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» Erweiterung der praparativen HPLC-Produktpalette

‘ » EDITORIAL
SIMULATED MOVING BED AUF DEM VORMARSCH

Vor sieben Jahren war es schwierig, die junge
Technologie der kontinuierlichen praparati-
ven Chromatografie auf dem Markt zu eta-
blieren. KNAUER bietet SMB-Systeme be-
reits seit 1994 an. Erst in den letzten zwei
Jahren bestatigt sich nachhaltig, dass unsere
Investitionen in diese zukunftsorientierte
Technologie richtig waren. Speziell in den
USA herrscht zurzeit eine grofle Nachfrage
nach KNAUER SMB-Systemen. Wir freuen
uns iber das entgegengebrachte Vertrauen
und sind auch ein wenig stolz darauf, dass
wir allein in den letzten 12 Monaten Auf-
trdge z.B. von Pfizer, ESAI, Merck und
Schering Plough Corp. erhalten haben.

Bei Pfizer und ESAI liegen die Applikationen
im Bereich der pharmazeutischen Industrie.
Beide haben sich fiir ein KNAUER-System
entschieden, weil es flexibel und ohne
grolen  Aufwand
auf vollig andere
Trennungen umge-
stellt werden kann.
Es lassen sich ver-
schiedene Saulen-
satze einbauen, wo-
bei die jeweiligen
Prozessparameter
mit Hilfe der leis-
tungsfahigen Simu-
lations-Software
SMB_Guide® vorab
berechnet und op-
timiert werden. Die
Ubereinstimmung
zwischen der Simu-
lation und dem Ex-
periment wurde in
allen ausgelieferten
SMB-Systemen
nachhaltig besta-
tigt. KNAUER SMB-
Systeme beinhalten
die SMB-Hardware,
die Steuerungs-Soft-
ware ValveChrom
sowie den neuesten
SMB_Guide®.

Beim Erwerb einer Anlage sind die Installa-
tion und die Einweisung durch erfahrene
KNAUER-Mitarbeiter im Preis inbegriffen,
gleichgliltig, ob das System in Neuseeland
oder in Brandenburg installiert werden soll.

SMIZ

KNAUER

Unsere Anlagen sind fiir die Forschung und
Entwicklung ebenso gut geeignet wie fir
die Produktion. Es konnen damit Substanz-
mengen zwischen 100 kg und 1.000 kg

pro Jahr gewonnen werden. Der Kauf eines
kleinen SMB-Systems lohnt sich aber auch
schon, wenn Sie 6fters Trennungen mit nur
einigen hundert Gramm Substanz durch-
fihren mochten.

Liebe Leserinnen, liebe Leser,

das Jahr 2000 haben wir wirtschaftlich be-
reits sehr erfolgreich abgeschlossen und
freuen uns, das wir auch in diesem Jahr er-
neut eine beachtliche Umsatzsteigerung zu
verzeichnen haben. Wie Sie sicherlich wis-
sen, ist KNAUER international tatig. Wir ar-
beiten in tiber 50 Landern mit Vertretern zu-
sammen, die von uns bestmoglich betreut
werden. Jahrlich findet in unserem Hause
eine Schulung statt, bei der allein in diesem
Jahr mehr als 45 Teilnehmer aus 30 Landern
vertreten waren. Die Geschaftsfiihrer, das
Griinderehepaar Dr. Herbert und Roswitha
Knauer sowie die Produktmanager sind
unterwegs, um unsere Reprasentanten auf
Messen oder direkt beim Kunden zu unter-
stlitzen. Dieses Engagement hat sich in den
letzten Jahren bezahlt gemacht, denn der
internationale Absatz konnte liberaus deut-
lich angekurbelt werden. AuRer in Europa,
wo KNAUER traditionsgemaly etabliert ist,
konnten die Marktpositionen in den USA,
Stidamerika und vor allem Fernost be-
trachtlich ausgebaut werden. Nicht zu ver-
gessen ist der Anteil von OEM-Geschaften
am Gesamtumsatz. Wir sind sehr stolz, dass
groRe HPLC-Anbieter den Weg zu KNAUER
suchen, um von unseren Entwicklungen
im Bereich Gerate und Software zu profitie-
ren. Dies lasst uns sehr optimistisch in die
Zukunft blicken.

2%
Dr. Birger Holz
Leiter des Produktmanagements

Ihr
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» Erweiterung der praparativen HPLC-Produktpalette
SMB AUF DEM VORMARSCH (Fortsetzung)

P> Modifizierte SMB-Variante:
Acht-Zonen-System zur
Dreikomponententrennung

Prinzipiell lassen sich Dreikomponententren-
nungen nach dem SMB-Prinzip durchfiihren.
Voraussetzung dabei ist, dass in einem Gemisch
aus drei Komponenten A, B und C die Kompo-
nente A die hochste Affinitat zum Desorbent
(Raffinat) hat, die Komponente B eine schwa-
chere zum Adsorbent (Extrakt 1) und die Kom-
ponente C die starkste Affinitat zum Adsorbent
(Extrakt 2) aufweist.

Normalerweise waren zwei komplette SMB-Sy-
steme erforderlich, um das Raffinat zunachst
vom Extraktgemisch abzutrennen und dann in
einem zweiten Prozess die beiden Extrakte von-
einander zu separieren. Eine kostenglinstige
und platzsparende Variante zeigt dagegen das
abgebildete Schaltbild eines Acht-Zonen-SMB-
Systems.

In den gangigen SMB-Anwendungen wir mit
vier Zonen gearbeitet. Es handelt sich also um
eine Modifikation des herkommlichen SMB-
Konzepts, in dem durch Verdopplung der

P1
Feed

F3
Extrakt 1

Feed (zwischen den Zonen 2 und 3)
Desorbent 1 (zwischen den Zonen 4 und 5)
Desorbent 2 (zwischen den Zonen 8 und 1)
Vier Zykluspumpen fordern intern.

Das Extraktgemisch wird zwischen den Zonen
3 und 4 abgefiihrt und zwischen den Zonen 6
und 7 wieder eingespeist.

Aus dem System abgefiihrt werden:

Raffinat (zwischen den Zonen 2 und 1)
Extrakt 1 (zwischen den Zonen 5 und 6)
Extrakt 2 (zwischen den Zonen 7 und 8)

Es handelt sich bei der modifizierten SMB-Vari-
ante um ein kaskadiertes SMB-System. Dabei
sparen Sie eine Pumpe ein und bendétigen kein
zweites SMB-System.

P> Neu: SMB mit multipler
Probenentnahme

Um dem Wunsch vieler Interessenten zu
entsprechen, bieten wir kiinftig die Moglich-
keit an, vor oder nach jeder Saule im System
Proben zu entnehmen, um diese offline zu

analysieren. Damit erhalten Sie wichtige
Informationen zu

P1

Raffinat den Konzentra-

tionsprofilen und

-verhaltnissen in

jeder einzelnen
P2 Zone. Sie kdnnen
Desorbent 2 6-Port-3-Kanal-
ventile (soviel er-
forderlich: 4, 8,
12 oder 16) je-
weils  zwischen
die Saulen schal-
ten und dann
individuell durch
entsprechendes
Schalten Proben
entnehmen. Da-
mit sind KNAUER
SMB-Systeme
bestens fir Stu-
dien in den ein-
zelnen Zonen ge-

F2
Extrakt 2

A\J[[] = Saulen

P =Pumpen
V = Absperrhahn
DV = Dosierventil

Anzahl der Zonen ein zweites SMB-System in
eine bestehende SMB-Anlage integriert wird.
Es werden hierfiir ingesamt sieben Pumpen
und mindestens acht, besser 16 Saulen (zwei
Saulen pro Zone) bendtigt.

Es ergibt sich eine Anlagenkonfiguration, bei
der drei externe Pumpen in das System hinein-
fordern:

K =Kupplung eignet.
P> Typische Applikationsbereiche
fiir SMB

e Pharmazeutische Industrie
(Chirale Verbindungen)

e Lebensmittelindustrie (Glukose/Fruktose,
Zitronensaure, Ascorbinsdure)

e Erdolverarbeitende Industrie
(Trennung von Xylen-Isomeren)

» Nachlese
SYMPOSIEN 2001

P> Berlin, 12. September 2001

Kontinuierliche Praparative Gradienten-
chromatographie
Prof. Dr. Andreas Seidel-Morgenstern

HPLC/MS-Der kurze Weg vom »geht
nicht« bis »geht nicht ohne«
Prof. Dr. Michael Linscheid

Entwicklung chromatographischer
Phasen iiber mehr als drei Jahrzehnte
Dr. Friedhelm Eisenbeiss

Trennstufen oder Selektivitat?
Dr. Glinter ). Eppert
Die neue Generation Chromatographie

— ein umfassender Durchbruch seit 2001
Prof. Dr. Rudolf Kaiser,

P> Liibeck, 20. September 2001

Auswahl eines geeigneten
Trennsystems
Bernward Rittgerodt

Struktur-Retentionsbeziehungen
in der Chromatographie
Prof. Dr. Jastorff

Kopplungsmethoden in der
Chromatographie

Prof. Dr. Spiekermann

Einsatz der HPLC bei der Analytik

von Fischen und Fischerzeugnissen
Dr. Helle

Pektinfragmente als Standards
in der Lebensmittelanalytik
Prof. Dr. Vogel

SMB-Zuckertrennung
Dr. Birger Holz

P> Miinchen, 27. September 2001

Perspektiven der elektrophoretischen
Chromatographie
Prof. Dr. Thomas Welsch

HPLC - gestern, heute und morgen
Bernward Rittgerodt

Festphasenextraktion — Ein Klassiker
in einem neuen, malRgeschneiderten
Gewand

Prof. Dr. Dr. Karl-Siegfried Boos

Selektivitat und Durchsatz bei der
LC-MS integrierten Festphasen-
extraktion

Frau Dr. Claudia Fleischer

Monolithische Trager — wenn
Produktivitat lhr Ziel ist
Dr. Rainer Arras

Probenvorbereitung fiir Proteomics
Prof. Dr. Klaus K. Unger
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» Unveranderte Wiedergabe einiger Abstracts

KNAUER ON THE ROAD - DIE CHROMATOGRAPHIE SYMPOSIEN 2001

P> Einsatz der HPLC bei der Analytik
von Fischen und Fischerzeugnissen

Im Fachgebiet »HPLC-Analytik« des Staatlichen
Veterinaruntersuchungsamtes fur Fische und
Fischwaren Cuxhaven werden Arzneimittel-
rickstande, Biotoxine, spezielle Kontaminan-
ten und Zusatzstoffe mittels Hochdruckfliissig-
chromatographie untersucht. Dabei wird neben
klassischen Detektionsverfahren wie UV/VIS
und Fluoreszenz seit einiger Zeit auch ein mas-
senspektrometrischer Detektor eingesetzt. Es
wird eine Auswahl der »fischspezifische« Pro-
blemstellungen vorgestellt und die jeweiligen
Untersuchungsmethoden vorgestellt. Im ein-
zelnen wird auf Methoden zur Bestimmung von
Arzneimittelriickstanden in Fischen (Flumequ-
in, Oxolinsaure, Chloramphenicol), zur Bestim-
mung bestimmter toxikologisch relevanter
Kontaminanten (biogene Amine, Bisphenol [A]
diglycidylether) sowie in besonderem Male auf
die Analytik bestimmter Algentoxine (Diarrhe-
tic Schellfish Poisoning, Amnesic Shellfish Poi-
soning), die zu ernsthaften Erkrankungen nach
dem Verzehr kontamininierter Muscheln fiihren
konnen, eingegangen.

Dr. Norbert Helle

Staatliches Veterindruntersuchungsamt

fuir Fische und Fischwaren, Cuxhaven

» Kopplungsverfahren in der
Chromatographie

Durch die Kopplung von Analysenverfahren
gelingt es, mdéglichst viele Informationen aus-
zunutzen, die von den Einzelmethoden gelie-
fert werden. Betrachtet man z. B. die Kopplung
chromatographischer Verfahren mit spektro-
skopischen Verfahren, so kann man einerseits
die Chromatographie als Probenvorbereitung
fur die Spektroskopie, andererseits kann man
das spektroskopische Verfahren nur als Detektor
fur die Chromatographie betrachten. Bei der
Kopplung der HPLC mit der UV/VIS-Spektro-
skopie kann man z. B. die Extinktion in Abhan-
gigkeit von der Retentionszeit und der Wellen-
lange erhalten. Damit ist die erhaltene Infor-
mation dreidimensional. Man spricht in diesem
Fall daher auch von 3D-Verfahren. In der Praxis
haben sich eine Reihe verschiedener Kopp-
lungstechniken bewdhrt, die heute schon zur
Routine gehoren. Andere Techniken sind vor
langerer Zeit vorgeschlagen, haben sich aber
aufgrund der damaligen messtechnischen
Schwierigkeiten noch nicht durchsetzen kon-
nen. Durch neuartige Messtechniken und ver-
starkten Einsatz der Datenverarbeitung im ana-
lytischen Labor ist denkbar, dass auch solche
Techniken in Zukunft an Bedeutung gewinnen.

Auch die Kopplung chromatographischer
Methoden untereinander wird heute einge-
setzt. So dient z. B. die Kopplung der HPLC mit
der GC zur Voranreicherung der Analyten oder
zur Abtrennung von stérenden Matrixkompo-
nenten. Durch solche Techniken lasst sich z.B.
das Rauschen des Detektors verringern und da-
mit die Nachweisgrenze absenken. Im Vortrag
werden sowohl gédngige, als auch weniger be-
kannte Kopplungstechniken vorgestellt.

Prof. Dr. Manfred Spiekermann

Fachhochschule Liibeck

P> Synthetisch gewonnene Pectin-
fragmente als Standards in der
Lebensmittelindustrie

Ballaststoffe sind zu einem grofien Teil aus pec-
tinhaltigen Polysacchariden aufgebaut und
ihnen wird als unverdauliche Nahrungsmittel-
bestandteile eine gesundheitsfordernde Wir-
kung zugesprochen. Diese Effekte schlieen so-
wohl Aktivitaten ein, die das Immunsystem des
Menschen aktivieren, als auch die Forderung
des Wachstums einer begrenzten Anzahl von
Bakterien im Darm, die ihrerseits die Gesund-
heit des Menschen verbessern helfen. Pectine
sind sehr komplex aufgebaute Zellwandpoly-
saccharide der Pflanzen, die zum einen a(1 - 4)
glycosidisch verknilipfte Homogalacturonan-
Ketten, sogenannte glatte Regionen, enthalten,
zum anderen durch haarige Regionen, die aus
Rhamnogalacturonanen (RG-I) aufgebaut sind,
unterbrochen werden. Die Hauptkette des RG-
I-Polymers besteht aus repeating units der Di-
saccharide a(1 - 2)-L-Rha-a(1 - 4)-D-GalA. An
diese Hauptkette sind neutrale Seiten ketten
geknlipft, die Arabinose, Galactose und Fucose
enthalten. Bei einem derart komplexen Aufbau
der Pektine ist es sehr schwer, aus natirlichem
Material Fragmente einheitlicher chemischer
Zusammensetzung zu erhalten. Das aber ist die
Grundvoraussetzung fiir Studien, die ein besse-
res Verstandnis der Struktur-Wirkungsmecha-
nismen der Pectine (Ballaststoffe) im Darm er-
maoglichen. In meiner Arbeitsgruppe haben wir
Méglichkeiten eréffnet, Pectinfragmente defi-
nierter Struktur synthetisch herzustellen. Dabei
wurden Verfahren entwickelt, die eine block-
weise Zusammensetzung von niederen pectin-
haltigen Oligomeren zu héheren Oligomeren
gestatten. Bei den Arbeitstechniken spielen
chromatographische Verfahren eine zentrale
Rolle. Uber den Stand dieser Entwicklung und
ihre Perspektiven wird berichtet.

Prof. Dr. Christian Vogel

Universitdt Rostock, Fachbereich Chemie,
Abteilung Organische Chemie

=5

P> Kontinuierliche praparative
Gradientenchromatiographie

Die gezielte Veranderung von Parametern wah-
rend des Trennprozesses ist etablierte Praxis in
der analytischen Chromatographie. Typische
Zielstellungen sind die Verbesserung der Auf-
trennung sowie die Beschleunigung langsam
eluierender Substanzen und damit die Reduzie-
rung von Zykluszeiten.

Im Bereich der Flissigchromatographie bietet
sich eine gezielte Modulation der Zusammen-
setzung von aus mehreren Komponenten beste-
henden Losungsmittel an. Haufig veranderte Pa-
rameter sind auch der Salzgehalt oder der pH-
Wert. In jlingster Zeit wird dem Prinzip der Gra-
dientenchromatographie zunehmend auf dem
Gebiet der praparativen Chromatographie Inter-
esse geschenkt. Dabei sind insbesondere konti-
nuierlich arbeitende Verfahren attraktiv, wie z.B.
die simulierte Gegenstromchromatographie.
Derartige Verfahren werden zur Zeit in der Regel
unter isokratischen Bedingungen betrieben.
Neben einer Darstellung der Mdglichkeiten einer
quantitativen Bewertung der Gradientenchro-
matographie soll es ein Schwerpunkt des Vor-
trages sein, einen neuartigen kontinuierlich ar-
beitenden Gegenstromprozess unter Verwen-
dung eines 2-Stufen-Gradienten zu erldutern.
Prof. Dr. Andreas Seidel-Morgenstern
Otto-von-Guericke-Universitéit Magdeburg,
Institut fiir Verfahrenstechnik

P> HPLC/MS: Der kurze Weg vom »geht
nicht« bis zum »geht nicht ohne«

In dem Vortrag soll an wenigen typischen Bei-
spielen aufgezeigt werden wie auf der einen
Seite die Entwicklung der HPLC bis hin zur
MikroHPLC und auf der anderen Seite die
Konstruktion neuer Kopplungstechniken die
HPLC/ MS zu einer Technik haben werden
lassen, ohne die die moderne Anbalytik nicht
vorstellbar ist. Sowohl in der Synthesechemie
als auch der Spurenanalytik, in der Biologie und
der Medizin spielt die HPLC/MS Kopplung ein
so gewichtige Rolle, dal} sich der kleine Rick-
blick wirklich lohnt. Die Zeit ist eigentlich kurz:
Erst vor 20 Jahren hat alles angefangen, aber
das Ergebnis ist heute dramatisch. Die unter-
schiedlichsten Trennmethoden werden mit den
unterschiedlichsten lonisierungstechniken er-
folgreich verbunden. Und schliellich soll ein
kleiner Ausblick versucht werden auf das, was
wir noch zu erwarten haben.

Prof. Dr. Michael Linscheid

Humboldt Universitdt zu Berlin,

Institut fiir Chemie
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» Jubilaum fiir den Firmengriinder

DR. HERBERT KNAUER FEIERTE 70. GEBURTSTAG

Am 12. September 2001 wurde Dr. Herbert
Knauer 70 Jahre alt. Ihm zu Ehren wurde an
diesem Tag das Berliner Chromatografie-Sym-

posium veranstaltet. Unter den Gratulanten be-
fanden sich unter anderem der Bezirksbiirger-
meister Weber sowie der Direktor des Schadow-
Gymnasiums in Zehlendorf. Zur Férderung des
Chemieunterrichts lberreichte Dr. Knauer dem
Schulleiter einen Scheck in Hohe von 10.000 DM.
Insgesamt 36 Jahre stand Dr. Knauer als Gesell-
schafter und Geschiftsfiihrer an der Spitze un-
seres Unternehmens. Sein ungebremstes Enga-
gement und seine Prdsenz auf unzahligen
Messen rund um den Globus haben dem
Hause KNAUER weltweit zu Ansehen und Aner-
kennung verholfen. Seit seinem »Riickzug« aus
der aktiven Geschaftsfiihrung im Dezember
2000 steht Dr. Knauer als wissenschaftlicher
Berater nach wie vor allen Abteilungen mit Rat
und Tat zur Seite.

» Neue praparative Version 3.01

EUROCHROM® FUR WINDOWS

Software hat in bezug auf ihre Aktualitét erfah-
rungsgemall nur eine kurze »Haltbarkeit«.
Davon ist unsere bewdhrte HPLC-Software,
EuroChrom® fiir Windows, Praparative Version,
nicht ausgenommen. Um trotzdem auf dem
Stand der Technik zu bleiben, steht ab sofort die
neue Version 3.01 zur Verfligung. Fraktionsta-
bellen konnen jetzt anhand eines Musterchro-
matogramms erstellt und modifiziert werden.
Es gibt neue Kontrollmdglichkeiten zur Uber-
prifung der Fraktionszahl und es gibt verschie-
dene Modi zur Steuerung der Fraktionierung
Uber die Parameter Zeit, Level, Slope und Spek-
trenvergleich, jeweils logischer UND- bzw.
ODER-Verkniipfung. Im neuen Direct Control-
Modus bei der Methodenentwicklung kénnen
alle Steuerparameter wahrend einer laufenden
Messung verandert werden. Wird ein Run
durch einen Gerdte- oder sonstigen Fehler
unterbrochen, kann dieser Lauf nach Beheben
des Fehlers mit den zum Zeitpunkt der Unter-
brechung gespeicherten Parametern fortgesetzt
werden, sodass keine wertvolle Substanz verlo-
ren geht. Schliellich bietet ein virtueller Detek-
tor vollig neue Moglichkeiten zur Steuerung
eines Fraktionssammlers. Anhand von direkt auf-
genommenen oder durch den virtuellen Detek-
tor modifizierten Musterchromatogrammen
konnen die Fraktionierungsparameter ohne wei-
teren Substanzeinsatz optimiert werden. So-
wohl das Schneiden von Fraktionen negativer
Peaks (z.B. eines Chiraldetektors) als auch das
Schneiden von Fraktionen aus »Summenchro-
matogrammen« verschiedener Detektoren (z.B.
UV/RI) bereitet keine Schwierigkeiten mehr.

P Messe-Aktivitaten
KNAUER - WELTWEIT

Wir werden unsere Produkte international
auf folgenden Messen prasentieren:

MEDICA 2001,
Dusseldorf
21.-24.11.2001
Besuchen Sie uns
am Stand 3F14
in Halle 3!

12th CIA, Singapur, 30.10.-2.11.2001

Analab, Taipeh, Taiwan, 7.-9.11.2001
Pittcon, New Orleans, USA 17.-21.3.2002
Analytica, Miinchen, 23.-26.4.2002

» Neuer Ventilantrieb

WELLCHROM K-12

KNAUERs bewiéhrte elektrische Ventilantriebe,
WellChrom K-6 und WellChrom K-16, erhalten
Verstarkung: Mit dem neuen WellChrom K-12
steht ab sofort eine praparative 1/8”-Variante
zur Verfiigung.

Das Gerat wird mit einem 13-Port/1-Kanal-
Schaltventil geliefert und arbeitet bis 15 bar
druckstabil. Wahlweise kann das Ventil iber die
HPLC-Software EuroChrom® 2000 Praparative
Version oder manuell gesteuert werden. Weiter-
hin erlaubt die serielle RS-232-Schnittstelle eine
individuelle Programmierung. Das Schnittstel-
lenprotokoll ist im mitgelieferten Handbuch
ausfuihrlich beschrieben.

Das Schaltventil WellChrom K-12 eignet sich
damit besonders zum Aufbau eines prapara-
tiven Fraktionssammlers oder zur Auswahl bzw.
Mischung verschiedener Eluenten auf der An-
saugseite der HPLC-Pumpe.

Beitrage von Lesern sind willkommen. Fiir
unverlangt eingesandte Manuskripte tiber-
nehmen wir jedoch keine Verantwortung.
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