) und im Urin (ca.30
%) als Metaboliten ausgeschieden, wobei unveréndertes THC im Urin in sehr geringen
Spuren auftritt. Metabolisierungsprodukte lassen sich im Urin nach einmaliger Applikation
noch nach ca. 7 Tagen nachweisen, wahrend nach chronischem Gebrauch positive

Urinbefunde bis zu 4 Wochen zu beobachten sind.

6.3  Wirkungscharakter

Cannabinoide zdhlen zu der grof3en Gruppe der Psychopharmaka und werden hier indie
spezielle Untergruppe Psychodysleptika (Halluzinogene) eingeordnet. Psychodysleptika rufen
bei Gesunden — akut und vortbergehend — einen einer Schizophrenie dhnlichen Zustand
hervor. Neben Stérungen der Beziehung zur Umwelt und der ,, Ichempfindung* treten
Halluzinationen auf, Wirklichkeit und illusiondre Wahrnehmungen kénnen nicht
unterschieden werden. Man bezeichnet ein derartige, durch chemische Substanzen
hervorgerufene Psychose als Modellpsychose, da sie in wesentlichen Ziigen einer endogenen
Psychose gleicht. Der Missbrauch von Psychodysleptika, die durch die Betédubungsmittel-
Gleichstellungsverordnung nun mehr zu den Betéaubungsmitteln gezéhlt werden, hat in den
letzten Jahren erheblich zugenommen. Der genaue Wirkungsmechanismus der Cannabinoide
it noch nicht sicher geklart, man weil3 jedoch, dass die Wirkung stark von der &uf3eren
Umgebung (Gruppeneinflisse), der Personlichkeitsstruktur, der Applikationsart und natirlich
der Dosis abhangt. Nach einem Gefiihl der Erregung oder Spannung folgt meist ein Zustand
scheinbar gesteigerter Wahrnehmungsfahigkeit verbunden mit Wahnvorstellungen.
Alskorperliche Symptome nach haufigem Haschischrauchen wurden Konjunktivitis,
Bronchitis, asthmoide Beschwerden, Ataxie und Tremor beobachtet. Bei chronischem Abusus
besteht die Gefahr des Personlichkeitsverfalls. Die grofite Gefahr von Haschisch ist jedoch
darin zu sehen, dass es als ,, Eingtiegsdroge” dienen kann, von der, sofern seine Wirkung nicht

mehr befriedigt, auf stérkere Substanzen ,,umgestiegen” wird.
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Typische akute Cannabiswirkungen sind Antriebsschwache, Stérungen der Wahrnehmung,
Konzentrationsfahigkeit und Aufmerksamkeit sowie gestértes Denken. Zudem werden
Synéasthesien, atypische Rauschverlaufe und Nachréausche (,, flash-back”) erlebt. Ein
atypischer Rauschverlauf fihrt zu Angst und Panik statt zu Euphorie und kann praktisch
jederzeit auftreten, auch wenn zuvor ein euphorischer Zustand erreicht wurde. ,, Flash-back* -
Symptome kénnen noch lange nach dem letzten Cannabiskonsum unvermittelt und ohne
erkennbaren Anlass auftreten. Chronischer Cannabiskonsum fihrt zu psychischer

Abhangigkeit. Im Gegensatz zu Morphin sollen keine Abstinenzsymptome auftreten.
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7. Gaschromatographie

7.1  Physkalische und chemische Grundlagen

Die Trennung von Substanzgemischen mit Hilfe chromatographischer Methoden teilt manin
Adsorptions- und V erteilungschromatographie ein (Schomburg 1987, Kraus 1985, Funk
1980).

7.1.1 Adsorptionschromatographie

Die Anreicherung eines in Lésungsmitteln geldsten Stoffes an der Phasengrenze eines
Fedstoffes (Sorbens) bezeichnet man als Adsorption. Im Fall der Gaschromatographie ist das
L 6sungsmittel ein Gas ( z.B. Helium, Stick- oder Wasserstoff). Die Kréfte die zur Adsorption
fUhren sind van der Waals Kréfte, Dipol-Dipol-Wechselwirkungen oder Te1-
Wechselwirkungen.

Fir eine gute Trennung der einzelnen Komponenten eines Gemisches sind eine kleine
Korngrofie, kleine Korngrof3enstreuung, geringer Porendurchmesser und kleines Volumen bei
grof3er spezifischer Oberfléche des Sorbens erwtinscht. Man verwendet hierbel meist polare
Adsorbentien wie Kieselgel oder Aluminiumoxid. Die Adsorptionschromatographie beruht
auf einem vielfach wiederholten Adsorptions- und Desorptionsvorgang, den man auch als

multiplikative Adsorption bezeichnet.
7.1.2 Verteilungschromatographie

Die Vertellungschromatographie beruht auf der multiplikativen Flissig-fllssig-Verteilung.
Die physikalische Grundlage der Trennung ist der Nernst”sche-Verteilungssatz, der besagt,
dass sich eine Substanz zwischen zwei durch eine Phasengrenze getrennte L 6sungen verteilt.
Die Vertellung erfolgt fur jede Substanz in einem charakteristischen Verhéltnis, dem

Verteilungskoeffizienten K:
K= &
Cg

¢, = Konzentration der Substanz in stationarer Phase (liquid)

¢, = Konzentration der Substanz in mobiler Phase (gas)
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Die stationédre Phase ist bei der Gaschromatographie eine Fllissigkeit mit oder ohne Tréger,

die mobile Phase ein Gas.

7.2  Theorien des Trennungsvorgangs

Wegen der oft komplizierten Vorgénge der chromatographischen Trennung ist eine
mathematische Beschreibung der ablaufenden Prozesse schwierig. Fir Teilprozesse existieren

mehrere Theorien, von denen drei im folgenden erlautert werden.

7.2.1 Kinetische Theorie

Eine einzelne Komponente eines Stoffgemisches wird von der mobilen Phase umso weniger
mitgenommen, je stérker sie von der stationaren Phase festgehalten wird. Fir jede
Komponente besteht wahrend des chromatographi schen Prozesses ein
Konzentrationsgleichgewicht zwischen mobiler und stationérer Phase, das durch den
Weitertrangport der mobilen Phase gestért wird. Eine Substanz kann dabei nur wandern,
solange sie sich in der mobilen Phase befindet. Es besteht also eiln Zusammenhang zwischen
Wanderungsgeschwindigkeit und Konzentrationsgefélle der einzelnen Komponenten eines
Gemisches. Dies hat zur Folge, dal3 eine Komponente um so langsamer wandert, je starker sie

in der stationdren Phase angereichert ist.
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7.2.2 Theorieder Boden der Trennstufen

Dieses Modell wurde 1941 von Martin und Synge entwickelt und beruht auf der
Funktionsweise von Fraktionierkolonnen. Hierbei wird die chromatographische Saulein
theoretische Boden aufgeteilt. Unter einem Boden versteht man ein Sdulenstiick in
Strémungsrichtung, dessen Trennleistung der eines Bodens entspricht. Als Mal’ der
Trennleistung eines Sysems wird dann die Zahl der Trennstufen N der Trennordnung

angegeben:

N=5,545 %twié
h

N = Bodenzahl
t, = Retentionszeit der Substanz

W, = Peakbreite in halber Hohe

Die Lange des Saulenabschnitts wird Trennstufenhdhe h oder HEPT (height equivalent to a
theoretical plate) genannt und errechnet sich aus Lénge der Séule L geteilt durch die Anzahl

der vorhandenen theoretischen Trennstufen N:

h= L

N

L = Langeder Saule

N = Anzahl der theoretischen Boden

Die Trennstufenhohe h ist also ein gedachter Langenabschnitt, in dem sich ,theoretisch” je
einmal das chromatographische Gleichgewicht der zu trennenden Substanz zwischen
stationarer und mobiler Phase eingtellt. Je hdher die Trennstufenzahl bzw. je héher die Anzahl
der Boden, desto besser igt die Trennleistung eines Systems bei gleicher Trennstrecke und

desto schéarfer eluieren die Peaks.



7.2.3 Dynamische Theorie

Die dynamische Theorie stellt die Erweiterung der Theorie der Boden dar. Grundlage ist die
van-Deemter-Gleichung, die den Zusammenhang zwischen Trennstufenhéhe H und den
einzelnen Parametern, die zur Zonenverbreiterung beitragen, berticksichtigt:

B

H=A+—+Clu
u

H = Trennstufenhéhe

u = Geschwindigkeit der mobilen Phase

A = Beschreibt die Auswirkung lokal unterschiedlicher Flief3geschwindigkeiten und
Streudiffusion auf Grund der unterschiedlichen Teilchengrof3e des Sorbens [cm]

B = Der Beitrag der Molekulardiffusion [cm?/sec]

C = Der Zusammenhang zwischen Geschwindigkeit der Gleichgewichtseinstellung und
Zonenverbreiterung [sec]

Die Trennstufenhohe ist, wie in Abbildung 11 zu sehen, von der Strémungsgeschwindigkeit

abhangig. Der A-Term ist dabei geschwindigkeitsabhangig. Bei niederen

Strémungsgeschwindigkeiten herrscht der B-Term vor, hingegen bel hoher

Strémungsgeschwindigkeiten der C-Term, der die Trennstufenhthe in der Hauptsache

bestimmt. Es gibt dabel fr jedes System eine eigene optimal e Stromungsgeschwindigkeit

(u,;,) - Bei dieser systemspezifischen Stromungsgeschwindigkeit ist die Trennstufenhohe

minimal (H ;).

HETP [Immi]

1,2

O 20 Umin 40 60 80 100

lineare Geschwindigkeit u [cm/sec]
— C X u + HETP * B /u

Abbildung 11:
Trennstufenhthe H in Abhéngigkeit von der Stromungsgeschwindigkeit u
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7.3  Gaschromatographische Retentionsindizes

Die Gaschromatographie hat sich wegen der Schnelligkeit der Trennung, der Empfindlichkeit
des Nachweises und der vielfaltigen Anwendungsmaoglichkeiten zu einem der wichtigsten
Analyseverfahren in der chemisch-toxikologischen Analytik entwickelt.

Bei der stetig steigenden Zahl der im Rahmen von toxikologischen Analysen zu erwartenden
Verbindungen igt esfir ein einzelnes Laboratorium jedoch nicht mehr moglich, die
notwendigen Daten fur alle diese Stoffe selbst zu erstellen. Es mul? daher ein Weg gefunden

werden, solche Daten austauschbar zu machen.

7.3.1 Direkte Retentionszeit

Dieses Verfahren ermoglicht eine , vorlaufige Identifizierung* bei Ubereinstimmung der
Brutto-Retetionszeiten der Referenzsubstanzen und der zu bestimmenden Probe.

Absolute gaschromatographische Mefl3werte sind jedoch von Apparat zu Apparat und von
Saule zu Saule im allgemeinen schlecht reproduzierbar, weil sich Abweichungen beziiglich
Saulentemperatur, Tragergas, Tragergasgeschwindigkeit, Saulenlénge und Saulenfillung
nicht vermeiden lassen. AulRerdem stehen die geeigneten Referenzsubstanzen nicht immer zur
Verfligung. Die Ubereingtimmung zweier Retentionszeiten ist allein noch kein ausreichendes

Indiz dafr, dass es sich um die gesuchte oder vermutete Substanz handelt.

7.3.2 Redative Retentionen

Die oben genannten Nachteile werden teilwei se vermieden, wenn die Retention der zu
bestimmenden Substanz als Quotient zur Retention einer frei wahlbaren Standard-Substanz

angegeben wird. Hier ist die sogenannte Nettoretentionszeit zu benutzen:

t(1)
ts(R)

r(i) =

r(i) = relative Retention der Komponente i
t. (i) = Nettoretentionszeit der Komponente i

t. (%) = Nettoretentionszeit der Bezugssubstanz
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Die Nettoretentionszeit t ;. (Rlckhaltezeit) wird definiert als die Zeit des Aufenthaltes der

Komponenten in der stationdren Phase, hierbei gilt:

t.... = Bruttoretentionszeit
t, = Totzeit

S

Die Bruttoretention (Gesamtretention) ist die Summe der Verweilzeiten in der mobilen
Gasphase und in der stationéren Phase. Sie ergibt sich experimentell zwischen dem
Injektionszeitpunkt und dem Peakmaximum der Komponente.

Die Totzeit (Durchbruchzeit) ist die Zeitspanne von der Eingabe einer Substanz, die von der
TrennflUssigkeit nicht zurlickgehalten wird, bis zum Erscheinen ihres Peakmaximums im

Chromatogramm.

Die Bestimmung relativer Retention stellt eine deutliche V erbesserung gegentiber den
unkorrigierten Retentionszeiten dar. Nach wie vor treten jedoch erhebliche Schwierigkeiten
auf, wenn eine bestimmte Referenzsubstanz im eigenen Labor nicht zur Verfligung steht oder

je nach Art der Analyse verschiedene Bezugssubstanzen empfohlen werden.

7.3.3 Retentionsindex nach Kovats

Auf Kovats (Schomburg 1987) geht der Vorschlag zurlick, die homologe Reihe der n-Alkane
als Referenzsubstanzen zu wahlen. Diese Substanzen sind inert gegentiber polaren stationdren
Phasen. Kovats ging von der Beobachtung aus, das sich bel isothermem Betrieb des
Gaschromatographen die Retentionszeiten der homologen n-Alkane pro hinzugekommener
Methylgruppe um das hundertfache der jeweiligen Kohlenstoffanzahl des bertreffenden n-
Alkans erhéhen.

Tragt man daher die logarithmierten Nettoretentionszeiten der homologen n-Alkane gegen die

Zahl der Kohlenstoffatome auf, so ergibt sich eine Gerade:



37

. Log net Retentionszeit

Log t{A)

RI{A)

N ——— Y

™~

T T T
13:'.)0 MIOO 1500 1600 1700 Retention index
Cya Cis Cis Cis Cy7 n-Alkane

Abbildung 12:
Retentionsindexskala nach Kovats (Schomburg 1987)

Den Retentionsindex einer beliebigen Verbindung erhdt man durch lineare Interpolation
zwischen den néchstliegenden n-Alkanen, zwischen denen diese Verbindung im
Gaschromatogramm erscheint.

Der aus Abbildung 12 ersichtliche lineare Zusammenhang zwischen dem Logarithmus der
Nettoretentionszeit und der Kohlenstoffzahl des n-Alkan-Molekil erlaubt eine einfache

Darstellung in Form von:

| =alogt, +b

mit den beiden Konstanten:

= 100
logt,(z+1)

bzw.
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logt,(2)
logt,(z+1) - logt,(2)

b=100z+

| = Retentionsindex nach Kovats
t. = Nettoretentionszeit

z = Anzahl der Kohlenstoffatome

Die Retentionsindizes sind weitgehend unabhangig von der Geschwindigkeit des Tragergases,
der Saulenlange und der Dichte der Séulenbelegung. Es besteht jedoch eine Abhangigkeit von
der Temperatur.

Aufgrund der beschriebenen Eigenschaften ermdglicht der Retentionsindex nach Kovats im
Zusammenhang mit tabellarisch erfassten Werten einen Hinwels auf in Betracht kommende
Substanzen. Dabei kénnen auch in anderen Laboratorien gewonnene Retentionsindizes
einbezogen werden, ohne dass man zunachs eine Referenzsubstanz bendtigt. (Schomburg
1987)

8. M assenspektrometrie

Die Massenspektrometrie unterscheidet sich von anderen spektroskopischen Methoden
grundsitzlich dadurch, dass nicht die firr Ubergange zwischen verschiedenen Energieniveaus
eines Molekuls notwendige Energien gemessen werden, sondern vielmehr eine
Produktanalyse eines Reaktionsprozesses durchgef tihrt wird, der dadurch eingeleitet wird,
dass man Molekile in der Gasphase ionisiert.

Die dabei ablaufenden Reaktionen hangen nicht nur von den vorhandenen funktionellen
Gruppen des zu analysierenden Molektils sondern weitgehend auch von der Gesamtstruktur
ab (Budzikiewicz 1992).

Ein Massenspektrometer ist ein Apparat, der aus einer Substanzprobe einen Strahl
gasformiger lonen erzeugt und diese nach ihrem Verhéltnis von Masse zur Ladung trennt.

Er besteht im wesentlichen aus vier Teilen:

Ein Einlass zur Probeneinfliihrung
Einer lonenquelle, in der die lonisierung erfolgt

Ein Analysator zur Trennung der lonen nach ihren Massen

A wDd PP

Ein Detektor zur Registrierung der getrennten lonen
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8.1  Probenzufiihrung

Das Problem der Probenzufihrung besteht darin, eine Probe vom atmosphérischen
Normaldruck, ohne Unterbrechung des Hochvakuums das in der Restapparatur herrscht, in
das Massenspektrometer zu bringen. Hierzu existieren zwei Arten von Einlasssystemen: der
Gaseinlass und der Direkteinlass.

Beim Gaseinlass werden gasformige oder fliissige Proben mit einer Mikroliterspritze durch
ein Septum in einen evakuierten Vorratshehdter injiziert oder in einem Glasgefald ausgefroren
und anschlief3end in das Vorratsgefald hineinverdampft. Mit der lonenquelle ist das
Vorratsgefald Uber ein Leak (Loch definierter Grol3e, z.B. eine gelochte Goldfolie
eingeschmolzen in ein Glasrohr) verbunden.

Der Direkteinlassist fur feste oder zahfllissige Substanzen gedacht. Die Probe wird in einem
Metalltiegel mit Hilfe einer heizbaren Schubstange durch eine Schleuse direkt in die

lonenquelle gebracht. Die Probe wird dann in der 1onenquelle verdampift.

8.2  lonenerzeugung

Die beiden meistverwendeten | onisierungsmethoden sind die Elektronenstol3-lonisation (El)
und die chemische lonisation (ClI).

Bei der El trifft ein im Einlass erzeugter konstanter Molekulstrahl senkrecht auf einen
Elektronenstrahl. Die Potentialdifferenz zwischen Kathode und Anode ist variabel zwischen O
und 300 V. Die Energie der Elektronen kann somit von 0 — 300 eV variieren. In der Regel
liegt sie jedoch bel 70 eV, da hier die Ausbeute an lonen unter Elektronenbeschuf3
erfahrungsgemald am grofdten ist.

Durch die Wechselwirkung der Elektronen mit den gasférmigen Probemolekilen kann die zur
Abspaltung eines Elektrons notwendige Energie aufgenommen werden (1), seltener kénnen
auch mehrfach positiv geladene lonen entstehen (2). Daneben besteht die M6glichkeit der
lonenpaarbildung (4) oder eine mit Dissoziation verbundene lonisation (5,6) oder -in
geringem Ausmal3- auch die Bildung negativer lonen (6). Die Aufnahme eines Elektrons

fahrt zur Bildung eines Anions (3).
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AB >  AB'+¢€ 1)
AB >  AB™+2€ (2
AB+¢€ -> AB’ 3
AB -> A" +B 4
AB -> A"+B+€ (5
AB + ¢’ -> A +B (6)

Nicht ionisierte Teilchen werden durch die Hochvakuumpumpe aus der 1onenquelle entfernt.

Fir eine chemische lonisation wird die zu analysierende Substanz mit einem grof3en
Uberschuf eines Hilfsgases in die lonenquelle eingebracht. Dabei wird das Hilfs- (Reaktand-)
gas durch einen Elektronenbeschul? ionisiert. Die lonisation der zu analysierenden Substanz
erfolgt dann durch Wechselwirkung mit dem ionisierten Reaktandgas. Ubliche Reaktandgase
sind Methan, Isobutan und andere Kohlenwasserstoffe, Ammoniak, Wasserstoff, Wasser,

Alkoholeu.a.

Die lonisation eines Probemolekils findet etwa nach folgendem M echanismus statt:

a) Bildung des Reaktandgas-lons.

CH;+¢€ -> [CHy® + 2€
(CH4)+ + CH4 -> [CH5]+ + .CHs

Hierbel kdnnen noch eine Reihe weiterer lonen , wie etwa CF,Hs+, C3H3+, CH3 usw. gebildet

werden.

b) lonisation des Probemolekils

[CHs]" + M -> CH; + [MH]"
Das protonierte Probemol ekl geht dhnlich der Elektronenstol3ionisation Zerfallsreaktionen
einund liefert ein Cl-Spektrum.
Mit Hilfe der CI erhélt man in hoher Ausbeute protonierte Molekil-lonen. Man bekommit

damit wesentliche Informationen tber die Molekilmasse der zu analysierenden Substanz.
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Neben diesen beschriebenen lonisationsverfahren existieren noch eine Reihe anderer
Methoden wie z.B. Oberflachenionisation, Feldionisation, Thermospray etc.
(Brudzikiewiccz 1992, Hesse, Meier und Zeeh 1984)

8.3 Massentrennung

Um ein Massenspektrum zu erhalten, missen die gebildeten lonen nach ihren Massen
getrennt werden. Die aus der Quelle austretenden lonen werden beschleunigt und zu einem
Strahl gebtindelt. Die Geschwindigkeit der lonen hangt dabei von der Ladung, der Masse und
der angel egten Beschleunigungsspannung ab.

Die kinetische Energie der 1onen betragt:

mv?
2

e = Ladung deslons|[C]
m = lonenmasse [Kg]
U = Beschleunigungsspannung [V]

v = Geschwindigkeit des lons[m/s]

a) Magnetfeld Analysatoren

Bewegte Ladungen lassen sich durch Anlegen eines Magnetfeldes nach ihren Massen trennen.
Unter den Teilchen gleicher Ladung erfahren leichtere eine stérkere Ablenkung als, die
schweren. Der Ablenkungsradius wird durch Gleichsetzen der Lorenz- und Zentrifugal kraft

erhalten:
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ml

r= ——

e[B

<

B = magnetische FluRdichte [T] (Tedla)

Die Geschwindigkeit der lonen ist durch die Beschleunigungsspannung gegeben, und man
erhdlt durch Einsetzen von Gleichung 2 in 3 die massenspektrometrische Grundgleichung:

m _r?[B?

e 2

Die lonen werden nach ihrem Verhdtnis Masse zur Ladung getrennt. Dies bedeutet, dass ein
einfach geladenes lon z.B. der Masse 46u und ein doppelt geladenes lon der Masse 98u den
gleichen Bahnradius beschreiben. (Hesse, Meier und Zeeh 1984, Budzikiewicz 1992).

b) Quadrupol Analysatoren

Der Quadrupol Analysator besteht aus vier parallel angeordneten, stabférmigen Elektroden.
Zwe gegenuberliegende Elektroden tragen die gleiche Ladung. Der angelegten
Gleichspannung wird eine Wechsel spannung, deren Frequenz variiert, Uberlagert. Unter
diesen Bedingungen oszillieren die lonen. In Abhangigkeit der Wechsel spannungsfrequenz
koénnen gezielt nur bestimmte Massen den Analysator passieren. Die restlichen lonen wurden
an den Staben entladen und mit Hilfe der Hochvakuumpumpe aus dem System entfernt, sie
koénnen somit nicht detektiert werden (Mc Lafferty 1980).

C) Flugzeit Massenanalysatoren

In einem Flugzeit (time of flight) Massenspektrometer werden die gebildeten lonen durch
einen kurzen Potentialstol3 beschleunigt. Die lonen wandern dann durch einen feldfreien
Raum , wo sie gema ihrer unterschiedlichen Geschwindigkeiten getrennt werden. Die
Trennung wird hier nur durch die Masse und die Ladung der lonen beeinflusst (Budzikiewicz
1992).



84 Detektion

Zur Registrierung der getrennten lonen existieren verschiedene Moglichkeiten. Die friher
ubliche Detektion, bei der die lonen auf einer Photoplatte registriert wurden, ist inzwischen
durch den Einsatz von Elektromultipliern ersetzt worden.

Im Prinzip kann der Elektromultipier an einen bestimmten Punkt im Massenspektrometer
gesetzt und die elektromagnetischen Bedingungen so gedndert werden, dass die lonen
unterschiedlicher Masse den Detektor nacheinander erreichen. Eine gleichzeitige Detektion
von lonen verschiedener Massen kann aber auch durch viele Detektoren, die nebeneinander
angeordnet sind, bewirkt werden (Hesse, Meier und Zeeh 1984).

8.5 lonenarten

85.1 DasMolekil-lon

Entfernt man ein Elektron aus einem Molekil, so erhdt man das Molekil M+. Das Molekill -

lon besitzt wegen seiner ungeraden Elektronenzahl Radikalcharakter. Die L ebensdauer muf
groRer als 10™ s betragen damit es den Analysator durchqueren und detektiert werden kann.

Mit Hilfe des Molekil-1ons kdnnen Aussagen Uber die Molekilmasse einer Verbindung und
die Elementarzusammensetzung gemacht werden. Ferner wird es bei der | sotopenanalyse,
Gemischanalyse sowie zur Bestimmung des | onisierungspotential s benétigt. Fur die Praxis
sind im wesentlichen drei Kriterien, die das Molekil-lon einer Verbindung erfillen mul3,

angefuhrt:

1. Das Molekil-lon muR3 ale Elemente enthalten, die in den Fragment-Ionen gefunden
werden.

2. Alle Fragmente missen durch sinnvolle Massendifferenzen mit dem Molekil-lon in
Beziehung stehen.

3. DieMolekilmassen von Derivaten und Ausgangssubstanz miissen konsistent sein.
(Budzikiewicz 1992)



8.5.2 DasFragment-lon

Besitzen Molekl-lonen geniigend Energie, so kénnen sie durch homo- bzw. heterolytische
Bindungsspaltung in Bruchstiicke (Fragmente) zerfallen. Am haufigsten wird dabei die
Bildung von positiv geladenen Fragment-lonen und ein oder mehrere neutrale Bruchstiicke
beobachtet. Mehratomige Molekile kénnen durch Spaltung unterschiedlicher Bedingungen
eine Vielzahl von Fragment-lonen bilden. Ebenso kdnnen Fragment-lonen ihrerseitsin
kleinere lonen zerfallen. Fragment-lonen, die in einem Zeitraum von etwa 10™° s nach der

lonisierung entstehen, werden noch in der lonenguelle gebildet und, wenn ihre Lebensdauer

mindestens 10~ s betrégt, im Detektor registriert (Budzikiewicz 1992).

8.6  Kopplung von Gaschromatograph und M assenspektrometer (GC/MS)

Die Gaschromatographie, gekoppelt mit der Massenspektrometrie, ist eine Standardmethode
in der analytischen Chemie. Es lassen sich sowohl Kapillarsdulen als auch gepackte Saulen
mit einem Massenspektrometer koppeln. Allerdings wird bel der Verbindung mit einer
gepackten Saule ein Separator notwendig, der zur Reduktion der Trégergasmenge benétigt
wird.

Bei Verwendung eines Computers zur Datenverarbeitung kénnen von allen anfallenden
chromatographischen Fraktionen mehrere Spektren erhalten werden, so dass eine schnelle
Analyse komplexer Gemische durchgefihrt werden kann. Allerdings kdnnen nur thermisch
stabile Verbindungen identifiziert werden, es sei denn, die Folgeprodukte sind eindeutig
zuzuordnen.

Zur |dentifizierung einer Substanz konnen dann die Retentionszeit und das M assenspektrum
herangezogen werden. Bei einer bekannten Substanz it es moglich, das Massenspektrometer
auf eine bestimmte Masse einzustellen. Man erhélt dadurch eine spezifische,

hochempfindliche Detektion ( SIM = single ion monitoring)
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8.7  Tandem-Massenspektrometer (MSIMYS)

Hierbel schaltet man zwei Massenspektrometer hintereinander. Die Funktionsweise ist
folgende: Eine Probe wird ionisiert. Man blendet mit Hilfe des ersten Massenanaysators eine
lonensorte aus und fuhrt das Fragment-lon in einer Stol3kammer mit einem Reaktandgas
zusammen. Das Fragment-lon zerféllt und die Bruchstlicke werden in einem zweiten
Massengpektrometer detektiert.

Man erreicht dadurch eine grof3e Empfindlichkeitssteigerung und kann so in geringen
Substanzgemischen auch geringe Spuren analysieren.

Die Methode stellt eine der leistungsfahigsten Analysemethoden dar (Hesse, Meier und Zeeh
1984).

9. Probenvorbereitung (Préaanalytik)

9.1 Flussig-flissig-Extraktion

Unter einer Fliissig-fliissig-Extraktion versteht man die moglichst selektive Uberfiihrung einer
Substanz aus einer flussigen Phase in eine andere. Die physikalisch-chemische Grundlage ist
auch hierbei der Nernst”sche Verteilungssatz (siehe Abschnitt 7.1.2). Da der Stoffaustausch
nur an der Phasengrenze moglich ist, mul3 diese méglichst gro3 sein. Bei der Flissig-flussig-
Extraktion wird diese durch Mischung in einem Schiitteltrichter oder mit Hilfe einer grof3en
benetzten Oberflache erreicht (z.B. Extrel ut®-Extraktion)

9.2 Extrelut®-Saulen-Extraktion

Das Extrelut®-V erfahren dient zur Extraktion lipophiler Substanzen aus wassrigen Ldsungen.
Es beruht auf dem Prinzip der FlUssig-flissig-Extraktion. Der Stoffaustausch findet hier an
der Oberfléche eines weitporigen Kieselgels statt, das sich bel der Applikation der wéssrigen
Probenl6sung mit dieser vollsaugt und so als inertes Tragermaterial mit grof3er Oberflache
dient. Die anschlief3ende Extraktion erfolgt mit einem organischen L 6sungsmittel, das mit

dem wassrigen Kieselgel in Wechselwirkung tritt.
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9.3 Fedphasenextraktion (solid phase extraction / SPE)

Im Gegensatz zur FlUssig-flissig-Extraktion findet bei der Festphasenextraktion eine
maoglichgt selektive Adsorption des oder der Analyten an eine feste, sehr grof3e Oberfléche
statt. Das Sorbensmaterial kann auf den jeweiligen Analyten abgestimmt werden. Es sind
unpolare, polare sowie lonenaustausch- und Mischphasen erhédltlich, die zum groften Teil aus
entsprechend derivatisierten Kieselgelen hergestellt werden. Die Handhabung des Verfahrens
gleicht dem einer Sdulenchromatographie, jedoch liegt hier als physikalisch-chemisches
Prinzip die Adsorptionschromatographie zugrunde (siehe Abschnitt 7.1.1).

9.4  Derivatisierung

Mit Hilfe von Derivatisierungsreagentien werden polare Gruppen eines Anayten in unpolare
umgewandelt. Unpolare Verbindungen besitzen dabei haufig elnen wesentlich niedrigeren
Siedepunkt. Dies wirkt sich bei der gaschromatographischen Analyse insofern vorteilhaft aus,
alsdie Gefahr einer thermischen Zersetzung des Analyten geringer ist. Zudem kann die
Saulentemperatur erniedrigt werden, wodurch das Saulenbluten verringert wird. Die
Abnahme der Polaritédt verbessert die Peakform und vermindert ein Peaktailing, was sich
gungtig auf die Trennschérfe auswirkt (Schomburg 1987).

Ferner ist eine Derivatisierung mit einer Erhéhung der Molekilmassen verbunden. Dies ist
bei der Analyse von Substanzen aus komplexen Gemischen bel der GC/MS-Analyse von
Vorteil, da man in Massenbereiche gelangt, die aul3erhalb denen der Matrixmolekile liegen.

Man erreicht so eine spezifischere Detektion.
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B) Apparativer Tell
10. GC/MS
10.1.1 Aufbau eines Gaschromatographen
Fir die Gaschromatographie werden folgende Teile benétigt:

Die Tragergasversorgung mit der dazugehdrigen Druckregeleinrichtung
. Ein Einspritzsystem (Injektor) zur Probenaufgabe

1.
2
3. DieTrennsdule
4. Ein Saulenofen sowie ein Heizsystem zur Temperaturregulation
5

. Der Detektor

= 1Injektor
-
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Abbildung 13:
Schematischer Aufbau eines Gaschromatographen (Schema)
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Mit Hilfe der Tréagergasversorgung kann tber entsprechende Druck- und Stromungsregler
entweder eine konstante Stromung bei konstantem Druckabfall zwischen Anfang und Ende
der Trennsaule bei isothermer Arbeitsweise oder eine kongtante Strémung bei entsprechend
steigendem Anfangsdruck in der temperaturprogrammierten Arbeitsweise ermdglicht werden.
Zudem igt bei Einbau spezieller Systeme ein Druck- oder Stromungsprogamm méglich, so
dass auch lineare und nichtlineare Verdnderungen der Stromung wahrend der Trennung
erreicht werden konnen.

Der Injektor besteht aus einem beheizten Metallblock, einem Einlass fur das Tréagergas und
der Trennsaule sowie einer geeigneten Verdampfungskammer fur die Probe. Die Proben
werden Uber ein selbstdichtendes Septum mit Hilfe einer manuell- oder computergesteuerten
Mikroliterspritze eingebracht. Feste Probesubstanzen miissen vor der Injektion in einem
geeigneten Losungsmittel geldst werden.

Nach dem Verdampfen und Vermischen der Probe mit dem Trégergas gelangt die Probe auf
die Trennsdule, wo hier unterschiedliche intermolekulare Wechselwirkungen zwischen den
Komponenten des Gemisches und der stationdren Phase auftreten, die fir die einzelnen
Komponenten unterschiedlich sind. Auf diese Weise resultieren unterschiedliche
Retentionszeiten flr unterschiedliche Substanzen, die umso langer sind, je grolRer die Affinitét
zur stationaren Phase und umso kirzer, je geringer die Affinitét zur stationéren Phase ist.
Die von Tréagergas durchstromte Saule befindet sich in einem Ofen, dessen Temperatur
konstant gehalten oder temperaturprogrammiert betrieben werden kann. Hier findet der
eigentliche Trennungsvorgang stett.

Die Trennungdleistung und Selektivitéat der Sdule hangt dabel weitgehend von der Geometrie
der Séule und der verwendeten stationdren Phase ab.

Als Detektoren werden meist Flammenionisations-, Stickstoff-Phosphor- oder

massensel ektive Detektoren verwendet.

Im Rahmen dieser Arbeit gelangten massensel ektive Detektoren zum Einsatz, die den Vorteil
bieten, spezifische Substanzen, auch in geringen Konzentrationen, meist eindeutig zu
identifizieren (HUbschmann 1996, Schomburg 1987).
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10.1.2 Saulenmaterial

Die Trennsdule ist das Kerngtiick der Gaschromatographie. Die @uf3ere Hulle besteht aus
einem Glas oder Metallrohr. Dieses Rohr ist im Inneren mit der jeweiligen stationdren Phase
beschichtet. Grundsétzlich sind S&ulen verschiedenen Materia's, verschiedener Gréfe und
Form einsetzbar. Heutzutage haufig verwendete Saulen sind Fused Silica Saulen. Hierbel
handelt es sich um lange, gewundene Kapillarsaulen aus amorph geschmol zenem
Siliciumdioxid, die aufgrund ihres geringen Durchmessers wenig Platz benétigen und eine

wesentlich bessere Trennleistung als herkémmliche Saulen erbringen (Hubschmann 1996).

10.2.1 Aufbau eines M assenspektrometers

Filament

Elektronenmultiplier

Eintrittslinse \\

Repeller——cﬂ

Tonen-Fokus— Quadrupol-Massenfilter

Linse

Abbildung 14:

Schematischer Aufbau eines Quadrupol-M assenspektrometers

Die lonenquelle besteht aus einer Kammer, die unter einem Druck von 10™ — 10° Torr steht.
Der Probeneinlass und das Hei zfilament sind senkrecht zueinander angebracht. Die Energie
der von dem Filament emittierten Elektronen betrégt 70 eV. Die durch den
Elektronenbeschuss erzeugten positiv geladenen lonen der Probe werden durch Anlegen eines
schwach positiven Feldes an der lonisierungsregion aus der 1onenquelle entfernt. Der positive
Pol befindet sich an der Riickseite der Ionisierungskammer und wird Repeller genannt. Der
negative Pol liegt auf Erdpotential und ist vor der lonenfokuslinse angebracht (siehe Abb. 20).

Die aus der 1onenquelle beschleunigten lonen werden mit Hilfe eines Linsensystems auf den



50

Analysator fokussiert. Das Linsensystem besteht aus der lonenfokus- und Eintrittslinse. Durch
Anderung der angel egten Linsenspannung kann der Fokus justiert werden.

Der Quadrupolanalysator besteht aus vier hyperbolisch geformten Stében, die im Quadrat
angeordnet sind. Sie sind mit einer elektrisch leitenden Folie Uberzogen. Die lonentrennung
erfolgt durch Ablenkung der eintretenden lonen mit Hilfe Gberlagerter Gleich- und

Wechsel stromfelder.

o
b
//—’
A C
d
PR
J—
o |
o
> JE—
+ :; N
Abbildung 15:
Schema eines Quadrupolanalysators: a) von der Quelle kommender lonengrahl

b) zur Regigtrierungseinrichtung

Dabel bewirkt eine an gegentiberliegenden Staben angel egte Wechsel spannung (z.B. A und
C; vgl. Abbildung), dass positive lonen wahrend der positiven Phase relativ zur Mittelachse
hin, hingegen in der negativen Phase zu den Stében hin beschleunigt werden. Die Ablenkung
hangt von der Dauer der Einwirkung des Wechselfeldes, d.h. von der Frequenz, sowie von der
angel egten Spannung und der Masse der |onen ab. Eine zusétzliche Uberlagerung einer
positiven Gleichspannung bewirkt eine generelle Ablenkung positiver lonen zur Mittelachse.
Schwere lonen kénnen das Stabsystem A, B passieren, hingegen schwingen lonen geringerer
Masse so stark, dass sie an den negativ geladenen Staben entladen werden und Uber die

V akuumpumpe aus dem Analysator entfernt werden. Eine an die Stabe B und D angelegte um
Pi-versetzte Wechsel spannung und eine gleichzeitig angel egte negative Gle chspannung
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bewirkt, dass lonen Uber eine bestimmte Masse zu den Stében hin abgelenkt werden, wahrend
bei leichteren lonen das positive Feld der Wechsel spannung ausreicht, um die lonen durch
den Analysator zu bringen. Die Stébe A und C sperren also fir lonen mit niedriger, die Stabe
B und D fir lonen grofl3er Masse.

Durch eine geeignete Abstimmung der Gleich- und Wechsel spannungen erreicht man, dass

nur lonen einer Masse den Analysator passieren kénnen.

Entladen von Ionen
hoher Hassen Negative Stdbe

Passieren einer Masse
Positive Stabe

Entladen von Ionen
niedriger Massen Positive Stibe

Abbildung 16:
Funktionswei se eines Quadrupol anal ysators

Ein Massenspektrum setzt sich also bel einem Quadrupolanalysator aus der Addition der in
kurzer Zeit nacheinander registrierten einzelnen Massen zusammen.
Der erfasshare Massenbereich endet bel aufwendigen Quadrupolgeréten bei 2000 u .

Einfachere Geréte konnen Massen bis 1000 u bestimmen.
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10.2.2 Ausgabe der M essdaten

10.2.2.1 Der Totalionenstrom (TI1C)

Der Analysator trennt die eintreffenden lonen nach ihrem Verhéltnis Masse zu Ladung (m/z)
auf und der Detektor registriert die lonen. Die Detektion erfolgt heutzutage mit
Elektromultipliern. Die Summe aller auf den Multiplier eintreffenden lonen konnen als
Totalionenstrom bezeichnet werden. Er wird in willkirlichen Einheiten, der Abundance,
angegeben und durch Addition der Intensitdten der einzelnen lonen flr jeden
Massendurchlauf bestimmt (HUbschmann 1996, Budzikiewicz 1992).

10.2.2.2 Full Scan und SIM (Selected 1on M onitoring)

Bei der Massenspektrometrie kdnnen unterschiedliche M esstechniken angewendet werden.
Eine Moglichkeit ist die Detektion vollsténdiger Spektren (Full Scan). Dabel wird in einem
vorgegebenen Massenbereich fir jede Masse die lonenintensitét aufgezeichnet und gegen das
m/z-Verhdtnis der lonen aufgetragen. Hierbei ergibt sich das jeweilige Chromatogramm. Die
Identifikation der erhaltenen Substanzen erfolgt durch Vergleich der gefundenen
Massengpektren mit einer Referenzbibliothek unter Beriicksichtigung der Retentionszeit und
dem Retentionsindex der gesuchten Substanz.

Will man lediglich auf eine bestimmte Substanz prifen, deren Massenspektrum bereits
bekannt ist, bietet sich die Detektion mit dem Selected lon Monitoring (SIM) an.
Vorraussetzung ist alerdings, dass neben dem Massenspektrum der zu analysierenden
Substanz, die lonenintensitéten und die Retentionszeiten bekannt sind. Der lonenstrom wird
bei diesem Detektionsmodus nur nach bestimmten charakteristischen Massen durchsucht.
Dadurch, dass die gesamte Messzeit nun zum Aufzeichnen weniger Massen zur Verfligung
steht, wird die Nachweisempfindlichkeit deutlich erhéht (HUbschmann 1996, Budzikiewicz
1992).
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10.2.2.3 M assenspektren

Die Auflistung der einzelnen lonenmassen gegen ihre jeweilige Intensitdt wird als
Massengpektrum bezeichnet. Das intensivste lon nennt man Basision oder Basispeak; haufig
werden alle lonenintensitéten auf die des Basi speaks bezogen. Die Darstellung kann in Form

einer Graphik (Spektrum) oder einer Tabelle (Listing) erfolgen.



C) Experimenteller Teil

11. Methode

11.1 Zid

Die folgend beschriebene Methode dient der qualitativen und quantitativen Bestimmung von
Opiaten, Cannabinoiden, Amphetaminen und Kokain und den davon abgeleiteten Metaboliten
Methamphetamin, MDA, MDMA, MDEA, MBDB, Methylecgonin, Benzoylecgonin,
Cocethylen, Codein, MAM, 11-OH-THC und THCCOOH aus 50 pl Serum, Vollblut und der
Restsubstanz aus 50 ul getrocknetem Vollblut.

11.2 Verwendete Chemikalien

11.2.1. Referenzsubstanzen

11.21.1 Morphin (1 mg/ml RM 003 Promochem)
11.21.2 Codein ( 1 mg/ml RC 006 Promochem)
11.2.1.3 MAM (1 mg/ml RA 003 Promochem)
11.2.1.4 Kokain (1 mg/ml RC 008 Promochem)
11.2.15 Benzoylecgonin (1 mg/ml RB 004 Promochem)
11.2.1.6 Methylecgonin ( 100 pg/ml E 00 Radian)
11.2.1.7 Cocethylen ( 1 mg/ml C 010 Radian)
11.2.1.8 Delta-9- Tetrahydrocannabinol (THC) ( 1 mg/ml T 005 Radian)
11.2.1.9 11-Nor-9-Carboxy-Delta-9-THC (THCCOOH) (100 pug/ml T 006 Radian)
11.2.1.10 11-Hydroxy-Delta-9-THC (11-OH-THC) (100 pg/ml H 026 Radian)
11.2.1.11 Amphetamin (1 mg/ml R 007 Promochem)
11.2.1.12 Methamphetamin ( 1 mg/ml RM 009 Promochem)
11.2.1.13 3,4-Methylendioxyamphetamin (MDA) ( 1 mg/ml RM 012 Promochem)
11.2.1.14 3,4-Methylendioxymethamphetamin (MDMA) ( 1 mg/ml RM 013 Promochem)
11.2.1.15 3,4-Methylendioxyethylamphetaminhydrochlorid (MDEA)
(1 mg/ml RM 065 Promochem)



11.2.1.16

11.2.1.17
11.2.1.18
11.2.1.19
11.2.1.20
11.21.21
11.2.1.22
11.2.1.23
11.2.1.24
11.2.1.25
11.2.1.26
11.2.1.27
11.2.1.28

11.2.1.29

11.2.1.30
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N-Methyl-1-(3,4-methylendioxphenyl)-2-butanamin (MBDB)

(1 mg/ml M 102 Promochem)

Morphin-D3 ( 100 pg/ml RM 006 Promochem)

Codein-D3 ( 100 pg/ml RC 007 Promochem)

MAM-D3 (100 pg/ml RA 006 Promochem)

Kokain-D3 (100 pg/ml RC 004 Promochem)

Benzoylecgonin-D3 (100 pug/ml RB 001 Promochem)
11-Nor-9-Carboxy-Delta-9-THC-D3 (THCCOOH-D3) ( 100 pg/ml T 004 Radian)
Delta-9-Tertrahydrocannabinol-D3 (THC-D3) ( 100 pg/ml T 003 Radian)
11-Hydroxy-Delta-9-THC-D3 (11-OH-THC-D3) (100 pg/ml H 041 Radian)
Amphetamin-D5 ( 1 mg/ml R 005 Promochem)

Methamphetamin-D5 ( 1 mg/ml RM 004 Promochem)
3,4-Methylendioxyamphetamin-D5 (MDA-D5) ( 100 pg/ml RM 011 Promochem)
3,4-Methylendioxymethamphetamin-D5 (MDMA-D5)

(100 pg/ml RM 011 Promochem)
3,4-Methylendioxyethylamphetaminhydrochlorid-hydrochlorid-D5 (MDEA-D5)
(200 pg/ml RM 067 Promochem)

1,2-Dideutreto-N-trideuteromethyl- 1-(3,4-methylenedioxyphenyl)- 2-butanamine
(MBDB-D5) (1 mg/ml M 104 Radian)

11.2.2 Losungsmittel und Reagenzien

11221
11.2.2.2
11.2.2.3
11.2.2.4
11.2.2.5
11.2.2.6
11.2.2.7
11.2.2.8
11.2.2.9
11.2.2.10
11.2.2.11

Leerserum (Medidrug Basis-line S), Art.: 40151
Methanol (Riedel-de-Haen), Art.:32213

Ethylacetat (Merk) , Art.:00868.1000

n-Hexan  (Merk) , Art.:4371.1000
Tetrabutylammoniumhydroxid (Merk) , Art.: 818840
Dimethylsulfoxid (Merk) , Art.:1.09678.0100
Methyliodid (Fluka) , Art.: 67690
Pentafluoropropionsaureanhydrid (Aldrich) , Art.: 25.2387
2,2,3,3,3-Pentafluoro-1-propanol (Aldrich) , Art.: 25.7478
iso-Octan (Merk) , Art.: 1.04727

HCI (0,1 mol/L)
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11.2.2.12 Aqua bidest./Methanol (95/5)

11.2.2.13 Trismethooxymethanamin

11.2.2.14 Triton X-100

11.2.2.15 20mM Trismethoxymethanamin in Aqua dest. mit 0,01- 0,05 Gew% Triton
X-100 TBAH(3.2.5)-DMS0(3.2.6)-Ldsung (5/95) immer frisch herstellen

11.3 Gerate

11.3.1 Zentrifuge
Heraeus Sepatech Omnifuge 2.0 RS

11.3.2 Vibrationsmischer
Fir Einzelproben: 1KA KS1
Fir Mehrfachproben: IKA KS125 basic

11.3.3 pH-Meter

11.3.4 Pipettierroboter:
Gilson Aspec XL Solid Phase Extraction mit

Spritzenpumpe: Gilson 402 syring pump
Software: Xtray 3.0
Extraktionssaulen: Solid Phase Extraktionssaule SPE Columns 101, 200 mg, 3 ml,

FalST (Best.-Nr.: 101-0020-B)

11.3.5 GC/IMS

Gaschromatograph: HP 6890

M assengpektrometer: HP 5973

Software: HP ChemStation G1701BA Version B.01.00

Hardware: HP Kayak XA

Saule HP-5MS 5 % PhenylMethylsiloxane, 30m* 250 um*0.25 pum

nominal (HP 19091S-433)
Trégergas. Helium 5.0
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11.4 Parameter

11.4.1 Gaschromatographische Bedingungen

Gas: Helium 5.0
Mode: constant flow
Flow: 1 ml/min
Injection Volume: 1 pl (Splitless Injection)
Purge on: 1.5min

I njektortemperatur: 250 °C
Transfer Line: 280 °C

I njektortemperatur: 250 °C
Detektortemperatur: 280 °C
Temperaturprogramm

Initial Temperature: 70°C

Initial Time: 2min

Rate: 20 °C/min
Final Temperature: 250 °C

Final Time: 5min

Rate: 20 °C/min
Final Temperature: 300 °C

Final Time: 8 min

11.4.2 MS-Bedingungen

lonisierung : ElI (70eV)
Temperatur lonenquelle: 230, MS Quad. 150 °C
Acquisition: SIM

Dwell per lon: 50 msec

Solvent Delay: 5 min
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11.4.3 Parameter der Datenanalyse

Integrator: RTE Integrator
Qualifier Percent Uncertainty:20 % of Relative Response

CurveFit: Linear

11.5 Erstellen der Ausgangslésungen

11.5.1 Ausgangsl 6sung

11.5.1.1 Amphetamin-L6sung (100 pg/ml)

100 pl Amphetamin [(11.2.1.11); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.2 Methamphetamin-L6sung (100 pg/ml)

100 pl Amphetamin [(11.2.1.12); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.3 MDA-L6sung (100 pg/ml)

100 pl MDA [(11.2.1.13); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.4 MDMA-L&sung (100 pg/ml)

100 pl Amphetamin [(11.2.1.14); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.
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11.5.1.5 MDEA-L&sung (100 pg/ml)

100 pl MDEA [(11.2.1.15); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.6 MBDB-L 6sung (100 pg/ml)

100 pl MBDB [(11.2.1.16); 1 mg/ml in Methanol ] ad 1 ml M ethanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.7 Benzoylecgonin-Ldsung (100 pg/ml)

100 pl Benzoylecgonin [(11.2.1.5);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate.

11.5.1.8 Kokain-Losung (100 pg/ml)

100 pl Kokain[(11.2.1.4);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.9 Methyecgonin-L6sung (100 pg/ml)
(11.2.1.6) kauflich erworben
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.10 Cocethylen-L6sung (100 pg/ml)

100 pl Cocethylen [(11.2.1.7);1 mg/ml in Methanol) ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.11 Morphin-Lésung (100 pg/ml)

100 pl Morphin[(11.2.1.1);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate
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11.5.1.12 Codein-L6sung (100 pg/mil)

100 pl Codein [(11.2.1.2);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.13 MAM-L6sung (100 pg/ml)

100 pl MAM [(11.2.1.3);1 mg/ml in Methanol] ad 1ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.14 THC-L6sung (10 pg/ml)

100 pl [(11.2.1.8);1 mg/ml in Methanol] ad 10 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.15 THCCOOH-L 6sung (10 pg/ml)

100 pl [(11.2.1.9); 100 pg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.1.16 11-OH-THC-L6sung (10 pg/ml)

100 pl [(11.2.1.10); 100 pg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.2 Ausgangslésung-1STD

11.5.2.1 Amphetamin-D5-L6sung (100 pg/ml)

100 pl [(11.2.1.25);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: 12 Monate
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11.5.2.2 Methamphetamin-D5-L 6sung (100 pg/ml)

100 pl[(11.2.1.26);1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.2.3 MBDB-D5-L 6sung (100 pg/ml)

100 pl[(11.2.1.30):1 mg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: ca. 12 Monate

11.5.2.4 THC-D3-L6sung (10 pg/ml)

100 pl[(11.2.1.23);100 pl/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: 12 Monate

11.5.2.5 11-OH-THC-D3-L6sung (10 pg/ml)

100 pl[(11.2.1.24);100 pl/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: 12 Monate

11.5.2.6 THCCOOH-D3-L6sung (10 pg/ml)

100 pl[(11.2.1.22);100 pg/ml in Methanol] ad 1 ml Methanol
Aufbewahrung: -20 °C

Haltbarkeit: 12 Monate
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11.6 Erstellen der Stammldsungen

11.6.1 Herstellung Stammldsung

11.6.1.1 Stammlésung Amphetamine, Kokain und Opiate

Fir die Erstellung der Stamml6sung-Konzentration 1 werden 2 ml Methanol ineinen 5 ml
Messkolben eingefillt. Nun werden 33,33 pl der Ausgangslésung hinzugefiigt und der
Messkolben mit Methanol auf 5 ml aufgefillt.

Fir die Erstellung der Stamml6sung-Konzentration 2 werden 2 ml Methanol ineinen 5 ml
Messkolben eingefillt. Nun werden 100 pl der Ausgangslosung hinzugeftgt und der
Messkolben mit Methanol auf 5 ml aufgefillt.

Beide L 6sungen werden im Gefrierschrank bei —20 °C aufbewahrt.

Tabelle 1:

Standard Ausgangs-Lsg.-Nr. Stammlésung-Konz.1 Stammlésung-Konz.2
Amphetamin 11.5.1.1 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/ml
M ethamphetamin 11.5.1.2 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
MDA 11.5.1.3 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
MDMA 11.5.1.4 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi 2 pg/ml
MDEA 11.5.1.5 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
MBDB 11.5.1.6 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi 2 pg/ml
Methylecgonin 11.5.1.9 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
Benzoylecgonin 11.5.1.7 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
Kokain 11.5.1.8 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
Morphin 11.5.1.11 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/ml
Cocethylen 11.5.1.10 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
Codein 11.5.1.12 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi 2 ug/mi
MAM 11.5.1.13 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi 2 pg/ml
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11.6.1.2 Stammlésung Cannabinoide

Fir die Erstellung der Stamml6sung-Konzentration 1 werden 2 ml Methanol ineinen 5 ml
Messkolben eingefillt. Nun werden 33,33 pl der Ausgangslosung THC (11.5.1.14) und 11-
OH-THC (11.5.1.16) hinzugeftigt. Anschlief3end werden zu dem Gemisch 166,66 pl der
Ausgangslosung THCCOOH (11.5.1.15) dazugegeben und der Messkolben mit Methanol auf
5 ml aufgefullt.

Tabelle 2:

Standard Ausgangs-Lsg.-Nr. Stammlésung-Konz.1 Stammlésung-Konz.2
THCCOOH 11.5.1.15 (10 pg/ml) 0,33 pug/ml 0,2 pg/mi

THC 11.5.1.14 (10 pg/ml) 0,066 pg/mi 0,2 pg/mi
11-OH-THC 11.5.1.16 (20 pg/ml) 0,066 pg/mi 0,2 pg/mi

11.6.2 Herstellung ISTD-L6sung

11.6.2.1 | STD-L6sung Amphetamine, Kokain und Opiate

Zur Herstellung der 1SDT-L 6sungen von Amphetaminen, Kokain und Opiaten fulle man 2 ml
Methanol in einen 5 ml Messkolben ein. Es werden 33,33 ul der Ausgangsldsungen
hinzugefligt und der Messkolben mit Methanol auf 5 ml aufgefllt.

Die ISTD-Stammlésungen sind ca. 12 Monaten haltbar. Die verdiinnte | STD-L 6sung sollte
nur einige Monate verwendet werden, da bei haufigem Offnen und Schlief?en der GefalRe eine
Aufkonzentrierung der L6sung durch Verdunstung von L ésungsmittel zu erwarten sind. Die
L 6sung der Internen Standards werden generell in dunklen Gefal3en im Gefrierschrank bei —
20° C aufbewahrt.




Tabelle 3:

Standard Ausgangs-Lsg.-Nr. ISTD-Konz.
Amphetamin-D5 11.5.2.1 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
M ethamphetamin-D5 11.5.2.2 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
MDA-D5 11.2.1.27 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi
MDMA-D5 11.2.1.28 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi
MDEA-D5 11.2.1.29 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi
MBDB-D5 11.5.2.3 (100 pg/mi) 0,66 ug/mi
Benzoylecgonin-D3 11.2.1.21 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
Kokain-D3 11.2.1.20 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
Morphin-D3 11.2.1.17 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
Codein-D3 11.2.1.18 (100 pg/ml) 0,66 pg/mi
MAM-D3 11.2.1.19 (100 pg/ml) 0,66 ug/mi
11.6.2.2 | STD-L6sung Cannabinoide

Zur Herstellung der 1STD-L 6sungen von Cannabinoiden fille man 100 pl THC-D3
(11.5.2.4), 100 pl 11-OH-THC-D3(11.5.2.5), 400 pl THCCOOH-D3(11.5.2.6) und 7,4 ml
Methanol in einen Messkolben ein.

Die verdunnte | STD-L6sung sollte nur einige Monate verwendet werden, da bei haufigem
Offnen und Schliel}en der Gefalke eine Aufkonzentrierung der Losung durch Verdunstung von
L 6sungsmittel zu erwarten sind. Die Losung der Internen Standards werden generell in
dunklen Geféf3en im Gefrierschrank bei —20 °C aufbewahrt.
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Tabelle 4:

Standard Ausgangs-Lsg.-Nr. ISTD-Konz.
THCCOOH-D3 11.5.2.6 (10 pg/ml) 0,5 pg/ml
THC-D3 11.5.2.4 (10 pg/ml) 0,125 pg/ml
11-OH-THC-D3 11.5.2.5 (10 pg/ml) 0,125 pg/ml

11.7 Kalibration

Zur Herstellung der einzelnen Kalibratoren verwendeten wir die angegebene Menge der unter

Punkt 11.6.1 hergestellten Stammldsungen und fullten die in den Tabellen angegebene Menge

an Leerserum (11.2.2.1) sowie den entsprechenden Internen Standard hinzu.

11.7.1 Aufstockung der Amphetamine

Tabelle 5:
Kalibrator Stammlésung Leerserum ISTD Konz.

[11.6.1.1] Medichem [11.6.2.1] pg/mi

(0,66 pg/ml)

Kaib 1 31,25 pl Stammlos.2 18,75 pl 30 pl 62,5 g /50ml
Kalib 2 25  ul Stamml6s.2 25 ul 30 pl 50 pg/50ml
Kaib 3 21,25 ul Stammlés.2 28,75 ul 30 pl 42,5 pg/50mi
Kaib 4 18,75 pl Stamml6s.2 31,25 pul 30 pl 37,5 pg/50ml
Kaib 5 16,25 pl Stamml6s.2 33,75 ul 30 pl 32,5 pg/50ml
Kalib 6 12,5 pl Stammlés.2 375 ul 30 pl 25  pg/50mi
Kaib 7 30 ul Stammlos.1 20 ul 30 pl 20 pg/50mi
Kaib 8 15,75 pl Stammlés.1 34,25 pul 30 pl 12,5 pg/50mi
Kaib 9 11,25 pl Stamml6s.1 38,75 ul 30 pl 7,5 ug/50ml
Kalib 10 3,75 pl Stammlés.1 46,25 i 30 pl 2,5 ng/50mi
Kalib 11 1,5 pl Stammlés.1 48,5 pl 30 pl 1 pg/50ml




11.7.2 Aufstockung von Kokain
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Tabelle 6:
Kalibrator Stammlésung Leerserum ISTD Konz.

[11.6.1.1] Medichem [11.6.2.1] pg/mi

(0,66 pg/ml)

Kaib 1 25  ul Stammlés.2 25 ul 30 pl 50 pg/50 mi
Kalib 2 18,75 pl Stamml6s.2 31,25 pul 30 pl 37,5 pg/50 ml
Kaib 3 15  pl Stamml6s.2 35 30 pl 30 pg/50 mi
Kaib 4 12,5 pl Stamml6s.2 27,5 ul 30 pl 25 ug/50mi
Kaib 5 30 I Stammlos.1 20 ul 30 pl 20 pg/50ml
Kalib 6 18,75 pl Stamml6s.1 31,25 pul 30 pl 12,5 pg/50 mi
Kaib 7 11,25 pl Stammlés.1 38,75 ul 30 pl 7,5 ug/50 mi
Kalib 8 7,5 pl Stammlés.1 42,5 pl 30 pl 5 pg/50mi
Kaib 9 6 pl Stammlés.1 4 ul 30 pl 4 pg/50 mi
Kalib 10 3,75 pl Stammlés.1 46,25 i 30 pl 2,5 ug/50 mi
Kalib 11 3  pl Stammlés.1 47  ul 30 pl 2 ug/50mi
Kalib 12 1,5 pl Stammlés.1 48,5 pl 30 pl 1 pg/50 mi
11.7.3 Aufstockung der Opiate
Tabelle 7:
Kalibrator Stammlésung Leerserum ISTD Konz.

[11.6.1.1] Medichem [11.6.2.1] pg/mi

(0,66 pg/ml)

Kalib 1 25 ul Stamml6s.2 25 ul 30 pl 50 g /50 mi
Kalib 2 20 pl Stamml6s.2 30 ul 30 pl 40 pg/50 ml
Kalib 3 15 pl Stamml6s.2 35 ul 30 pl 30 pg/50 mi
Kaib 4 30 ul Stammlés.1 20 ul 30 pl 20 pg/50mi
Kaib 5 15 pl Stammlés.1 35 ul 30 pl 10 pg/50 mi
Kalib 6 7,5 ul Stammlds.1 42,5 ul 30 pl 5  pg/50 mi
Kaib 7 4,5 ul Stammlos.1 45,5 ul 30 pl 3 pg/50 mi
Kalib 8 3 ul Stammlds.1 47 ul 30 pl 2  ug/50 mi
Kaib 9 1,5 pl Stammlés.1 48,5 ul 30 pl 1 pg/50 mi




11.7.4 Aufstockung der Cannabinoide
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11.74.1 Aufstockung von THC und 11-OH-THC
Tabelle 8:
Kalibrator Stammlésung Leerserum ISTD Konz.
[11.6.1.2] Medichem [11.6.2.2] pg/mi
(0,125 pg/ml)
Kaib 1 50  pl Stammlos.2 0 pl 40 pl 10 pg/50 mi
Kalib 2 40  pl Stammlos.2 10 40 pl 8 pg/50 mi
Kaib 3 30 I Stammlos.2 20 ul 40 pl 6 ug/50mi
Kaib 4 20  pl Stamml@s.2 30 40 pl 4 ug/50 mi
Kaib 5 10 pl Stamml6s.2 40 ul 40 pl 2 ug/50mi
Kalib 6 15  pl Stammlés.1 35 40 pl 1 pg/50mi
Kaib 7 11,25 pl Stamml6s.1 28,75 ul 40 pl 0,75ug/50ml
Kaib 8 7,5 pl Stammlés.1 42,5 pl 40 pl 0,5 pg/50mi
Kaib 9 3,75 pl Stamml6s.1 46,25 i 40 pl 0,25ug/50ml
11.7.4.2 Aufstockung von THCCOOH
Tabelle 9:
Kalibrator Stammlésung Leerserum ISTD Konz.
[11.6.1.2] Medichem [11.6.2.2] pg/mi
(3,33ug/ml) (0,5 pg/ml)
Kaib 1 37,5 ul Stammlos.2 125 ul 40 pl 125 pg/50 mi
Kalib 2 30 I Stammlos.2 20 ul 40 pl 10  pg/50 ml
Kaib 3 22,5 pl Stammlés.2 275 40 pl 7,5 pg/50mi
Kaib 4 15  pl Stamml6s.2 35 ul 40 pl 5  pg/50 mi
Kaib 5 7,5 pl Stammlés.2 425 ul 40 pl 2,5 ug/50mi
Kalib 6 18,75 pl Stamml6s.1 31,25 ul 40 pl 1,25 pg/50 mi
Kaib 7 14  pl Stammlés.1 36 pl 40 pl 0,937 ug/50 mi
Kalib 8 9,375 ul Stammlos.1 40,625 pl 40 pul 0,625 pg/50 ml
Kalib 9 4,687 ul Stammls.1 45,213 pl 40 ul 0,3125ug/50 ml
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11.8 Aufarbeitungsmethode fir Serumproben und Kalibrationsserum von

Amphetaminen, Kokain, Opiaten und Cannabinoiden

50 pl Serum und Kalibratoren werden in 2 ml Trispuffer aufgenommen und mit genau 30 pl
Internerstandard-L 6sung (0,66 pg/ml) fir Amphetamine, Kokain und Opiate und/oder 40 pl
Internerstandard-L 6sung (0,125 pg/ml THC und 11-OH-THC und 0,5 pg/ml THC) fur
Cannabinoide versetzt und 1 min im Vibrationsmischer homogen verteilt.

Die Extraktion erfolgt mit dem Pipettierroboter ASPEC XL nach folgender Methodik:

Die Saule wird mit 1 ml Methanol und anschlief3end mit 1 ml Aqua dest. konditioniert.
Danach erfolgt die Probenaufgabe mit einer Geschwindigkeit von 0,75 ml/min. Anschlief3end
wird die Saule mit 2 ml Aquadest. und mit 2 ml Agua dest./Methanol (95/5) gewaschen. Die
Saulewird far 2 min. bei 6000 rpm zentrifugiert.

Die Elution erfolgt mit 2 ml Methanol, wobei 1ml fiir die gmeinsame Derivatisierung von
Amphetaminen, Kokain und Opiaten und 1ml fur die Cannabionoid Derivatisierung

verwendet wird.

11.8.1 Derivatisierung von Amphetaminen, Kokain und Opiaten

Das Eluat wird unter N2z kalt abgedampft. 70 pl PFPA hinzufigen und 20 min auf 100 °C
erhitzen. Nach dem Abkuhlen 50 pl PF-1-Propanol hinzufligen und erneut fir 20 min auf 100
°C erhitzen. Nach dem Abkuhlen des Derivats wird unter N2z kalt abgedampft , in 30 pl

Ethylacetat aufgenommen und mit dem M assenspektrometer untersucht.

11.8.2 Derivatisierung von Cannabinoiden

Eluat unter N2 einengen. 150 ul DM SO/TBAH (95/5) hinzugeben und 2 min bel
Raumtemperatur inkubieren. 50 pl Methyljodid hinzugeben und 15 min bel Raumtemperatur
inkubieren . Zugabe 150 pl HCI (0,1 mol/L) sowie 1 ml Isooctan und im Vibrationsmischer
3 min. homogenisieren. 0,8 ml des Uberstandes abnehmen und unter Stickstoff einengen.

Derivat in 30 pl Ethylacetat aufnehmen und mit dem Massenspektrometer untersuchen.
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11.9 Quantifizierung

11.9.1 Quantifizierung von Opiaten, Amphetaminen und Kokain

Tabelle 10:
Retentionszeiten und Targetionen der Substanzen. Der prozentuale Anteil der lonen 2 und 3

in Bezug auf Targetion 1 wurde in Klammer gefasst.

Substanz Ret.time lon 1 (%) lon 2 (%) lon 3 (%)
Amphetamin 6,66 190 (100) 118 (120,0)
Amphetamin-D5 6,64 194 (100) 123 (70,0)

M ethamphetamin 7,39 204 (100) 118 (42,4)

M ethamphetamin-D5 | 7,38 208 (100) 119 (40,2)

Methylecgonin 7,82 182 (100) 345 (10,1) 314 (5,6)
MDA 8,73 135 (100) 162 (42,5) 325 (6,2
MDA-D5 8,71 136 (100) 167 (20,5) 330 (5,3
MDMA 9,39 204 (100) 162 (105,4) 339 (9,9
MDMA-D5 9,37 208 (100) 163 (116,6) 344 (6,0
MDE 9,60 218 (100) 190 (40,1) 353 (3,3
MDE-D5 9,58 223 (100) 191 (49,6) 353 (6,4)
MBDB 9,69 218 (100) 176 (78,4) 353 (5,5)
MBDB-D5 9,68 222 (100) 177 (44,7) 353 (5,7)
Benzylecgonin 11,31 300 (100) 421 (21,2 316 (13,9)
Bezylecgonin-D3 11,30 303 (100) 424 (16,1) 319 (11,0)
Kokain 11,90 182 (100) 303 (15,1) 272 (7,2)
Kokain-D3 11,89 185 (100) 306 (11,6) 275 (5,9
Morphin 12,13 414 (100) 577 (17,7) 431 (2,8)
Morphin-D3 12,12 417 (100) 580 (15,5) 434 (1,7)
Cocethylen 12,14 196 (100) 317 (15,4) 272 (15,7)
Codein 12,35 282 (100) 445 (47,2) 266 (--)
Codein-D3 12,34 285 (100) 448 (42,3) 269 (--)
MAM 12,68 414 (100) 473 (54,5) 361 (38,4)
MAM-D3 12,66 417 (100) 476 ( 46,8) 364 (32,3)
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11.9.2 Quantifizierung von Cannabinoiden

Tabelle 11:
Retentionszeiten und Targetionen der Substanzen. Der prozentuale Anteil der lonen 2 und 3

in Bezug auf Targetion 1 wurde in Klammer gefasst.

Substanz Ret.time lon 1(%) lon 2(%) lon 3(%)
THC 12,57 313 (100) 328 (68) 285 (36)
THC-D3 12,56 316 (100) 331 (73) 288 (37)
11-OH-THC 13,54 313 (100) 314 (26,6) 358 (8,0)
11-OH-THC-D3 13,53 316 (100) 317 (22,8) 361 (6,7)
THCCOOH 14,59 313 (100) 357 (68,2) 372 (32,7)
THCCOOH-D3 14,59 316 (100) 360 (62,5) 375 (32)

11.10 Erstellung der Kalibrierkurven

Aus den Kalibrierstandards werden die Kalibrierkurven Uber die Peakflachenverhaltnisse
von zu bestimmender Substanz und entsprechendem I nternem Standard erstellt. Zur
Quantifizierung werden die Verhéltnisse Target-lonen der Standard zur Target-lonen IS
benutzt, die Gbrigen lonen dienen als Qualifier (+/- -Schwankung ist zuléssig).

Alle Kalibrierpunkte, mit Ausnahme des Nullwertes, werden in die Kalibrierkurve
eingegeben. Der Korrelations-Koeffizient ( r ) der Eichung muss im Arbeitsbereich grofier
oder gleich 0.98 sein. Ist der Regressionsfaktor der Geraden kleiner als 98 %, so ist die

Integration der Einzel punkte zu Uberprifen.

11.11 Auswertung der Proben und Kontrollen

Unter Zuhilfenahme der erstellten Kalibrierkurven werden die Proben und Kontrollen
ausgewertet. Retentionszeit (+/- 0,2 min) und Peakflachenverhdtnis von Target-lon zu
Qualifier-lonen werden zur automatischen Peakerkennung des Programms herangezogen. Bei
Abweichung von den vorgegebenen Peakfl&chenverhaltnissen um mehr als +/- 20 % erscheint
dieMeldung ,, Qualifiers not satisfied”. In diesen Fallen muf3 die Peakerkennung und die
Integration visuell Gberprift und gegebenfalls manuell korrigiert werden. Um einen noch

sichereren qualitativen Nachwels zu gewahrleisten, mufd man bei jeder zu bestimmenden




71

Substanz drei lonen(ein Target-lon, mit dem quantifiziert wird und zwei lonen als Qualifier)

bei der SIM-Messungen in Betracht ziehen.

11.12 Ergebnisseder Kalibration

11.12.1 Kalibrationsdaten Opiate
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Abbildungen 17 bis 18: Kalibriergraphen fir Morphin (Abb. 17) und Codein (Abb. 18)

Die analytischen Basisdaten wurden mit Hilfe der Software B.E.N. / Version 2.0 errechnet.
Bei der Kalibration von Morphin wurden die Kalibrationspunkte 40 ng/Spot und 50 ng/Spot
als Ausreil3er betrachtet und eliminiert.

Bei der Kalibration von Codein wurden die Kalibrationspunkte 30 ng/Spot und 40 ng/Spot als
Ausreil3er betrachtet und eliminiert.

Tabelle 12:
Nachwei sgrenze, untere Bestimmungsgrenze und Korrelationsfaktor der Mikromethode

Substanz | Nachwei sgrenze | Untere Bestimmungsgrenze | Korrel ationsfaktor
(ng/Spot) (ng/Spot)

Morphin | 1,58 543 0,9994

Codein 4,91 17,06 0,9977
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11.12.2 Kalibrationsdaten Amphetamine
Amphetamin Methamphetamin
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MBDB
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Abbildungen 19 bis 23: Kalibriergraphen fir Amphetamin (Abb. 19), Methamphetamin (Abb.
20), MDMA (Abb. 21), MDA (Abb.22) und MBDB (Abb. 23)

Die analytischen Basisdaten wurden mit Hilfe der Software B.E.N. / Version 2.0 errechnet.
Bei der Kalibration von Methamphetamin wurden die Kalibrationspunkte 20 ng/Spot und 32,5
ng/Spot als Ausreil3er betrachtet und eliminiert.

Bei der Kalibration von MBDB wurde der Kalibrationspunkt 50 ng/Spot als Ausreil3er
betrachtet und eliminiert.

Tabelle 13:

Nachwei sgrenze, untere Bestimmungsgrenze und Korrelationsfaktor der Mikromethode

Substanz Nachweisgrenze | Untere Bestimmungsgrenze | Korrel ationsfaktor
(ng/Spot) (ng/Spot)

Amphetamin 1,62 5,45 0,9997

Methamphetamin | 1,73 5,88 0,9998

MDMA 2,12 7,10 0,9995

MDA 4,10 13,40 0,9982

MBDB 2,16 7,26 0,9995
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11.12.3 Kalibrationsdaten Kokain
Cocain Benzoylecgonin
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Abbildung 24 bis 27: Kalibriergraphen fir Kokain (Abb. 24), Benzoylecgonin (Abb. 25),
Cocethylen (Abb. 26), Methylecgonin (Abb. 27)
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Die analytischen Basisdaten wurden mit Hilfe der Software B.E.N. / Version 2.0 errechnet.
Bei der Kalibration von Methylecgonin wurden die Kalibrationspunkte 20 ng/Spot, 25
ng/Spot und 37,5 ng/Spot als AusreiRer betrachtet und eliminiert.

Tabelle 14:

Nachweisgrenze, untere Bestimmungsgrenze und Korrelationsfaktor der Mikromethode
Substanz Nachweisgrenze | Untere Bestimmungsgrenze | Korrel ationsfaktor

(ng/Spot) (ng/Spot)

Kokain 1,67 5,62 0,9995
Benzoylecgonin | 1,98 6,63 0,9992

Cocethylen 2,15 7,19 0,9991

Methylecgonin | 1,59 5,45 0,9996
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11.12.4 Kalibrationsdaten Cannabinoide
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Abbildung 28 bis 30: Kalibrationsgraphen fur THC (Abb. 28), THCCOOH (Abb.29) und
11-OH-THC (Abb. 30)

Die analytischen Basisdaten wurden mit Hilfe der Software B.E.N. / Version 2.0 errechnet.
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Bei der Kalibration von THC wurde der Kalibrationspunkt 8 ng/Spot als Ausreiler betrachtet
und eliminiert.

Bei der Kalibration von THCCOOH wurde der Kalibrationspunkt 12,5 ng/Spot als Ausreil3er
betrachtet und eliminiert.

Bei der Kalibration von 11-OH-THC wurde der Kalibrationspunkt 2 ng/Spot als AusreilZer
betrachtet und eliminiert.

Tabelle 15:
Nachwei sgrenze, untere Bestimmungsgrenze und Korrelationsfaktor der Mikromethode

Substanz Nachweisgrenze | Untere Bestimmungsgrenze | Korrel ationsfaktor
(ng/Spot) (ng/Spot)

THC 0,62 2,10 0,9989

THCCOOH | 0,48 1,64 0,9994

11-OH-THC| 0,39 1,34 0,9996
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11.13 Versuchsaufbau zum Nachweis auf Tragermaterialien

11.13.1 Herstellung der Vollblutbasis

6 ml heparinisiertes Vollblut werden in einen 20 ml Messkolben gegeben. 24 pl der Losungen
1151.1;1151.2;11513;11514;.11515;11516;11519;11517;11518;
115.1.10;11.5.1.11;11.5.1.12; 11.5.1.13 und 90 pl der ausLosung 11.5.1.15; 11.5.1.14
und 11.5.1.16 unter Punkt 11.6.1.2 hergestellten Stammldsung 1 (Stammldsung-Konz.1[3,33
png/ml THCCOOH und 0,66 pg/ml THC und 11-OH-THC]) einfillen und mit genau 5598 pl

heparinisiertem Vollblut auf 12 ml auffillen. Gemisch im Vibrationsmischer gut mischen.

11.13.2 Tragermaterialien

Auf der Suche nach den Tragermaterialien entschieden wir uns fir die am haufigsten

verwendeten Baustoffe sowie ein Baumwollshirt als typische Bekleidung.

11.13.21 Glas

AlsTropfentrager diente die Rickseite einer Dinnschichtchromatographieplatte, die vor dem

Aufbringen der Tropfen mit Aceton gereinigt wurde.

11.13.2.2 Holz

AlsHolztrager diente ein Parkettboden aus Massivholz mit lackierter Oberfléche. Laut
Fachgeschéft handelt es sich um den meist verkauften Parkettboden des Jahres 2000.

11.13.2.3 Metall

AlsVertreter des Metalls entschieden wir uns fr ein Stiick Aluminium mit eloxierter
Oberflache
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11.13.24 Stoff

Hier wurde ein handelsiibliches Baumwolle-T-Shirt, hergestellt aus100 % Baumwolle,

verwendet.

11.13.2.5 Fliesen

Den passenden Vertreter flr Bodenmaterialien fanden wir in Form der Fliese. Hier wurde ein
natlrlich gewachsener Granitgestein gewahlt, welches laut Fliesenfachgeschéft in 95 % der
Bdden in Banken eingesetzt wird. Zudem ist es das meist verwendete Bodenmaterial in Buro-

und Geschaftsgebauden, Autohdusern und Verkaufshallen.

11.13.3 Tropfenaufgabe und Lagerung

Aus der Vollblutbasislosung (11.13.1) werden mittels einer Pipette jeweils 50 pl Tropfenim
nétigen Abstand auf die einzelnen Tragermaterialien aufgebracht.
Die Lagerung der mit Tropfen bedeckten Trager erfolgte bei Raumtemperatur.

11.13.4 Untersuchungsintervalle

50 pl der Vollblutbasislésung wurden in Doppel bestimmung untersucht.

Genau 24 Stunden nach dem Aufbringen der Tropfen auf die Tréagermaterialien wurden von
jedem Tragermaterial die ersten Tropfen untersucht. Die weiteren Untersuchungen der
getrockneten Blutproben erfolgte im Wochenabstand an den Tagen 8 ; 15; 22 ; 29; 36 ; 43 ;
50; 57 und 64.

11.135 Aufarbeitung der getrockneten Tropfen

Die Tropfen auf Metall, Holz, Glas und Fliese werden mit Hilfe eines Spatels, den man zuvor
mit Aceton gereinigt hat, vorsichtig abgekratzt und in ein Reagenzglas gefillt. Anschlief3end
erfolgt die Aufarbeitung exakt nach der gleichen Methode wie die der Proben unter 11.8.

Der in die Baumwolle verbrachte Tropfen-Sektor wird mit einer Schere kreisrund
ausgeschnitten, wobel ein Sicherheitsabstand von ca. 2 mm eingehalten wurde. Der Tropfen

wurde gleichfalls in ein Reagenzglas verbracht und mit 2 ml Trispuffer versetzt.



80

Anschlief3end wurden der Baumwollanteil entfernt und die internen Standards hinzugegeben.

Das weitere Verfahren wurde wie in 11.8 beschrieben fortgesetzt.

11.13.6 Derivatisierung

Die Derivatisierung von Amphetaminen, Kokain und Opiaten erfolgte wie in 11.8.2
beschrieben.

Die Derivatisierung der Cannabinoide erfolgte wie in 11.8.3 dargestellt.

12.  Ergebnisseder GC/M S Analysen

Dieunter 11.9.1 erstellte Tabelle der Targetionen und der Retentionszeiten der einzelnen
Substanzen wurden nach dem Einbau einer neuen Séule kontrolliert, indem wiederum GC/MS
Analysen der underivatisierten und derivatisierten Opiate, Amphetamine, Kokain und
Cannabinoide vorgenommen wurden. Hierbei konnten die Targetionen bestétigt und fur
weitere Analysen beibehalten werden. Die Retentionszeiten hingegen wurden aufgrund der
nun neuen und langeren gaschromatographischen Trennsdule fur alle zu untersuchenden

Substanzen um 0,22 min verlangert. Dies wird aus den folgenden Abbildungen ersichtlich.
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121 GC/MSAnalyseder underivatisierten und derivatisierten Opiate

Die SIM-Chromatogramme sind gekennzeichnet durch ein sehr niedriges Grundrauschen,
sowie grof3e storpeakfreie Bereiche. In allen untersuchten Analysen lief3en sich die jeweiligen
Substanzen eindeutig identifizieren und alle unter 10.9.1 aufgefiihrten Targetionen waren zu

finden.

Abundance ~ lon 41400 (413.70 fo 414.70): MOR50.D
3000 | lon 577.00 (576.70 to 577.70): MORS50.D
lon 431.00 (430.70 to 431.70): MORS0.D
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Abbildung 31:
GC/MS Anayse von Morphin und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 32:

GC/MS Anayse von Codein und dessen derivatisierter Form.
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Abundance B lon 414.00 (413.70 to 70): MORS50.D
lon 473.00 (472.70 to 473.70): MORS50.D
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Abbildung 33:
GC/MS Anayse von MAM und dessen derivatisierter Form.
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12.2 GC/MSAnalyseder underivatisierten und derivatisierten Amphetamine

Die SIM-Chromatogramme waren gekennzeichnet durch ein sehr niedriges Grundrauschen
sowie grof3e storpeakfreie Bereiche. In allen untersuchten Analysen lief3en sich die jeweiligen
Substanzen eindeutig identifizieren und alle unter 10.9.1 aufgefiihrten Targetionen waren zu

finden.

Abundgpge lon 190,00 (189.70 to 190.70): COC30.0
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Abbildung 34:
GC/MS Anayse von Amphetamin und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 35:
GC/MS Anayse von M ethamphetamin und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 36:

GC/MS Anayse von MDA und dessen derivatisierter Form.
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GC/MS Analyse von MDMA und dessen derivatisierter Form.
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GC/MS Analyse von MDE und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 39:
GC/MS Anayse von MBDB und dessen derivatisierter Form.
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12.3 GC/MSAnalysedesunderivatisierten und derivatisierten K okains

Die SIM-Chromatogramme waren gekennzeichnet durch ein sehr niedriges Grundrauschen,
sowie grof3e storpeakfreie Bereiche. In allen untersuchten Analysen lief3en sich die jeweiligen
Substanzen eindeutig identifizieren und alle unter 10.9.1 aufgefiihrten Targetionen waren zu

finden.
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Abbildung 40:
GC/MS Anayse von Kokain und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 41:
GC/MS Anayse von Benzoylecgonin und dessen derivatisierter Form.,
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Abbildung 42:
GC/MS Anayse von Methylecgonin.
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Abbildung 43:
GC/MS Analyse von Cocethylen.
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124 GC/MSAnalyseder underivatisierten und derivatisierten Cannabinoide

Die SIM-Chromatogramme waren gekennzeichnet durch ein sehr niedriges Grundrauschen,
sowie grof3e storpeakfreie Bereiche. In allen untersuchten Analysen lief3en sich die jeweiligen
Substanzen eindeutig identifizieren und alle unter 10.9.2 aufgefiihrten Targetionen waren zu

finden.
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Abbildung 44:
GC/MS Anayse von THC und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 45:
GC/MS Anayse von 11-OH-THC und dessen derivatisierter Form.
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Abbildung 46:

GC/MS Anayse von THCCOOH und dessen derivatisierter Form.
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13. Ergebnisse der L angzeitunter suchungen

13.1 Langzeituntersuchung Holz

Tabelle 16:
Nachwei sbare Substanzmenge an den Tagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 auf dem
Trégermaterial Holz.

(Ergebnisse in ng/Spot)

Tag/Subst. | Basis | 1 8 15 |22 |29 [36 |43 |50 |57 64
Amph. 82 | 7,7 | 79 84 |88 94 (104 |99 |90 |97 4,3
Methamph. 162,§ 68 | 60 82 |83 |97 /105 (108 (100 |95 8,6
Methylec. 189’31 72 | 93 |74 |86 (80 85 (70 |67 67 11,9
MDA 1411:2 48 | 57 49 (57 69 (21 |77 |12 |39 2,6
MDMA g:i 91 | 87 192 |94 |94 |94 (137 126 116 |78
MBDB 12:421 80 | 77 |84 |88 (93 (104 94 |98 104 |83
Benz.Ecg. %,1252 79 | 78 |87 |84 (81 |86 (86 |88 97 9,5
Kokain 13126 38 | 37 |43 |43 |52 |51 |58 |45 |45 3,9
Morphin 151'19 121 | 124 |96 88 |81 |68 |72 |84 |68 73
Cocethylen 12;3 556 | 49 |57 |59 |67 |74 |76 |63 63 5
Codein ;:8 84 | 86 (125 |93 (111 (102 67 |57 89 11,1
THC ?-’6 — |- 143 33 (23 |03 (28 |28 |15 1,9
11-OH-THC 8,3 03 02 03 (02 (03 (02 03 |03 |04 0,3
THCCOOH z:z 07 |05 |07 |10 (09 (08 |07 |09 |09 08
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Haz - Mor phin/Cocain
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Abbildung 47: Nachzuwei sende Substanzmenge auf Trégermaterial Holz in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Morphin und Cocain
Tabelle 17:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Benz.Ecg. 9,7 7,8 8,61 0,62 7,23
Kokain 58 3,7 4,51 0,68 14,98
Morphin 12| 6,8 8,75 2,05 23,46
Cocethylen 7,61 4,9 6,13 0,92 14,97
Codein 13| 5,7 9,25 2,07 22,41
Methylec. 12| 6,7 8,13 1,59 19,54

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen
fanden sich bel Benzoylecgonin und Kokain. Die grofite Standardabweichung mit 2,07 lag bei

Codein vor.
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Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich Morphin und Methylecgonin fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und

deuten einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Holz - Amphetamine
—— Amphetamin Methamphet. —— MDA —+— MDMA MBDB

20

18
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14

12

10— —5 - \;\
AN Al

ng/50ul

<
d

Basis 1 8 15 22 29 36 43 50 57 64
Datum

Abbildung 48: Nachzuwei sende Substanzmenge auf Trégermaterial Holz in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Amphetamine

Tabelle 18:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]

Amph. 10, 4,3 8,55 1,73 20,18
Methamph. 11 6 8,84 1,57 17,73
MDA 7,7 1,2 4,55 2,10, 46,17
MDMA 14| 7,8 10,1 1,89 18,69

MBDB 100 7,7 9,05 0,96/ 10,65
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An alen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen

Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand

sich bei MBDB. Die gréfite Standardabweichung mit 2,10 lag bei MDA vor.

Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen

untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Lediglich MDA féllt hier mit einer negativen Trendlinie auf und deutet einen eventuellen

Substanzverlust Gber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Betrachtet man sich den Kurvenverlauf von MDA ab dem Tag 36 bis Tag 64 so erkennt man

hier sehr starke Schwankungen beztiglich der nachgewiesenen Substanzmenge, dievon Tag 1

bis Tag 29 nicht vorhanden sein zu scheint.

Holz - Cannabinoide

| ——THC —8— 11-0H-THC THCCOOH |

45

35 \

25 \ ; N\

ng/50pl

15 \ / \/

o \/
Basis 1 8 15 22 29 36 43 50 57
Tage

Abbildung 49: Nachzuwei sende Substanzmenge auf Tragermaterial Holz in ng/Spot an den

Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Cannabinoide
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Tabelle 19:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]
THC 4,3 0,3 2.4 1,21 50,35
11-OH-THC 0,4 0,2 0,28 0,06 22,59
THCCOOH 1 05 0,79 0,15 18,34

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen
fanden sich bel 11-OH-THC. Die grofte Standardabweichung mit 1,21 lag bei THC vor.
Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei THCCOOH
und 11-OH-THC kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden. THC fallt
jedoch mit einer negativen Trendlinie auf und deutet einen eventuellen Substanzverlust Uber
den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

AulRerdem traten beim Nachweis von THC in den Proben von Tag 1 bis Tag 8 starke
Probleme auf und die Werte waren nicht zu verwerten. Auch der weitere Kurvenverlauf von
THC zeigt sehr starke Schwankungen beziiglich der Substanzmenge auf, was aus dem

V ariationskoeffizienten von 50,35 % ersichtlich wird.



13.2 Langzeituntersuchung Stoff

Tabelle 20:
Nachwei sbare Substanzmenge an den Tagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 auf dem
Tragermaterial Stoff.

(Ergebnisse in ng/Spot)
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TegSus. [Bss (1 |8 |15 22 [ 29 [3 |43 [50 |57 |64
Amph. | 82 74 78 |80 |84 |74 |72 |67 |53 49 43
Methamph. 162,§ 73 | 66 |82 87 76 1.7 123 146 82 86
Methylec, 185531 62 | 104 94 91 104 76 |99 140 37 119
MDA 141112 11 | 49 54 53 63 |21 27 17 |- 26
MDMA g:i 92 | 89 |94 98 87 65 95 101 82 |78
MBDE 121421 90 | 81 |96 91 84 85 (103 93 82 83
Benz.Ecg %,1252 77 |83 |95 86 83 78 89 89 |74 86
Kokain 13126 59 | 54 |66 |47 53 42 |44 55 52 53
Morphin séia 60 67 59 54 |56 |57 63 59 |58 48
Cocethylen 161,;3 53 | 55 |89 |70 77 101 84 |74 69 7

Codein ;:8 108 68 92 |97 116 67 59 |51 57 |71
THC 26— 383 |- 28 67 93 43 35
1OH g,g 02 102 |04 05 03 03 |02 02 03 03
THCCOOH | 11 | 05 |06 10 08 |05 05 08 05 07 |05
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Stoff - Mor phin/Cocain
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Abbildung 50: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Stoff in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Morphin und Cocain

Tabelle 21:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Benz.Ecg. 95 74 8,4 0,64 7,59
Kokain 6,6 4,2 5,25 0,70 13,42
Morphin 6,7 4,8 5,81 0,51 8,76
Cocethylen 10, 5,3 7,42 1,46/ 19,69
Codein 12| 51 7,86 2,28 29,07
Methylec. 14| 3,7 9,26 2,90, 31,28

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen

fanden sich bel Benzoylecgonin, Kokain und Morphin. Die groféte Standardabwei chung mit

2,90 lag bei Methylecgonin vor.

50
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Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich Morphin und Codein fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und deuten auf

einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Stoff - Amphetamin
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Abbildung 51: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Stoff in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Amphetamin

Tabelle 22:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Amph. 8,4 4,3 6,74 1,41 20,96
Methamph. 15 6,6 9,38 2,59 27,58
MDA 6,3 1,1 3,57 1,90, 53,40
MDMA 10| 6,5 8,81 1,07] 12,18
MBDB 10, 8,1 8,88 0,71 8,01
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An allen Untersuchungstagen konnten in sémtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand
sich bei MBDB. Die gréfite Standardabweichung mit 2,59 lag bei Methamphetamin vor.
Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich Amphetamin und MDA fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und deuten
einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Bei den Untersuchungsergebnissen wurde das Ergebnis von Tag 57 bezliglich des MDA -
Wertes als Ausreil3er gewertet und eliminiert. Wie bei dem Tréagermaterial Holz kann man
den Kurvenverlauf der Substanz MDA ab den Tag 36 kritisieren, denn auch ist eine deutliche
Kurvenveranderung sichtbar.

Stoff - Cannabinoide
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Abbildung 52: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Stoff in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Cannabinoide



Tabelle 23:
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Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]
THC 33 3,5 13,3 12,06 90,54
11-OH-THC 0,5 0,2 0,29 0,10, 34,29
THCCOOH 1 05 0,64 0,18 27,76

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen

Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen

fanden sich bei 11-OH-THC.

Die grofite Standardabweichung mit 12,06 lag bei THC vor.

Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei THCCOOH
und 11-OH-THC kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Der Nachweis von THC erwies sich auch auf dem Tragermaterial Stoff als sehr schwierig.
Wegen der nicht verwertbaren Werte und der starken Deviation der statistischen Werte

( Standardabweichung: 12,06 und Variationskoeffizient von 90,54%) wurde auf die

Kurvendarstellung von THC verzichtet.



13.3 Langzeituntersuchung Metall

Tabelle 24:
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Nachwei sbare Substanzmenge an den Tagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 auf dem
Tragermaterial Metall.

(Ergebnisse in ng/Spot)

Tag/Subst. | Basis 8 15 22 29 |36 43 50 57 64
Amph. 82 |99 89 |86 84 |91 104 108 (95 83 |115
Methamph. 162’;34 8,0 78 |89 89 |95 |106 (10,7 97 |85 11,7
Methylec. ]%?4 339 | 51 |49 125 145 |14 |79 |-- 132 |85
MDA 1}1:2 8,2 6,9 |52 54 |60 |16 (1,8 1,7 |01 |54
MDMA g:i 115 | 106 |84 90 |97 13,7 1122 13,2 12,0 149
MBDB 12:2 103 | 93 92 99 11,7 |126 11,0 128 115 |125
Benz.Ecg. %Iéz 8,8 97 |94 92 80 |85 96 |47 |84 |131
Kokain 13],-’26 4,7 45 16,0 50 |51 |66 |6 44 51 |6
Morphin 15]’.,4;9 139 | 130 83 7“8 |75 |63 |75 |63 |52 |91
Cocethylen 12;3 6,8 56 |76 68 65 |94 89 |55 |68 |72
Codein ;Zg 101 | 88 10,2 133 122 |98 |87 |81 |109 101
THC ?-’6 -- -- 0,6 90 27 |05 38 |22 |35 |30
11-0H-THC E)-,B 02 |02 0,3 o4 |02 03 |03 02 |03 |03
THCCOOH (])ﬁ 06 |06 0,8 09 |10 |08 |06 09 |10 |10
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Abbildung 53: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Metall in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Morphin und Cocain

Tabelle 25:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und Variationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Benz.Ecg. 13 4,7 8,94 2,05 22,97
Kokain 6,6] 4,4 5,34 0,76 14,13
Morphin 14| 5,2 8,49 2,85 33,52
Cocethylen 9,4 5,5 7,11 1,26/ 17,69
Codein 13 8,1 10,2 1,60 15,61
Methylec. 34 1,4 11,3 9,51 83,96

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen

Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuungen und Standardabwei chung fand

sich bel Kokain. Die gréfte Standardabweichung mit 9,51 lag bei Methylecgonin vor.
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Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich Morphin und Methylecgonin fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und
deuten einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.
Bei der Untersuchung der Proben am Tag 1 und Tag 36 beziiglich des Methlyecgonins fiel am
Tag 1 ein extrem hoher und an Tag 36 ein extrem niedriger Wert auf. Wirde man diese
beiden Daten als Ausreil3er betrachten so wére die Trendlinie in ihrem Verlauf weniger stark

negativ und auch die statistischen Werte in Tabelle 25 wéaren denen der anderen Substanzen

angepasst.
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Abbildung 54: Nachzuwei sende Substanzmenge auf Tragermaterial Metall in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fur Amphetamin



Tabelle 26:
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Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Amph. 12| 8,3 9,54 1,09 11,39
Methamph. 12| 7,8 9,43 1,26/ 13,39
MDA 8,2 0,1 4,23 2,71 64,01
MDMA 15 8,4 11,5 2,11 18,29
MBDB 13 9,2 11,1 1,36] 12,24

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen

fanden sich bel Amphetamin, Methamphetamin und MBDB. Die grofite Standardabwei chung

mit 2,71 lag bei MDA vor.

Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Lediglich MDA féllt hier mit einer negativen Trendlinie auf und deutet einen eventuellen

Substanzverlust Gber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Wie auch bei den Trégermaterialien Holz und Stoff ist auch beim Metall der Substanzverlust

von MDA ab dem Tag 36 deutlich zu erkennen.
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Metall - Cannabinoide
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Abbildung 55: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Metall in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Cannabinoide

Tabelle 27:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]
THC 9 05 3,16 2,66/ 84,02
11-OH-THC 0,4 0,2 0,27 0,07, 25,00
THCCOOH 1 0,6 0,82 0,17 20,57

An allen Untersuchungstagen konnten in sémtlichen untersuchten Proben die jewelligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen
fanden sich bel 11-OH-THC. Die grofte Standardabweichung mit 2,66 lag bei THC vor.
Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei THCCOOH
und 11-OH-THC kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Beim Nachweisvon THC in den Proben von Tag 1 bis Tag 8 traten starke Probleme auf und
die Werte waren nicht zu verwerten. Auch der weitere Kurvenverlauf von THC zeigt sehr
starke Schwankungen bezliglich der Substanzmenge auf, was in dem V ariationskoeffizienten
von 84,02 % ersichtlich wird.



13.4 Langzeituntersuchung Fliesen

Tabelle 28:
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Nachwei sbare Substanzmenge an den Tagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43,50, 57 und 64 auf dem
Tragermaterial Fliesen.

(Ergebnisse in ng/Spot)

Tag/Subst. [Basis |1 |8 15 |22 |20 [3 [43 |50 |57 |64
Amph. 82 |90 | 76 86 /87 |91 (86 98 79 84 84
Methamph. 162,§ 79 | 68 (78 (84 90 86 (103 80 89 (88
Methylec 189’31 61 | 71 83 |79 81 75 |83 66 37 |54
MDA 1411:2 53 | 58 |76 |52 63 36 (23 14 08 |05
MDMA g:i 98 | 93 90 (86 |92 69 (113 | 105 114 105
MBDB 121421 96 | 86 |82 |85 |94 107 124 107 114 108
Benz.Ecg. %,1252 90 | 89 (100 |75 |80 |93 |80 |89 106 |79
Kokain 13126 52 | 41 |68 |47 |83 |92 (108 |92 89 86
Morphin 151',2 138 116 |82 92 107 |85 103 90 |99 84
Cocethylen 12;3 50 65 |88 |91 |85 111 120 | 11,4 108 100
Codein 313 96 | 80 (99 87 |93 (128 (120 |11,2 148 103
THC ?-'6 R 21 |11 |3 |71 |53 |17 |22 |27
11-OH-THC 5,3 02 02 |04 |04 |02 02 |02 |02 02 |03
THCCOOH (1)i o8 08 |08 (07 10 09 06 06 08 |08
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Abbildung 56: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Fliesen in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Morphin und Cocain

Tabelle 29:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Benz.Ecg. 11 7,5 8,81 0,99 11,20
Kokain 11 4,1 7,58 2,25 29,69
Morphin 14| 8,2 9,96 1,74/ 17,48
Cocethylen 12| 5,9 9,41 2,05 21,80
Codein 15 8 10,7 2,07 19,38
Methylec. 8,3 3,7 6,9 1,49 21,59

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand

sich bel Benzoylecgonin. Die gréfite Standardabweichung mit 2,25 lag bei Kokain vor.
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Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen

untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Lediglich Morphin und Methylecgonin fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und

deuten einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.
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Abbildung 57: Nachzuwei sende Substanzmenge auf Trégermaterial Fliesen in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Amphetamin

Tabelle 30:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Amph. 9,8 7,6 8,61 0,62 7,17
Methamph. 10, 6,8 8,45 0,97 10,96
MDA 7,6/ 0,5 3,88 2,51 64,73
MDMA 11 6,9 9,65 1,36/ 14,10
MBDB 12| 8,2 10 1,39 13,82
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An allen Untersuchungstagen konnten in sémtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen
fanden sich bel Amphetamin und Methamphetamin. Die grofdte Standardabweichung mit 2,51
lag bei MDA vor.

Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich MDA féllt hier mit einer negativen Trendlinie auf und deutet einen eventuellen
Substanzverlust Gber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Wie auch bei den Trégermaterialien Holz, Stoff und Metall wird auch bel Fliesen der
Substanzverlust von MDA ab dem Tag 36 deutlich erkennbar.

Fliesen - Cannabinoide
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Abbildung 58: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Fliesen in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Cannabinoide
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Tabelle 31:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]
THC 7,1 11 3,15 2,03 64,35
11-OH-THC 0,4 0,2 0,25 0,09 33,99
THCCOOH 1 0,6 0,78 0,12 15,76

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigsten Streuungen und Standardabwei chungen
fanden sich bel 11-OH-THC. Die grofite Standardabweichung mit 2,03 lag bei THC vor.
Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei THCCOOH
und 11-OH-THC kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Beim Nachweisvon THC in den Proben von Tag 1 bis Tag 8 traten starke Probleme auf und
die Werte waren nicht zu verwerten. Auch der weitere Kurvenverlauf von THC zeigt sehr
starke Schwankungen bezliglich der Substanzmenge auf, was in dem V ariationskoeffizienten
von 64,35 % ersichtlich wird.



13.5 Langzeituntersuchung Glas

Tabelle 32:
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Nachwei sbare Substanzmenge an den Tagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 auf dem
Tragermaterial Glas.

(Ergebnisse in ng/Spot)

Tag/Subst. | Bass |1 8 15 22 29 36 43 50 57 64
Amph. 82 | 81 | 84 |87 89 |94 10,7 99 90 /86 |78
Methamph. 162’;34 74 | 66 |79 82 |91 |105 103 |72 |88 |87
Methylec. ]%?4 98 | 112 |103 |98 |92 |102 (170 |44 |64 124
MDA 1}1:2 39 | 61 61 47 |54 |53 |16 14 02 |10
MDMA g:i 96 | 90 |81 92 99 94 120 13,1 10,3 10,1
MBDB 12:2 92 | 85 |87 81 |95 |115 126 |125 |110 114
Benz.Ecg. %Iéz 8,3 97 |82 82 |85 |92 |9 89 |87 |76
Kokain 13],-’26 44 | 43 49 47 |53 |83 |64 53 |51 |68
Morphin 15]’.,4;9 124 | 96 7,7 78 39 |6 55 62 |4 54
Cocethylen 12;3 5,3 51 67 64 34 10,7 |79 7,2 |6 6,8
Codein ;Zg 8,8 91 |93 77 92 101 |71 62 |101 63
THC i:g o7 108 32 153 |12,7 |57 190 |186 31 |63
11-OH-THC 6,3 02 |02 0,3 o6 03 |03 |04 05 03 |03
THCCOOH (])ﬁ 0,5 o7 108 10 |06 |08 10 06 09 |08

0,6
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Abbildung 59: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Glas in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Morphin und Cocain

Tabelle 33:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Benz.Ecg. 9,7 7,6 8,63 0,600 6,95
Kokain 8,3 4,3 5,55 1,26) 22,64
Morphin 12| 39 6,85 2,62 38,28
Cocethylen 11 3,4 6,55 1,93 29,44
Codein 10, 6,2 8,39 1,47 17,46
Methylec. 17| 4,4 10,1 3,36 33,32

An allen Untersuchungstagen konnten in sédmtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand
sich bel Benzoylecgonin. Die grofite Standardabweichung mit 3,36 lag bei M ethylecgonin

vor, dessen Kurvenverlauf starke Ausreif3er am Tag 43 und Tag 50 aufwies.
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Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich Morphin und Methylecgonin fallen hier mit einer negativen Trendlinie auf und

deuten einen eventuellen Substanzverlust Uber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Glas - Amphetamin
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Abbildung 60: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Glas in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fur Amphetamin

Tabelle 34:

Statistik ( Maximawert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und V ariationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |[STABW. |VK [%]
Amph. 11 7,8 8,95 0,86] 9,64
Methamph. 11 6,6 8,47 1,28 15,08
MDA 6,1 0,2 3,57 2,29 64,07
MDMA 13 8,1 10,1 1,47 14,60
MBDB 13 8,1 10,3 1,69 16,43
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An allen Untersuchungstagen konnten in sémtlichen untersuchten Proben die jeweiligen
Substanzen nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand
sich bel Amphetamin. Die grofite Standardabweichung mit 2,29 lag bel MDA vor.
Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei allen
untersuchten Substanzen kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.
Lediglich MDA féllt hier mit einer negativen Trendlinie auf und deutet einen eventuellen
Substanzverlust Gber den Zeitraum von 64 Untersuchungstagen hin.

Bei den Tragermaterialien Holz, Stoff, Metall und Fliesen kann man den Substanzverlust
deutlich ab dem Tag 36 erkennen. Bel Glas wird jedoch erst ab Tag 43 der Kurvenverlauf
nach unten verlagert.

Glas - Cannabinoide
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Abbildung 61: Nachzuweisende Substanzmenge auf Tragermaterial Glas in ng/Spot an den
Untersuchungstagen 1, 8, 15, 22, 29, 36, 43, 50, 57 und 64 fir Cannabinoide
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Tabelle 35:

Statistik ( Maximalwert [MAX], Minimalwert [MIN], Mittelwert [MIN],
Standardabweichung [STABW] und Variationskoeffizient [VK])

TAG/SUBST. MAX [MIN [MITTEL |STABW. |VK [%]
THC 19| 0,7 8,54 7,200 84,28
11-OH-THC 0,6 0,2 0,34 0,13 37,20
THCCOOH 1 05 0,77 0,17] 22,12

An allen Untersuchungstagen konnten in allen untersuchten Proben die jeweiligen Substanzen
nachgewiesen werden. Die niedrigste Streuung und Standardabweichung fand sich bel 11-
OH-THC. Die grofite Standardabweichung mit 7,20 lag bei THC vor.

Betrachtet man sich die nachgewiesene Substanzmenge im Verlauf, so kann bei THCCOOH
und 11-OH-THC kein Trend zum Substanzmengenverlust aufgezeigt werden.

Beim Nachweisvon THC in den Proben von Tag 1 bis Tag 8 traten starke Probleme auf und
die Werte waren nicht zu verwerten. Auch der weitere Kurvenverlauf von THC zeigt sehr
starke Schwankungen bezliglich der Substanzmenge auf, was in dem V ariationskoeffizienten
von 84,28 % ersichtlich wird.
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14. Diskussion

Im Bereich der forensisch-kriminalistischen Analytik kommt der Untersuchung von
Spurenmaterial eine sténdig zunehmende Bedeutung zu. Verfolgt man die aktuelle
Berichterstattung in den Medien, so vergeht kaum ein Tag, an dem nicht Uber oft spektakulére
Straftaten berichtet wird, die teilweise Jahre oder gar Jahrzehnte zuriickliegen und erst mit
Hilfe der standig verfeinerten Untersuchungstechniken aufgeklart werden kdnnen. In diesem
Zusammenhang wird meist tber die Weiterentwicklung auf dem Gebiet der DNA-Technik
berichtet, wo man seit der Einfihrung der Polymerase-Kettenreaktion (PCR) in der Lageist,
in Spuren vorhandene Substanzen durch oft mehrere Prozef3stufen so zu vermehren, dassdie
Nachwei sgrenze erreicht bzw. Uberschritten wird. Im Gegensatz dazu verfiigt die forensisch-
und klinisch-toxikologische Analytik von Fremdstoffen (Medikamenten, Drogen, anderen
Giften) Uber keine vergleichbare Moglichkeit der Substanzvermehrung. Es besteht lediglich
grundsétzlich die Moglichkeit, durch geeignete praanalytische Aufarbeitungsverfahren eine
Konzentrierung bereits vorhandener Substanzen zu erreichen, um diese so mit Hilfe der

teillweise hochempfindlichen Analysenverfahren erfassen zu kénnen.

Zur |dentifizierung und quantitativen Bestimmung von Fremdstoffen in Blut und anderen

K orperflissigkeiten wurden zahlreiche analytischen Verfahren entwickelt, auf die kurz
eingegangen werden soll, da ihre Kenndaten wichtige Auswahlkriterien fir die vorliegende
Arbeit waren: Wahrend noch nach dem letzten Krieg notgedrungen einfache
Farberkennungsreaktionen (sog. Tufeltests) und Schmelzpunktbestimmungen breiten Einsatz
fanden, entwickelte die forensisch- und klinisch-toxikologische Analytik mit der allgemeinen
Verfugbarkeit von Fotometern Anwendungsbereiche, die friher analytisch kaum zu
beherrschen waren. Man denke in diesem Zusammenhang auch an die revolutionaren
Entwicklungen in der klinischen Chemie. Zu den photometrischen Verfahren (Ubersichten s.
Gibitz u. Schitz (1995); hinsichtlich der Blutalkoholbestimmung Schiitz (1983)) kamen bald
auch die ersten chromatographischen Techniken, wobei nach der Papierchromatographie die
von Egon Stahl entwickelte Dinnschichtchromatographie (DC / TLC) vor alem inder
modernen Variante der Hochlel stungsdiinnschi chtchromatographie mit Scannerauswertung
(HPTLC) eine bis heute unvermindert wichtige Rolle spielt. Diese wird in zahlreichen
Laboratorien beispielsweise fir die Analytik der Benzodiazepine eingesetzt, da mit Hilfe der
hochempfindlichen Detektionsreaktion nach Bratton und Marshall die einmalige Einnahme
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von 5 mg Diazepam noch nach etwa einer Woche im Harn moglich ist (Machata u. Schiitz
(1982, 1986, 1989), Machata u. Schiitz (1991)). Eine Renaissance erfuhr die
Dunnschichtchromatographie auch mit der Einfihrung deskorrigierten Ri-Wertes as
Auswertekonzept (Ubersicht und Datensammlung s. De Zeeuw et al. (1992)). Ein
vergleichbarer Wert, der Retentionsindex nach Kovats (RI), erleichterte auch den Austausch
gaschromatographischer Daten zwischen einzelnen Laboratorien und gestattete so den Zugriff
auf fremde Datenbanken (De Zeeuw et al. (1992)). Die Kombination mit der
hochempfindlichen und spezifischen Massenspektrometrie (seit einigen Jahren auch mit der
HochdruckflUssigkeitschromatographie (HPLC)) gilt zur Zeit als das hochstrichterlich
anerkannte beweissicherste | dentifizierungsverfahren (Pfleger et. a (2002).

In den letzten Jahren hat auch die Verbreitung und Bedeutung von immunchemischen
Methoden (Immunoassays) noch weiter zugenommen. | mmunchemische Methoden belegen
weltweit unumstritten den ersten Platz unter den Screeningverfahren und erst mit grof3em
Abstand folgen andere. Verantwortlich fur diese stirmische Entwicklung sind vor allem
folgende Hauptgrinde:

Zum einen erfordert der enorme Anstieg der Fallzahlen, bedingt durch den zunehmenden
therapeutischen aber leider auch mif3brauchlichen Gebrauch vieler Medikamente und
Suchtstoffe, Screening- und Nachweisverfahren, die gut praktikabel sind und zu einem
raschen vorlaufigen Resultat fuhren. Dies gilt insbesondere auch fur die Notfallanalytik, wo
haufig wahrend der Nachtstunden ohne Zugang zu komplizierten Analysengerdten (z.B.
GC/MS) ein schneller Uberblick hinsichtlich der Einnahme toxikologisch besonders
relevanter Wirkstoffgruppen erforderlich ist. Ein zweiter Grund ist darin zu sehen, dass beim
fruher sehr verbreiteten Radioimmunoassay (RIA) die notwendigen Auflagen zum Umgang
mit radioaktivem Material und vor allem auch dessen Entsorgung einer grof3en Verbreitung
entgegenstanden; durch den Einsatz der modernen Anaysenautomaten auf der Grundlage des
Enzym-Immuno-Assays (EIA) oder Fluoreszenz-Polarisations-lmmuno-Assays (FPIA)
Analysen nun aber auch in kleineren Untersuchungsstellen und rund um die Uhr problemlos
madglich sind.

Ein grofRer Mangel von Immunoassays ist ihre geringe Spezifitdt und die damit verbundene
Gefahr falsch-positiver, aber auch falsch-negativer Resultate. Auf3erdem bestehen auch
grundsétzliche Einschrankungen bei Spuren hinsichtlich der Menge an Untersuchungsmaterial
fur diese Screeningverfahren (Ausnahme: Radioimmunoassay). Aus diesem Grund wurden
Immunoassays in die vorliegenden Untersuchungen nicht einbezogen, da insbesondere im

forensischen Bereich mit seinen teilweise schwerwiegenden strafrechtlichen K onsequenzen
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absolute Beweissicherheit gefordert ist (Einzelheiten s. Schiitz et al. (1996, 1999, 2000)).
Im Rahmen der Untersuchungen zur vorliegenden Arbeit wurde ausnahmslos das GC/MS-
Verfahren eingesetzt, da vor dem Hintergrund der Fragestellung ,Nachweisin

Spurenmateria” auf die empfindlichste Methode zuriickgegriffen werden musste.

Ein weiteres Problem betrifft die erforderliche Menge an Untersuchungsmaterial: Bei den
zum Nachweis und zur Bestimmung von Fremdstoffen in Korperflissigkeiten beschriebenen
Analyseverfahren werden haufig Voluminavon 2 bis5 ml eingesetzt, da bei den meisten
forensisch- und klinisch-toxikologischen Fragestellungen Untersuchungsmaterial in dieser
Grolenordnung vorliegt. Daher sind fir diesen V olumenbereich auch zahlreiche Verfahren
entwickelt und beschrieben worden. Demgegentiber fallt jedoch auf, dass die Zahl der
publizierten Mikromethoden &uf3erst gering und gréftenteils auf den klinisch-chemischen
Bereich beschrankt ist (Baselt et al. (1993, Bergqvist et al. (1987, 1993, 1998), Elian (1999),
Ericcson et a. (1993), Henderson et al. (1993), Lindstrom et al. (1985), Parker et al. (1997),
Shi-Hua et al. (2000), Skopp u. Ptsch (2001), Smith et al. (1981, 1986)).

Bezlglich der Préaanalytik wurde die friher allgemein verbreitete Flissig-Flussig-Extraktion
mit grofen L ésungsmittel volumen (z.B. im Scheidetrichter) verlassen, da sie fur die
Bearbeitung von Spuren nicht geeignet war. Grundsétzlich konnte auf eine Miniaturisierung
der Flussig-FlUssig-Extraktion in Form des Extrelut®-V erfahrens oder die Technik der
Festphasenextraktion zuriickgegriffen werden. Zur Standardisierung der praanalytischen
Arbeitsablaufe war ein sog. Pipettierroboter (Gilson 402) erforderlich, da insbesondereim
analytischen Grenzbereich knapp oberhalb der Nachweisgrenze intra- oder interindividuelle
Schwankungen die Reproduzierbarkeit der Ergebnisse ungleich stérker beeintréchtigen
konnen als bel hdheren Konzentrationen auf3erhalb des Spurenbereichs. Aul3erdem wurden
speziell entwickelte Solid Phase Extraktionssdulen mit 3 ml Arbeitsvolumen eingesetzt.

Die im Rahmen der vorliegenden Arbeit evaluierten praanalytischen und analytischen
Verfahren mit den wesentlichen Kenndaten (z.B. Pipettierschemen, Derivatisierungen,
Retentionszeiten, Targetionen, Kalibrierdaten und Graphen, Nachwei sgrenzen,
Bestimmungsgrenzen, Korrelationsfaktoren, Langzeituntersuchungen auf den
Tragermaterialien Holz, Stoff (Textil), Metall, Fliesen und Glas) sind im Abschnitt C
~Experimenteller Teil* detailliert beschrieben, ebenso die Ergebnisse.
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Dieinden jeweiligen Abschnitten ausfihrlich dargelegten Resultate lassen sich

zusammenfassend folgendermal3en kommentieren:

Ein fur die Anwendung in der forensischen Praxis auf3erordentlich wichtiges Ergebnisist
zunéchgt darin zu sehen, dass ein sicherer qualitativer Nachweis der betreffenden Fremdstoffe
selbst im unteren Spurenbereich mit Hilfe des Single-lon-Monitoring-Modus (SIM) in allen
Proben innerhalb von 64 Tagen mdglich war. Die Ergebnisse gestatten dartiber hinaus die

Prognose, dass ein Nachweis auch noch langer moglich sein kann.

Auch die mit der Software B.E.N. / Version 2.0 errechneten Kalibrationsgraphen zeigten im
Modellversuch einen weitestgehend linearen Verlauf mit Korrelationsfaktoren, die unter dem

Aspekt der Spurenanalytik als hervorragend zu bezeichnen sind.

Erwartungsgemal? traten teilwei se nicht unerhebliche Schwankungen bei der
Reproduzierbarkeit der Messungen im Rahmen des Langzeitmonitoring auf den
verschiedenen Tragermaterialien auf. Stets konnte ein qualitativer Nachweis erfolgen, die
Werte zeigten jedoch haufig einen nicht stetigen Verlauf. Eindeutige Trends zum
Substanzmengenverlust waren dagegen nicht die Regel. Bei der Diskussion dieser
Schwankungswerte ist unbedingt zu beachten, dass es sich bei den vorliegenden
Untersuchungen um Messungen in unmittelbarer Néhe der Nachwels- bzw. unteren
Bestimmungsgrenze handelt, bei der auch nur ganz geringe Veranderungen der
Versuchsparameter erhebliche Auswirkungen zur Konsequenz haben. Dazu zéahlen in erster
Linie beispiel sweise Chargenunterschiede der eingesetzten Chemikalien und sonstigen
Hilfsmittel (z.B. GC-Saulen), der Wartungszustand der Massenspektrometer (lonenquelle
u.d.) und daneben aber sicher auch viele unvermeidbare intra- und interindividuelle

Variabilitdten bei der Probenaufarbeitung.
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Der pragmatische Nutzen der entwickelten Methoden soll abschlief3end am Beispiel von zwei

Falen aus der kriminalistischen Praxis demonstriert werden:

Fal 1

Ein 21 Jahre alt gewordener Drogendealer wurde erstochen in seiner Wohnung aufgefunden.
AlsTéter kam der Vater eines Méadchens in Frage, das der Getdtete Uber einen langeren
Zeitraum hinweg durch die Gabe von starken Rauschdrogen abhéngig gemacht (,, angefixt”)
hatte. Aufgrund von Zeugenaussagen konnte davon ausgegangen werden, dass sich der Dealer
viele Stunden vor der Tat in seiner Wohnung Heroin injizierte und das beim Einstich
hervortretende Blut mit einem Taschentuch abwischte, das er in einen Abfalleimer warf.
Blutflecken waren auch an einer Gardine vorhanden, in deren Nahe sich der Kampf zwischen
Dealer und Vater abgespielt haben soll, bevor letzterer den Dedler erstach. Die
mikrochemische Untersuchung der Blutspuren auf dem Taschentuch fuhrte zum Nachweis
grof3er Opiatmengen (Heroin), wahrend im anléasslich der gerichtlichen Sektion gewonnenen
Leichenblut und auf der Gardine nur Spuren des Heroinstoffwechsel produktes Morphin
aufgefunden wurden. Auf diese Weise konnte rekonstruiert werden, dass das Blut auf der
Gardine nicht von der vorabendlichen Heroininjektion stammte, sondern mit hoher
Wahrscheinlich erst im Verlauf des Zweikampfes zwischen Opfer und Téater an die Gardine
kam. Die Kl&rung dieses Tatherganges war fr die richterliche Beweiswirdigung unter
verschiedenen strafrechtlichen Aspekten (Wehrlosigkeit des Opfers durch Drogeneinwirkung
u.a.) von grof3er Bedeutung.

Kurze Zeit nach der Vorgtellung der ersten Untersuchungsergebnisse dieser Arbeit anlésslich
eines Kongresses wurden wir von der Staatsanwaltschaft Zwickau mit der Aufklarung des

folgenden Falles beauftragt.

Fall 2

Nach einem schweren Autounfall mit Gettteten konnte der Fahrer des verursachenden
Fahrzeuges fllichten. Er wurde erst etwa 8 Stunden spéter festgenommen und die
Untersuchung einer bei ihm zu diesem Zeitpunkt entnommenen Blutprobe auf Fremdstoffe
fuhrte zum Nachweis von Kokain bzw. dessen Stoffwechsel produkt Benzoylecgonin. Mit
diesem Ergebnis konfrontiert, behauptete der Fahrer, dass er erst nach dem Unfall Kokain
konsumiert habe. Im verunfallten Pkw befanden sich jedoch noch bereits eingetrocknete

kleine Blutspritzer, die uns zur Untersuchung Ubersandt wurden. Mit Hilfe der in dieser
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Arbeit beschriebenen Methoden konnte in den entsprechend aufgearbeiteten Spuren das
Kokainderivat Benzoylecgonin mittels GC/M S (SIM-Modus) sicher festgestellt werden. Nach
Kenntnis unseres Gutachtens anlésslich der Hauptverhandlung des Schoffengerichts legte der
Angeklagte ein volles Gestandnis ab. Er hatte bereits vor dem Unfall , gekifft“ und infolge
drogenbedingter Enthemmung und erhéhter Risikobereitschaft durch eine weit Gberhéhte

Geschwindigkeit innerhalb einer geschlossenen Ortschaft den Unfall verursacht.

In beiden Féllen erfolgte eine rechtskraftige Verurteilung der Tater. Zur Publikation der
Ergebnisse s. Schiitz, Gotta et al. (2001u. 2002)
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19. Zusammenfassung

Es wurde ein gaschromatographisch-massenspektrometrisches (GC/MS)-V erfahren zum
Screening und Nachweis von Morphin (4,5a-Epoxy-17-methyl-7-morphinen-3,6a-diol),
Codein (4,5a-Epoxy-3-methoxy-17-methyl-7-morphinen-6a-ol), Heroin (4,5a-Epoxy-17-
methyl-7-morphinen-3,6a-diyldiacetat), Kokain ((-)-Methyl-[ 3[3-benzoyloxy-2(31aH,5aH)-
tropancarboxylat]), Benzoylecgonin (Tropin-2-carbonsdure-benzoylester, Methylecgonin
(Tropin-3-carbonsaure-methylester), Cocethylen ((-)-Ethyl-[ 313-benzoyloxy-231aH,5aH)-
tropancarboxylat]), THC (Delta-9-tetrahydrocannabinol), THC-Carbonsaure (11-Nor-9-
carboxy-delta-9-tetrahydrocannabinol),, 11-OH-THC (11-hydroxy-delta-9-
tetrahydrocannabinol), Amphetamin ((£)-a-Methylphenethylamin), Methamphetamin (N,a-
Dimethylphenethylamin), MDA (Methylendioxyamphetamin; Tenamfetamin, a-Methyl-3,4-
methylendioxy-phenethylamin), MDMA (M ethylendioxymethamphetamin; N,a-Dimethyl-
3,4-methylendioxy-phenethylamin) und MBDB (N-Methylbenzodioxazolylbutanamin) in
kleinen Blutproben und Blutspuren unter V erwendung von Festphasen-SPE-Saulen und
einem Pipettierroboter (Gilson Aspec XL) beschrieben. Die Nachweisgrenzen liegen
zwischen 1,62 und 4,10 ng / 50 ul Spot (Amphetaminderivate), 0,15 und 0,82 ng / 50 pl Spot
(Cannabinoide), 1,67 — 4,70 ng / 50 ul Spot (Kokain und dessen Derivate) sowie 4,53 und
4,91 ng/ 50 ul Spot (Opiate) und die Korrelationsfaktoren zwischen 0,9957 und 0,9999.
Weiterhin wurde die Nachweisbarkeit auf verschiedenen Spurentragern (Holz, Stoff (Textil),
Metall, Fliesen und Glas) untersucht. Dabei ergab sich, dass ein qualitativer Nachweis noch
nach mindestens 64 Tagen moglich war, die quantitative Bestimmung jedoch auf
Schwierigkeiten stief3. Ursachen hierfir sind bei spiel sweise Chargenunterschiede der
Saulenmaterialien und andere Effekte, die beim Arbeiten im spurenanalytischen Bereich in
der Néhe der Nachweis- und unteren Bestimmungsgrenze von grof3em Einfluss sind.

Mit Hilfe der im Rahmen dieser Arbeit entwickelten Methode konnten 2 spektakulére

Kriminalfélle aufgeklart werden.

Schisselworter: Amphetamine — Cannabinoide — Kokain — Opiate - Derivate / GC/IMS/
Festphasenextraktion / kleine Blutproben / Blutflecken / Langzeitstabilitét
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20. Summary

A GC/MS-method is developed for the screening and detection of morphine (4,5a-epoxy-17-
methyl-7-morphinen-3,6a-diol), codeine (4,5a-epoxy-3-methoxy-17-methyl-7-morphinen-
6a-0l), heroin (4,5a-epoxy-17-methyl-7-morphinen-3,6a-diyldiacetate), cocaine ((-)-methyl-
[3M3-benzoyloxy-23(1aH,50 H)-tropancarboxylate]), benzoylecgonine (tropin-2-carboxylic
acid-benzoylester, methylecgonin (tropin-3-carboxylic acid-methylester), cocethylene ((-)-
ethyl-[ 33-benzoyloxy-23(1aH,50H)-tropancarboxylate]), THC (delta-9-
tetrahydrocannabinol), THC-carbonic acid (11-Nor-9-carboxy-delta-9-tetrahydrocannabinol),
11-OH-THC (11-hydroxy-delta-9-tetrahydrocannabinol), amphetamine ((£)-a-
methylphenethylamine), methamphetamin (N,a-dimethylphenethylamine), MDA
(methylendioxyamphetamine; tenamfetamine, a-methyl-3,4-methylendioxy-phenethylamine),
MDMA (methylenedioxymethamphetamine; N,a-dimethyl-3,4-methylendioxy-
phenethylamine) und MBDB (N-methylbenzodioxazolylbutanamine) in small blood samples
and bloodstains using solid phase SPE columns and a pipetting robot (Gilson Aspec XL). The
detection limits are in the order of 1.62 —4.10 ng / 50 ul spot (amphetamines), 0.15 —0.82 ng
/ 50 pul spot (cannabinoids), 1.67 —4.70 ng / 50 ul spot (cocaine and derivatives) and 4.53 —
4.91 ng/ 50 ul spot (opiates) and the correlation factors are between 0.9957 and 0.9999. The
method has proven useful in forensic cases with only small sample volumes or bloodstains.
Furthermore the detectability was tested using different trace-carriers (wood, textiles, metal,
floor-tiles und glass). These investigations resulted in qualitative detectabilities within at least
64 days. The quantitative determination however raised difficulties, mainly caused by
different brands of columns and other effects which are of important influence when working
inthe analytical range near the detection- and lower determination limit, respectively.

By means of the methods developed within the scope of this study, two spectacular crime

cases could be cleared up.

Keywords: amphetamines — cannabinoids — cocaine — opiates - derivatives/ GC/MS/ solid

phase extraction / small blood samples/ bloodstains / long-term stability




