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Patentanspriiche:

1. Vorrichtung zur praparativen Flussigkeits-Gegenstromchromatographie mit mindestens zwei
hintereinander verschlauchten, gegentiberliegenden, selbstauswuchtend gelagerten, um eine
gemeinsame Achse rotierenden Trenneinheiten und Neigungsverstelleinrichtung, gekennzeichnet
durch Trenneinheiten (6a, 6b) aus hintereinandergeschalteten Plattensegmenten {9) mit
plananliegenden Seitenflaichen mit oder ohne Dich(telement (12) und zylindrischen Kammern mit

Bohrung. :
2. Vorrichtung nach Anspruch 1, gekennzeichnet durch eine Mittenbohrung der zylindrischen

Kammer.

Hierzu 2 Seiten Zeichnungen

Anwendungsgebiet der Erfindung

Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur praparativen Flissig-Fliissig-Chromatographie unter Ausnutzung des Prinzips der
Gegenstromverteilung. Die Vorrichtung dient der Trennung von Komponenten, die in den 2ur Anwendung kommenden fl{issigen
Phasen unterschiedliche Verteilungskoeffizienten besitzen. Damit liegt ein Hauptanwendungsgebiet dieser Vorrichtung in der
Isolierung von Pharmaka oder anderen biologisch aktiven Wirkstoffen aus Prozessen der technischen Mikrobiologie und aus
Naturprodukten.

Charakterisierung des bekannten Standes der Technik

Bekannt sind Vorrichturigen zur Flissig-Flissig-Verteilungschromatographie, wie die Droplet Countercurrent Chromatography
(DCCC), Helix Countercurrent Chromatography (HCCC) Rotation Locular Countercurrent Chromatography (RLCCC), Gyration
Locular Countercurrent Chromatography (GLCCC), Planetary Countercurrent Chromatography (PLCCC) und die Centrifugal
Acceleration Field Countercurrent Chromatography (CAFCCC) (US-Patent 4324661, US-Patent 4487693, DE-OS 3203246).
Aller bekannten Vorrichtungen, in denen die Trennprinzipien Kreuzstromextration, Gegenstromchromatographie.
Kreuzstromextraktion mittels zentrifugaler Transferkrafte, Mehrphasenverteilung mittels Phasentransfervesikels zur
Anwendung kommen, ist es gemeinsam, dalR das zu isolierende Wertprodukt in einer mobilen Phase (iber eine stationare Phase
transferiert wird.

Dabei wird ausgenutazt, dal in jedem Transferschritt eine Verarmung der mobilen Phase an Nebenprodukt eintritt und somit eine
raumliche bzw. zeitliche Trennung zwischen Wert- und Nebenprodukt erzielt wird. Die Transferschritte werden dadurch realisiert,
daf entweder der Volumenstrom selbst kompartimentiert ist (DCCC) oder der Volumenstrom durch einzelne Kompartements
geleitet wird, wie z.B. bei HCCC, RLCCC, CAFCCC. Die Kompartimentierung wird durch den geometrischen Aufbau der
Sauleneinheit in Form von Kammer- oder Wendelsaulen und durch Aufpragung physikalischer Kréafte (Zentrifugalt raft,
Oberflichenspannung]) erzielt.

Bei den bekannten technischen Losungen liegen die Saulen als schraubenférmig gewendelte Trennréhren oder réhrenformige
Gehause mit einer Mehrzahl von beabstandeten inneren Trennwénden, die mit schmalen Mitten6ffnungen ausgebildet sind,
vor.

Den technischen Lésungen unter Verwendung von Einzelséulen ist gemeinsam, dal eine Veranderung der Zahl der
Kompartimente und damit der Trennleistung (z. B. ausgedriickt durch H.E.T.P.) durch Hinzufiigen bzw. Wegnahme von
Einzelsdulen erzielt wird.

Diese fiihrt nachteilig zu Unsymmetrien der Sdulenanordnung und Schlauchverbindungsverdanderungen. Dadurch entstehen far
das Betreiben ein zusatzlicher Justieraufwand, eine Veranderung des Totvolumens (Schlauchverbindungen zwischen den
Einzelsdulen) und Dichtprobleme.

Ziel der Erfindung

MitHilfe der Vorrichtung soll eine 6konomische Trennuny von biologisch aktiven Substanzen im praparativen MaRstab erfolgen.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, eine Vorrichtung zu beschreiben, die im praparativen MaRstab eine verlustarme,
schonende Trennung biologisch aktiver Substanzen in geldster Form mit hoher Selektivitat und Reproduzierbarkeit gestattet und
eine einfache Modifikation der Trenngeschwindigkeit ohne Veranderung des Totvolumens und ohne zusatzlichen
Justieraufwand erlaubt.
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Diese Aufgabe wird durch eine Vorrichtung gelost, die folgendermafen aufgebaut ist:

Eine Fliissigkeitspumpe ist ber einen Injektor mittels Schlauch mit mindestens zwei hintereinander verschlauchten
Trenneinheiten verbunden. Diese Trenneinheiten sind gegentiberliegend in ginem Gestell selbstauswuchtend gelagert und
werden (iber ein Getriebe derartig angetrieben, dal} sie um eine gemeinsame Achse mit einstellbarer Zentrifugalbeschleunigung
rotieren, ohne selbst zu rotieren.

Erfindungsgemal besteht jede Trenneinheit aus hintereinandergeschalteten Plattensegmenten, die plananliegende
Seitenflaichen mit oder ohne Dichtelement besitzen, die eine grotmdgliche Anzahl von zylindrischen Kammern mit Bohrung,
z.B. Mittenbohrung enthalten. Mit geringem Aufwand wird in vorteilhafter Weise erreicht, dafd ein grofRes Trennleistungs-Masse-
Verhaéltnis bei minimalem Antriebsmoment erreichbar ist und zudem in Vervindung mit dem beschriebenen Antrieb eine
zentrifugalkraftgradientenfreie Trennung erfolgt.

Der Segmentaufbau ermoglicht weiterhin eine einfache Modifizierung der Trenngeschwindigkeit durch einfache
Plattensegmentreduzierung bzw. Kammer-Parallelschaltung.

AuBlerdem besitzt dieser Plattensegmentanfbau gegeniiber dem bekannten R6hrenaufbau den Vorteil des feststehenden
Totvolumens infolge der feststehenden Anzahl von Schlauchverbindungen bei Verdnderung der Zahl der Kompartimente.

Zur Erzielung glinstiger Austauschvulumenverhaltnisse dient eine an sich bekannte Neigungsverstelleinheit fir das Gestell der
Gesamttrenneinheit.

Der Ausgang der Gesamttrenneinheit ist mittels Schlauches mit dem nachfolgenden Auswertesystem verbunden.

Dynamisch arbeitet die Vorrichtung wie folgt:

Die filissigkeitsstrombestimmende Pumpe fordert die mobile Phase (ibei den Injektor in die mit stationarer Phase gefillten
hintereinandergeschalteten Trenneinheiten. Uber den Injektor wird die zu trennende Probe in den Strom der mobilen Phase
eingeleitet und gelangt mit diesem Strom in die Trenneinheiten. Durch Wahl der Zentrifugalbeschleunigung, des
Flissigkeitsdurchsatzes und der Anzahl der hintereinandergeschailteten Plattensegmente sind Trenngeschwindigkeit und
Selektivitat einstellbar.

Die nachgeschaltete Auswerteeinheit (z.B. UV-DurchfluRdetektor) detektiert die Fraktionen und tibergibt diese an den
Fraktionssammler.

Die Vorrichtung gestattet es, als Trennmedien solche fliissigen Phasen einzusetzen, deren Komponenten billig oder durch
Recycling regenerierbar sind.

Ausfiihrungsbeispiel

An einem Ausfithrungsbeispiel soll die Vorrichtung zur praparativen Flussigkeits-Gegenstromchromatographie naher erlautert
werden.
Es zeigen:

Fig.1: Funktionsbild in Seitenansicht des Gesamtaufbaus der Vorrichtung
Fig.2: Schnitt durch die Trenneinheit aus Plattensegmenten.

GemalR Fig.1ist die Vorrichtung folgendermafien aufgebaut:

Auf einer Grundplatte 1 ist iiber die Winkelverstelleinheit 8 das Gestell 3 montiert. Das Gestell 3 nimmt das Planetengetriebe 4,
die Trenneinheiten 6a, 6b, den Lagerbock 7, den Motor 5 und die Schlduche 2a, 2b, 2¢ auf.

Die Trenneinheit ist erfindungsgemaf folgendermafien aufgebaut (Fig. 2).

Zwischen zwei Endplatten 10 sind Plattensegmente 9 mit Kammern eingespannt, wobei jede Kammer eine groRe Offnung
(gleich Kammerdurchmesser) besitzt und einen Wandabschluf beinhaitet, in dem eine Mittenbohrung angebracht ist. Die
Schlauche 13 sind Giber Schlauchverbinder 11in den Endplatten 10 befestigt. Die Abdichtung der Plattensegmente erfolgt Giber
Dichtelement 12.

Durch den Schlauch 2a gelangt ein tiber eine Pumpe geforderter Flissigkeitsstrom in die Trenneinheit 6b, von dort Giber den
Schlauch 2cin die Trenneinheit 6a und von dort iber den Schlauch 2b aus der Trenneinheit 6a. Durch den Motor 5 werden die
starr verbundenen Trenneinheiten 6a, 6b (iber das Planetengetriebe 4 angetrieben. Das Getriebe gestattet die Drehung der
Trenneinheiten um die Mittelachse, ohne daf sich die Trenneinheiten selbst drehen. Mittels der Winkelverstelleinheit ist das
Kammeraustauschvolumen modifizierbar.
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