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Beschreibung
VERWEIS AUF VERWANDTE ANMELDUNGEN

[0001] Diese Anmeldung nimmt die Prioritat der vor-
laufigen US-Patentanmeldung Nr. 60/538,683 in An-
spruch, die am 23. Januar 2004 angemeldet worden
ist. Auf den Inhalt dieser Anmeldung wird hiermit Be-
zug genommen.

GEBIET DER ERFINDUNG

[0002] Die Erfindung betrifft im Allgemeinen die
Flissigkeitschromatographie und insbesondere das
Arbeiten bei hohen, sehr hohen und ultrahohen Dri-
cken fir die Flissigkeitschromatographie.

HINTERGRUND DER ERFINDUNG

[0003] Der hier verwendete Begriff ,Hochdruckflis-
sigkeitschromatographie" (High Pressure Liquid
Chromatography; HPLC) bezeichnet Chromatogra-
phie, die bei Driicken von bis zu 4000 psi durchge-
fuhrt wird. Es hat ein Interesse daran gegeben, Flis-
sigkeitschromatographie bei erhéhten Driicken
durchzufihren, wie beispielsweise die Flissigkeits-
chromatographie bei sehr hohen Druicken (Very High
Pressure  Liquid Chromatography; VHPLC):
6000-20000 Pfund pro Quadratzoll (psi) und Flissig-
keitschromatographie bei ultrahohen Driicken (Ultra
High Pressure Liquid Chromatography; UHPLC):
20000-120000 psi. Bei Dricken, die groer als 6000
psi sind, versagen Injektionsventile, die Ublicherwei-
se bei HPLC-Applikationen verwendet werden, auf-
grund von Leckage.

[0004] Wenn Arbeitsvorgdnge online mit einer
Flissigkeitschromatographietrennsaule durchgefiihrt
werden, dann muss eine Vorrichtung zwischen dem
Zufuhren von Lésungsprodukt und dem Zufiihren von
Probe zu der Saule wechseln. Bei Ventilen handelt es
sich um die Hauptmittel, die verwendet worden sind,
um zwischen dem Lésungsprodukt und der Probe zu
wechseln. Bei dem Rotationsinjektionsventil handelt
es sich um einen Mechanismus, bei dem das L6-
sungsprodukt in einer Ventilposition zu der Saule ge-
lenkt wird und das Lésungsprodukt in einer anderen
Position des Ventils durch eine Schleife bzw. einen
Kreislauf gelenkt wird, die bzw. der eine Probe ent-
halt, um somit die Probe als einen diskreten Teil in
den flielenden Strom einzubringen. Dieser Mecha-
nismus funktioniert gut, wenn der Druck, der erforder-
lich ist, die Injektion vorzunehmen, weniger als 5000
psi betragt. Die verbesserte chromatographische
Auflésung von Saulen, die mit Partikeln mit kleineren
Durchmessern gepackt sind, die héhere Driicke er-
fordern, um Flissigkeiten durch diese hindurch zu
bewegen, leitet die Industrie jedoch in Richtung von
Saulen, bei denen ein erhohter Druck notwendig ist.
Ein Versteifen bzw. Verharten der Ventile, die mit der

Rotationsinjektionsvorrichtung im Zusammenhang
stehen, ermdglicht es, dass das Rotationsinjektions-
ventil bei Driicken bis zu 15000 psi betrieben werden
kann, wobei jedoch eine Ubermafige Abnutzung auf-
tritt und die Ventile eine kirzere Lebensdauer aufwei-
sen.

[0005] Ein Verfahren, Fluide innerhalb von Kapilla-
ren und Kanalen auf Nanoskalen zu verwenden (Ka-
pillaren und Kanéle, die einen Innendurchmesser von
weniger als 200 p aufweisen, werden als Kapillare
und Kanale auf Nanoskalen bezeichnet), um als ein
Ein/Aus-Ventil zu wirken, indem die Flissigkeit gefro-
ren und aufgetaut wird, ist bekannt (siehe beispiels-
weise US-Patentschriffen Nrn. 6,159,744 und
5,795,788). Es hat sich herausgestellt, dass der
Fluss von Flissigkeiten gestoppt oder zu einem wei-
teren Kanal oder einer weiteren Kammer abgezweigt
werden kann, indem lediglich die Flissigkeit gefroren
und aufgetaut wird, die innerhalb eines Segments
des Rohrs oder des Kanals auf Nanoskalen enthalten
ist. Diese Flusswechselvorrichtung, die als ,Gefrier-
tauventil" (freeze-thaw valving) bezeichnet wird, er-
fordert keine beweglichen Teile und tragt, was am
wichtigsten ist, kein Totvolumen innerhalb des analy-
tischen Systems bei. Gefriertauventilsysteme sind im
Grunde genommen fluidische Ein/Aus-Ventile, die
mit den Quarzglaskapillaren operieren, die Ublicher-
weise fir Fluidverbindungen und Saulen bei der Flis-
sigkeitschromatographie verwendet werden, bei der
Dricke auftreten, die grofier als 4000 psi sind. Ob-
gleich die Aktivierungszeiten fur diese Ventile im Sub-
sekundenbereich liegen kdénnen, schlieRen diese
langsamer (typischerweise 5 Sekunden) als diese
sich wieder 6ffnen. Weitere Informationen Uber Ge-
friertauventile kénnen  der  PCT-Anmeldung
PCT/US03/28910 und dem US-Patent 6,557,575
entnommen werden, auf die hiermit ausdriicklich Be-
zug genommen wird.

[0006] Ein weiteres Mittel, um eine Probe einer Sau-
le zuzuflihren, ist ein manueller Prozess, bei dem ein
Hochdruckgefal® verwendet wird, das fir den Lade-
zweck bestimmt ist. Ein Ende einer HPLC-Saule wird
in der Kammer dieses Gefaldes bei Umgebungsdruck
angeordnet. Die Kammer wird mit der Probe gefillt
und sodann wird das Gefal auf einen hohen Druck
gebracht, wodurch ein Teil der Probe auf das obere
Ende der Saule gezwungen wird. Der hohe Druck
wird Uber eine Zeitdauer aufrecht erhalten, die not-
wendig ist, um eine bekannte Menge der Probe auf
die Saule zu laden. Nach dem Ladevorgang wird der
Druck wieder auf den Umgebungsdruck abgesenkt
und die beladene Saule wird sodann von dem Lade-
gefald entfernt. Die geladene Saule kann sofort ma-
nuell auf einer Trennvorrichtung installiert werden
oder gelagert werden und zu einem spateren Zeit-
punkt einer Trennung unterzogen werden. In der
Trennvorrichtung ist eine Hochdruckpumpe direkt mit
der Saule verbunden, die eine mobile Phase bzw.
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Elutionsmittel durch die Saule und zu einer Detekti-
onsvorrichtung treibt, wie beispielsweise ein Massen-
spektrometer. Diese Sequenz von Arbeitsschritten
muss fir jede zu analysierende Probe wiederholt
werden.

[0007] Es gibt einen Bedarf fiir eine Vorrichtung, die
auf eine automatisierte Art und Weise eine Probe auf
einer Saule ablagern kann und die Trennung durch
die Saule bei hohen Driicken durchflihren kann.

ZUSAMMENFASSUNG DER ERFINDUNG

[0008] Die vorliegende Erfindung betrifft eine Vor-
richtung, um ein oder mehrere Fluide durch eine
HPLC-Saule zu férdern. Die Vorrichtung umfasst ein
Gehause mit einer Anzahl von Offnungen, Leitungen
in den Offnungen und wenigstens ein Ventilmittel, um
den Fluss in den Leitungen zu steuern. Die
HPLC-Saule ist mit einer Leitung verbunden, die aus
der Vorrichtung austritt.

[0009] Das Gehause weist eine Kammer flir die Auf-
nahme und/oder das Halten eines oder mehrerer Flu-
ide unter Druck sowie eine AuRRenseite auf. Das Ge-
hause weist wenigstens eine erste Ausgangsoéffnung,
eine erste Einlasséffnung, eine zweite Ausgangsoff-
nung und eine zweite Einlasséffnung auf. Jede Off-
nung erstreckt sich von der Kammer zu der AulRen-
seite. Jede Offnung kann eine Leitung aufnehmen.

[0010] Ein erstes Ausgangsleitungsmittel wird von
der ersten Ausgangsoffnung aufgenommen. Das ers-
te Ausgangsleitungsmittel steht in Kommunikation
mit der Kammer zum Transportieren von Fluiden von
der Kammer aus der ersten Ausgangsoéffnung her-
aus. Das erste Ausgangsleitungsmittel wird fir die
Verbindung mit einer analytischen Vorrichtung, wie
beispielsweise einer HPLC-Saule, verwendet. Die
erste Einlass6ffnung nimmt ein erstes Einlasslei-
tungsmittel auf. Das erste Einlassleitungsmittel steht
in Kommunikation mit der Kammer zum Transportie-
ren eines ersten Fluids in die Kammer. Das erste Ein-
lassmittel wird fir die Verbindung mit einer ersten
Foérdervorrichtung, beispielsweise einer Pumpe, ver-
wendet.

[0011] Die zweite Einlasséffnung nimmt das zweite
Einlassleitungsmittel auf. Das zweite Einlassleitungs-
mittel steht in Kommunikation mit der Kammer zum
Transportieren eines zweiten Fluids in die Kammer.
Das zweite Einlassleitungsmittel wird fur die Verbin-
dung mit einer zweiten Fordervorrichtung, wie bei-
spielsweise einem Reservoir oder einer Pumpe, ver-
wendet. Das zweite Ausgangsleitungsmittel wird von
der zweiten Ausgangsotffnung aufgenommen. Das
zweite Ausgangsleitungsmittel steht in Kommunikati-
on mit der Kammer zum Transportieren von Fluiden
von der Kammer aus der zweiten Ausgangsoéffnung
heraus. Das zweite Ausgangsleitungsmittel wird far

eine Verbindung mit einem Abfallbehaltnis oder Re-
cyclingmitteln verwendet.

[0012] Wenigstens ein Ventilmittel ist in wenigstens
einem Mittel des ersten Ausgangsleitungsmittels, des
zweiten Ausgangsleitungsmittels und des zweiten
Einlassleitungsmittels angeordnet. Jedes Ventilmittel
des wenigstens einen Ventilmittels kann mit einem
Druckunterschied entlang des Ventilmittels von bis zu
120000 psi betrieben werden. Jedes Ventilmittel
weist eine geschlossene Position, in der Fluid daran
gehindert wird, durch das Ventilmittel zu flieRen, so-
wie eine offene Position auf, in der Fluid erméglicht
wird, durch das Ventilmittel zu flieRen. Jedes Ventil-
mittel reagiert auf ein Signal, um eine der Positionen
einzunehmen. Die Kammer ist daher fir eine Aufnah-
me von Fluid von jedem Mittel des ersten Einlasslei-
tungsmittels und des zweiten Einlassleitungsmittels
und fir das Ablassen von Fluid durch das erste Aus-
gangsleitungsmittel und das zweite Ausgangslei-
tungsmittel ausgestaltet. Vorzugsweise handelt es
sich bei dem ersten Fluid um ein Lésungsprodukt (so-
lute), wahrend es sich bei dem zweiten Fluid um ein
Probenfluid handelt.

[0013] In einer Ausflihrungsform handelt es sich bei
dem wenigstens einen Ventilmittel um ein Gefriertau-
ventil. Insbesondere weist die Ausfihrungsform ein
erstes Ausgangsleitungsventilmittel auf, das in dem
ersten Ausgangsleitungsmittel angeordnet ist. Das
erste Ausgangsleitungsmittel kann eine Kapillare
sein, die ein erstes Ende in der ersten Ausgangsoff-
nung aufweist, einen mittleren Abschnitt, der aul3er-
halb des Gehauses liegt, sowie ein zweites Ende,
das als eine Flussigkeitschromatographiesaule aus-
gebildet ist, die ein Eingangsende und ein Ausgangs-
ende aufweist. Das erste Ausgangsleitungsventilmit-
tel ist in dem mittleren Abschnitt des ersten Aus-
gangsleitungsmittels angeordnet. In einer weiteren
Ausfuhrungsform erstreckt sich das erste Ende der
Kapillare in die Kammer, wobei die Spitze des ersten
Endes der Kapillare in der Kammer zwischen der
zweiten Einlass6ffnung und der zweiten Ausgangs-
offnung positioniert ist.

[0014] In einer Ausflhrungsform ist ein zweites Aus-
gangsleitungsventilmittel in dem zweiten Ausgangs-
leitungsmittel angeordnet. Vorzugsweise ist das
zweite Einlassleitungsventilmittel in dem zweiten Ein-
lassleitungsmittel angeordnet. Eine zweite Fluidquel-
le kann mit der zweiten Einlassleitung fiir das Zufih-
ren des zweiten Fluids verbunden sein. In einer Aus-
fuhrungsform umfasst die Vorrichtung auflerdem
eine erste Zuflihrvorrichtung, die mit dem ersten Ein-
lassleitungsmittel verbunden ist. Die erste Zuflhrvor-
richtung weist einen Zufiihrzustand auf, in dem das
erste Fluid mit einem Druck zugefuhrt wird, der bis zu
einem Maximaldruck betragen kann. Die erste Zu-
fuhrvorrichtung weist auf3erdem einen Stoppzustand
auf, in dem das erste Fluid nicht zugefihrt wird. Die
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erste Zuflhrvorrichtung reagiert auf ein Zufuhrsignal,
um einen dieser Zustande einzunehmen.

[0015] In einer Ausfuhrungsform umfasst die Vor-
richtung auerdem Steuermittel, um jedes des we-
nigstens einen Ventilmittels zu steuern, indem ein Si-
gnal zu dem Ventilmittel geschickt wird, um die offene
oder die geschlossene Position einzunehmen. Vor-
zugsweise steuern die Steuermittel ferner die erste
Zufuhrvorrichtung, indem ein Zufuhrsignal zu der Zu-
fuhrvorrichtung gesendet wird, um den Zufihrzu-
stand oder den Stoppzustand einzunehmen.

[0016] In einer Ausfuihrungsform senden die Steuer-
mittel ein Zufuhrsignal zu der ersten Zufuhrvorrich-
tung, um einen Zufuhrzustand der ersten Zufihrvor-
richtung zu bewirken. Die Steuermittel senden ferner
ein oder mehrere Signale an das wenigstens eine
Ventilmittel, um eine geschlossene Position von allen
heitungsventilmitteln zu bewirken, um die Kammer zu
fullen und unter Druck zu setzen. Ferner senden die
Steuermittel ein Zufiihrsignal an die erste Zufiihrvor-
richtung, um einen Stoppzustand der ersten Zufiihr-
vorrichtung zu bewirken, und senden ein oder mehre-
re Signale an das wenigstens eine Ventilmittel, um
eine geschlossene Position des ersten Ausgangslei-
tungsventilmittels und eine offene Position des zwei-
ten Einlassleitungsventilmittels und des zweiten Aus-
gangsleitungsmittels zu bewirken, um ein Fluid, das
momentan in der Kammer vorhanden ist, durch das
zweite Fluid zu ersetzen bzw. zu verdrangen. Die
Vorrichtung kann eine Fluidiberwachungsvorrich-
tung umfassen, um ein Fluid zu Gberwachen, das
durch das zweite Ausgangsleitungsmittel hindurch-
tritt. Die FluidiUberwachungsvorrichtung ist ausgestal-
tet, die Steuermittel mit Information tber die Zusam-
mensetzung des Fluids bereitzustellen, das aus der
Kammer austritt. Die Steuermittel Gberwachen das
Fluid an der zweiten Ausgangsleitung und bestim-
men die Konzentration des zweiten Fluids.

[0017] Vorzugsweise senden die Steuermittel ein
Zufuhrsignal an die erste Zuflihrvorrichtung, um ei-
nen Stoppzustand der ersten Zufiihrvorrichtung zu
bewirken, und senden ein oder mehrere Signale an
das wenigstens eine Ventilmittel, um eine geschlos-
sene Position des ersten Ausgangsventilmittels und
des zweiten Einlassventilmittels und eine offene Po-
sition des zweiten Ausgangsventilmittels zu bewir-
ken, um Fluid aus der Kammer abzulassen. Ferner
senden die Steuermittel ein Zuflihrsignal an die erste
Zufuhrvorrichtung, um einen Zufiihrzustand der ers-
ten ZufGhrvorrichtung zu bewirken, und senden ein
oder mehrere Signale an das wenigstens eine Ventil-
mittel, um eine geschlossene Position des zweiten
Einlassventilmittels und des zweiten Ausgangsventil-
mittels und eine offene Position des ersten Aus-
gangsventilmittels zu bewirken, um ein Fluid unter
Druck durch das erste Ausgangsleitungsmittel zu be-
fordern.

[0018] In einer Ausflihrungsform ist die Kammer
ausgestaltet, Fluide bei Driicken ungefahr zwischen
dem Atmospharendruck und dem Maximaldruck zu
halten. In einer Ausfihrungsform kann der Maximal-
druck ungefahr 5000 psi betragen. In einer anderen
Ausfuhrungsform kann der Maximaldruck ungefahr
15000 psi betragen. In einer dritten Ausfliihrungsform
kann der Maximaldruck ungefahr 120000 psi betra-
gen und insbesondere betragt der Druck in der Kam-
mer zwischen ungefahr 30000 und 100000 psi, wenn
Fluid durch die erste Ausgangsoffnung beférdert
wird.

[0019] Vorzugsweise umfassen die Ausfuhrungsfor-
men ferner eine Liftungséffnung in dem Gehause,
die sich von der Kammer zu der Aullenseite er-
streckt, um ein Liftungsleitungsmittel aufzunehmen.
Das Liftungsleitungsmittel, das in der Liftungsoff-
nung aufgenommen wird, steht in Kommunikation mit
der Kammer zum Transportieren von Fluiden von der
Kammer aus der Liuftungséffnung heraus. Das Luf-
tungsleitungsmittel kann mit einem Liftungsleitungs-
ventilmittel verbunden sein. Das Liftungsleitungs-
ventilmittel, das in dem Luiftungsleitungsmittel ange-
ordnet ist, weist eine offene Position auf, in der es
Fluid ermdglicht wird, durch die Liftungsleitungsven-
tilmittel zu flieBen, sowie eine geschlossene Position,
in der Fluid daran gehindert wird, durch das Luftungs-
leitungsventilmittel zu flielRen. Das Liftungsleitungs-
ventilmittel reagiert auf ein Signal, um eine der Posi-
tionen einzunehmen.

[0020] In einer Ausfiihrungsform senden die Steuer-
mittel ein Zufuhrsignal an die erste Zufuhrvorrich-
tung, um einen Stoppzustand der ersten Zuflhrvor-
richtung zu bewirken. Die Steuervorrichtung sendet
ferner ein oder mehrere Signale an das wenigstens
eine Ventilmittel, um eine geschlossene Position des
ersten Ausgangsventilmittels und des zweiten Ein-
lassleitungsventilmittels zu bewirken, sowie eine offe-
ne Position des zweiten Ausgangsleitungsventilmit-
tels und des Luftungsleitungsventilmittels, um Fluid
aus der Kammer abzulassen.

[0021] Vorzugsweise umfassen die Ausfiihrungsfor-
men ferner wenigstens ein Fitting bzw. Anschluss-
stiick, das zwischen einer Offnung und dem dazuge-
hérigen Leitungsmittel angeordnet ist, um das Lei-
tungsmittel in der Offnung bei hohem Druck zuriick-
zuhalten. Das Fitting bildet eine fluiddichte Dichtung
zwischen der Offnung und dem dazugehdrigen Lei-
tungsmittel und halt das dazugehdrige Leitungsmittel
in der Offnung zuriick, wenn der Druck in der Kam-
mer erhdht wird. Vorzugsweise halt das Fitting das
Leitungsmittel in der Offnung bei einem Kammer-
druck zwischen 15000 und 120000 psi zurick.

[0022] In einer Ausfiihrungsform weist die Kammer
eine zylindrische Wand, eine erste Endwand und
eine zweite Endwand auf. In dieser Ausfihrungsform
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ist die erste Einlassoffnung entweder in der ersten
oder der zweiten Endwand positioniert und die erste
Ausgangso6ffnung ist in der anderen Endwand positi-
oniert. Die zweite Einlasso6ffnung ist durch die zylind-
rische Wand in der Nahe der ersten Ausgangsoff-
nung positioniert und die zweite Ausgangso6ffnung ist
durch die zylindrische Wand in der Nahe der ersten
Einlassoffnung positioniert. Wenn eine Liftungsoff-
nung vorhanden ist, dann ist die Luftungséffnung
durch die zylindrische Wand ungefahr diametral ent-
gegengesetzt von der zweiten Eingangséffnung posi-
tioniert.

[0023] Das Gehause, das die Kammer umgibt, be-
steht aus einem inerten Material, wobei es sich um ei-
nen Edelstahl, Titan oder andere Metalle handeln
kann, die inert hinsichtlich der verwendeten Fluide
sind.

[0024] Ein Verfahren zum Injizieren eines oder meh-
rerer Fluide in eine Ausgangsleitung unter hohem
Druck verwendet eine Vorrichtung, die ein Gehause
mit einer Anzahl von Offnungen umfasst, Leitungen
in den Offnungen sowie wenigstens ein Ventilmittel,
um den Fluss in den Leitungen zu steuern. Das Ver-
fahren umfasst das Bereitstellen eines Gehauses,
das eine Kammer fir die Aufnahme und/oder das
Halten eines oder mehrerer Fluide unter Druck sowie
eine Aullenseite aufweist. Das Gehduse weist we-
nigstens eine erste Ausgangsoffnung, eine erste Ein-
lassoffnung, eine zweite Ausgangséffnung und eine
zweite Einlasséffnung auf. Jede Offnung erstreckt
sich von der Kammer zu der AuRenseite. Jede Off-
nung kann eine Leitung aufnehmen.

[0025] Ein erstes Ausgangsleitungsmittel wird von
der ersten Ausgangsoffnung aufgenommen. Das ers-
te Ausgangsleitungsmittel steht in Kommunikation
mit der Kammer zum Transportieren von Fluiden von
der Kammer aus der ersten Ausgangsoéffnung her-
aus. Das erste Ausgangsleitungsmittel wird fir die
Verbindung mit einer analytischen Vorrichtung, wie
beispielsweise einer HPLC-Saule, verwendet. Vor-
zugsweise handelt es sich bei dem ersten Ausgangs-
leitungsmittel um eine Kapillare. Die erste Einlassoff-
nung nimmt ein erstes Einlassleitungsmittel auf. Das
erste Einlassleitungsmittel steht in Kommunikation
mit der Kammer zum Transportieren eines ersten
Fluids in die Kammer. Das erste Einlassleitungsmittel
wird fur die Verbindung mit einer ersten Zufuhrvor-
richtung bzw. Fdrdervorrichtung, beispielsweise einer
Pumpe, verwendet.

[0026] Die zweite Einlassoffnung nimmt das zweite
Einlassleitungsmittel auf. Das zweite Einlassleitungs-
mittel steht in Kommunikation mit der Kammer zum
Transportieren eines zweiten Fluids in die Kammer.
Das zweite Einlassleitungsmittel wird fur die Verbin-
dung mit einer zweiten Zufuihrvorrichtung bzw. For-
dervorrichtung, wie beispielsweise einem Reservoir

oder einer Pumpe, verwendet. Vorzugsweise handelt
es sich bei dem ersten Fluid um ein Losungsprodukt
und bei dem zweiten Fluid um ein Probenfluid. Das
zweite Ausgangsleitungsmittel wird von der zweiten
Ausgangsoéffnung aufgenommen. Das zweite Aus-
gangsleitungsmittel steht in Kommunikation mit der
Kammer zum Transportieren von Fluiden von der
Kammer aus der zweiten Ausgangso6ffnung heraus.
Das zweite Ausgangsleitungsmittel wird fir eine Ver-
bindung mit einem Abfallbehaltnis oder Recyclingmit-
teln verwendet.

[0027] Wenigstens ein Ventilmittel ist in wenigstens
einem Mittel des ersten Ausgangsleitungsmittels, des
zweiten Ausgangsleitungsmittels und des zweiten
Einlassleitungsmittels angeordnet. Jedes Ventilmittel
des wenigstens einen Ventilmittels kann mit einem
Druckunterschied entlang des Ventilmittels von
15000 bis zu 120000 psi betrieben werden. Das Ven-
tilmittel weist eine geschlossene Position, in der Fluid
daran gehindert wird, durch das Ventilmittel zu flie-
Ren, sowie eine offene Position auf, in der Fluid er-
moglicht wird, durch das Ventilmittel zu flieRen. Das
Ventilmittel reagiert auf ein Signal, um eine der Posi-
tionen einzunehmen. Vorzugsweise handelt es sich
bei dem Ventilmittel um ein Gefriertauventil.

[0028] Das Verfahren umfasst das Aufnehmen ei-
nes Fluids von dem ersten Einlassleitungsmittel
und/oder dem zweiten Einlassleitungsmittel und das
Ablassen von Fluid durch das erste Ausgangslei-
tungsmittel und das zweite Ausgangsleitungsmittel.

[0029] Vorzugsweise umfasst das Verfahren ferner
das Bereitstellen einer ersten Zufuhrvorrichtung bzw.
Foérdervorrichtung, einer Quelle eines zweiten Fluids
und von Steuermitteln. Die erste Zufuhrvorrichtung
ist mit dem ersten Einlassleitungsmittel verbunden.
Die erste Zufuhrvorrichtung weist einen Zufuihrzu-
stand auf, in dem das erste Fluid bei einem Druck zu-
gefuhrt wird, der bis zu dem Maximaldruck betragen
kann, sowie einen Stoppzustand, in dem das erste
Fluid nicht zugefihrt wird. Die erste Zuflihrvorrich-
tung reagiert auf ein Zuflihrsignal, um einen der Zu-
stédnde einzunehmen. Bei der ersten Zufuhrvorrich-
tung kann es sich um eine Pumpe handeln. Die Quel-
le des zweiten Fluids steht in fluider Kommunikation
mit dem zweiten Einlassleitungsmittel. Die Steuermit-
tel sind ausgestaltet, um das wenigstens eine Ventil-
mittel zu steuern, indem ein Signal an das Ventilmittel
gesendet wird, um die offene oder die geschlossene
Position einzunehmen, und um die erste Zufihrvor-
richtung zu steuern, indem ein Zuflihrsignal an die
erste Zufuhrvorrichtung gesendet wird, um den Zu-
fuhrzustand oder den Stoppzustand einzunehmen.

[0030] Das Verfahren umfasst, dass bewirkt wird,
dass die Steuermittel ein oder mehrere Signale an
das Ventilmittel und an die erste Zufuhrvorrichtung
senden, um eine Sequenz von Positionen und Zu-
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standen zu bewirken, um ein oder mehrere Fluide
durch das erste Ausgangsleitungsmittel zu bewegen.
Um eine Menge des ersten Fluids in das Ausgangs-
leitungsmittel zu injizieren, fihren die Steuermittel die
folgenden Arbeitsschritte durch: a. Senden eines Si-
gnals an alle Leitungsventilmittel, um einen geschlos-
senen Zustand zu bewirken, um die Kammer abzu-
dichten, b. Senden eines Zuflihrsignals an die erste
Zufurvorrichtung, um einen Zufiuihrzustand zu bewir-
ken, um das erste Fluid bereitzustellen und den
Druck des ersten Fluids auf einen Férderdruck in der
Kammer zu erhéhen, und c. Senden eines Signals an
das erste Ausgangsleitungsventilmittel, um eine offe-
ne Position zu bewirken, um eine Menge des ersten
Fluids in das erste Ausgangsleitungsmittel zu injizie-
ren.

[0031] Um das erste Fluid aus der Kammer zu ent-
fernen und das zweite Fluid in das Ausgangsleitungs-
mittel zu injizieren, starten die Steuermittel, indem
der Druck in der Kammer vermindert wird. Die Steu-
ermittel fihren die folgenden Arbeitsschritte durch:
Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu
bewirken, Senden eines Zuflhrsignals an die erste
Zufuhrvorrichtung, um einen Stoppzustand zu bewir-
ken, und Senden eines Signals an das zweite Aus-
gangsleitungsventilmittel, um eine offene Position zu
bewirken. Dann, wenn der Druck in der Kammer den
Umgebungsdruck erreicht, senden die Steuermittel
ein Signal an das zweite Einlassleitungsventilmittel,
um eine offene Position zu bewirken. Die Steuermittel
ermoglichen es dem zweiten Fluid, in die Kammer
beférdert zu werden, bis das zweite Fluid das erste
Fluid verdrangt hat. Sodann bringen die Steuermittel
den Druck in der Kammer auf den Férderdruck, in-
dem ein Signal an das zweite Einlassleitungsventil-
mittel und das zweite Ausgangsleitungsventilmittel
gesendet wird, um eine geschlossene Position zu be-
wirken, und ein Zufuhrsignal bzw. Férdersignal an die
ersten Zufuhrvorrichtung bzw. Fdrdervorrichtung ge-
sendet wird, um einen Zuflihrzustand zu bewirken.
Wahrend der Druck in der Kammer bei dem Foérder-
druck gehalten wird, senden die Steuermittel ein Sig-
nal an das erste Ausgangsleitungsventilmittel, um
eine offene Position flr eine vorbestimmte Zeitdauer
zu bewirken, um das zweite Fluid auf das erste Aus-
gangsleitungsmittel zu injizieren.

[0032] Wenn die Vorrichtung ferner eine Fluidiber-
wachungsvorrichtung umfasst, die ein Fluid, das
durch die zweite Ausgangsleitung durchgefihrt wird,
Uberwacht, dann liefert die Uberwachungsvorrich-
tung den Steuermitteln Information Uber die Zusam-
mensetzung des Fluids, das aus der Kammer austritt.
Unter Verwendung der Fluidiberwachungsinformati-
on sparen die Steuermittel zweites Fluid, indem das
zweite Fluid nur so lange in die Kammer gefordert
wird, bis die Information von der Fluidiiberwachungs-
vorrichtung anzeigt, dass das zweite Fluid das erste

Fluid verdrangt hat. Somit wird zweites Fluid gegen-
Uber einem anderen Verfahren gespart, bei dem
zweites Fluid Uber einen Zeitraum fliet, der aus-
reicht, um sicherzustellen, dass das erste Fluid ver-
drangt worden ist.

[0033] Um den Druck in der Kammer zu vermindern
und Fluid aus der Kammer abzulassen, senden die
Steuermittel ein Signal an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu
bewirken, und ein Signal an das zweiten Ausgangs-
leitungsventilmittel, um eine offene Position zu bewir-
ken. Wenn die Vorrichtung ferner eine Luftungsoff-
nung in dem Gehause, ein Liftungsleitungsmittel so-
wie ein Luftungsleitungsventilmittelumfasst, dann
senden die Steuermittel auflerdem ein Signal an das
Liftungsleitungsventilmittel, um eine offene Position
zu bewirken. Dies ermoglicht es, dass Fluid schneller
aus der Kammer ausgelassen bzw. abgelassen wird.
Die Luftungsoffnung erstreckt sich von der Kammer
zu der AuBenseite, um das Luftungsleitungsmittel
aufzunehmen. Das Liftungsleitungsmittel wird von
der LUftungs6ffnung aufgenommen und steht in Kom-
munikation mit der Kammer, um Fluide von der Kam-
mer aus der Liuftungséffnung heraus zu transportie-
ren. Das Liftungsleitungsmittel ist fur eine Verbin-
dung mit einem Abfallsammelmittel ausgestaltet. Das
Liftungsleitungsventilmittel ist in dem Liftungslei-
tungsmittel angeordnet. Das Luftungsleitungsventil-
mittel ist ein Ventil des vorstehend beschriebenen
Typs mit einer offenen und einer geschlossenen Po-
sition. Das Ventilmittel reagiert auf ein Signal, um
eine der Positionen einzunehmen.

[0034] Wenn die Vorrichtung eine Liftungséffnung,
ein Luftungsleitungsmittel und ein Liftungsleitungs-
ventilmittel enthalt, dann kénnen die Steuermittel
eine andere Sequenz ausfihren, um erstes Fluid aus
dem Gehause zu entfernen und das zweite Fluid in
das Ausgangsleitungsmittel zu injizieren. Die Steuer-
mittel starten, indem der Druck in dem Gehause ver-
mindert wird, indem die folgenden Arbeitsschritte
durchgefiihrt werden: Senden eines Signals an das
erste Ausgangsleitungsventilmittel, um eine ge-
schlossene Position zu bewirken, Senden eines Zu-
fuhrsignals an die erste Zuflhrvorrichtung, um einen
Stoppzustand zu bewirken, und Senden eines Sig-
nals an das zweite Ausgangsleitungsventilmittel und
das Luftungsleitungsventilmittel, um eine offene Posi-
tion zu bewirken. Wenn der Druck in dem Gehause
den Umgebungsdruck erreicht, dann senden die
Steuermittel ein Signal an das Luftungsleitungsventil-
mittel, um eine geschlossene Position zu bewirken,
und an das zweite Einlassleitungsventilmittel, um
eine offene Position zu bewirken. Die Steuermittel er-
moglichen, dass zweites Fluid in die Kammer gefor-
dert wird, bis das zweite Fluid das erste Fluid ver-
drangt hat. Sodann bringen die Steuermittel den
Druck in der Kammer auf den Férderdruck, indem ein
Signal an das zweite Einlassleitungsventilmittel und
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das zweite Ausgangsleitungsventilmittel gesendet
wird, um eine geschlossene Position zu bewirken,
und ein Fordersignal bzw. Zufuhrsignal an die erste
Fordervorrichtung bzw. Zufiihrvorrichtung gesendet
wird, um einen Férderzustand bzw. Zufiihrzustand zu
bewirken. Sobald der Druck in der Kammer dem For-
derdruck entspricht, senden die Steuermittel ein Sig-
nal an das erste Ausgangsleitungsventilmittel, um
eine offene Position fur eine bestimmte Zeitdauer zu
bewirken, um das zweite Fluid auf die Kapillare zu in-
jizieren.

[0035] Wenn die Vorrichtung eine Luftungséffnung,
ein Liftungsleitungsmittel und ein Liftungsleitungs-
ventilmittel enthalt, um den Druck in dem Gehause zu
vermindern und das zweite Fluid aus der Kammer ab-
zulassen, dann senden die Steuermittel ein Signal an
das erste Ausgangsleitungsventilmittel, um eine ge-
schlossene Position zu bewirken, und ein Signal an
das zweite Ausgangsleitungsventilmittel und das Lif-
tungsleitungsventilmittel, um eine offene Position zu
bewirken.

[0036] Andere Systeme, Verfahren, Merkmale und
Vorteile der vorliegenden Erfindung ergeben sich
dem Fachmann anhand der beigefiigten Zeichnun-
gen und der nachstehenden detaillierten Beschrei-
bung. Es ist gedacht, dass alle derartigen zusatzli-
chen Systeme, Verfahren, Merkmale und Vorteile Teil
dieser Beschreibung sind, vom Schutzumfang der
vorliegenden Erfindung umfasst werden und durch
die anhangenden Anspriiche geschiitzt werden.

BESCHREIBUNG DER ZEICHNUNGEN

[0037] Zahlreiche Aspekte der Erfindung koénnen
unter Bezugnahme auf die beigefligten Zeichnungen
besser verstanden werden. Die Komponenten in den
Zeichnungen sind nicht notwendigerweise mal3-
stabsgetreu gezeichnet, wobei jedoch die Betonung
auf einer klaren Darstellung der Prinzipien der vorlie-
genden Erfindung liegt. Uberdies sind in den Zeich-
nungen dieselben Bezugsziffern in den unterschiedli-
chen Ansichten verwendet worden, um entsprechen-
de Teile zu kennzeichnen.

[0038] Fig. 1 zeigt eine Darstellung einer Ausfih-
rungsform der erfindungsgemafRen Vorrichtung.

[0039] Fig. 2 zeigt eine Darstellung der Vorrichtung
von Fig. 1, wobei eine Saule dargestellt ist, die mit
der Vorrichtung verbunden ist.

[0040] Fig. 3 zeigt eine Darstellung der Vorrichtung
von Fig. 1, wobei Zustands- und Steuersignalverbin-
dungen dargestellt sind.

[0041] Fig. 4 zeigt eine Darstellung einer weiteren
Ausfuhrungsform der erfindungsgemafRen Vorrich-
tung.

[0042] Fig. 5 zeigt eine perspektivische Ansicht der
Vorrichtung von Fig. 4.

[0043] Fig. 6A zeigt eine Draufsicht des Gehauses
einer Ausfuhrungsform der Vorrichtung von Fig. 5.

[0044] Fig. 6B zeigt ein Detail einer Offnung in dem
Gehause von Fig. 6A.

[0045] Fig. 6C zeigt ein Detail eines Merkmals des
Gehauses von Fig. 6A.

[0046] Fig. 7A zeigt eine perspektivische Ansicht
der Vorrichtung von Fig. 5, wobei das Gehause von
Fig. 6A durchsichtig dargestellt ist, um Verbindungs-
details der Ausflihrungsform zu zeigen.

[0047] Fig. 7B zeigt eine Darstellung des Inneren
der Kammer der Vorrichtung von Fig. 7A.

DETAILLIERTE BESCHREIBUNG

[0048] Die vorliegende Erfindung betrifft die Flissig-
keitschromatographie und insbesondere eine Vor-
richtung zum Beférdern eines oder mehrerer Fluide
durch  eine  Hochdruckflissigkeitschromatogra-
phie-Saule (high pressure liquid chromatography co-
lumn; HPLC column). Die HPLC-Saule ist mit einer
Leitung verbunden, die aus der Vorrichtung heraus-
fuhrt. Die Vorrichtung umfasst ein Gehause mit meh-
reren Offnungen, Leitungen in den Offnungen und
wenigstens einem Ventilmittel, um den Fluss in den
Leitungen zu steuern.

[0049] Die Vorrichtung 10, wie diese schematisch in
Fig. 1 dargestellt ist, umfasst ein Gehduse 20, das
eine Kammer 22 fiir die Aufnahme und/oder das Hal-
ten eines oder mehrerer Fluide unter Druck sowie ei-
ner AulBenseite 24 aufweist. Das Gehause 20 weist
wenigstens eine erste Ausgangsoffnung 32, eine ers-
te Einlassoffnung 30, eine zweite Ausgangsoéffnung
34 und eine zweite Einlasséffnung 36 auf. Jede Off-
nung erstreckt sich von der Kammer 22 zu der Au-
Renseite 24. Jede Offnung ist ausgestaltet, ein Lei-
tungsmittel aufzunehmen.

[0050] Ein erstes Ausgangsleitungsmittel 42 ist von
der ersten Ausgangsoéffnung 32 aufgenommen. Das
erste Ausgangsleitungsmittel 42 steht in Kommunika-
tion mit der Kammer 22, um Fluide von der Kammer
22 aus der ersten Ausgangsoffnung 32 heraus zu be-
fordern. Das erste Ausgangsleitungsmittel 42 wird fur
eine Verbindung mit einer analytischen Vorrichtung,
wie beispielsweise einer HPLC-Saule (nicht gezeigt),
verwendet. Die erste Einlass6ffnung 30 nimmt das
erste Einlassleitungsmittel 40 auf. Das erste Einlass-
leitungsmittel 40 steht in Kommunikation mit der
Kammer 22, um ein erstes Fluid in die Kammer 22 zu
beférdern. Das erste Einlassleitungsmittel weist ei-
nen Innendurchmesser zwischen ungefahr 120 pm
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und 180 pm auf. Das erste Einlassleitungsmittel 40
wird fur die Verbindung mit einer ersten Férdervor-
richtung bzw. Zufuihrvorrichtung (nicht gezeigt), wie
beispielsweise einer Pumpe, verwendet.

[0051] Die zweite Einlass6ffnung 36 nimmt das
zweite Einlassleitungsmittel 46 auf. Das zweite Ein-
lassleitungsmittel 46 steht in Kommunikation mit der
Kammer 22, um ein zweites Fluid in die Kammer zu
beférdern. Das zweite Einlassleitungsmittel 46 wird
fur die Verbindung mit einer zweiten Zufihrvorrich-
tung bzw. Férdervorrichtung (nicht gezeigt) verwen-
det, wie beispielsweise einem Reservoir oder einer
Pumpe. Das zweite Ausgangsleitungsmittel 44 wird
von der zweiten Ausgangsoffnung 34 aufgenommen.
Das zweite Ausgangsleitungsmittel 44 steht in Kom-
munikation mit der Kammer 22, um Fluide von der
Kammer 22 aus der zweiten Ausgangsoffnung 34 he-
rauszubeférdern. Das zweite Ausgangsleitungsmittel
44 wird fur eine Verbindung mit einem Abfallbehaltnis
oder Recyclingmitteln (nicht gezeigt) verwendet.

[0052] Die Kammer 22 ist ausgestaltet, Fluid von
dem ersten Einlassleitungsmittel 40 und dem zweiten
Einlassleitungsmittel 46 aufzunehmen und Fluid
durch das erste Ausgangsleitungsmittel 42 und das
zweite Ausgangsleitungsmittel 44 abzugeben. Vor-
zugsweise handelt es sich bei dem ersten Fluid um
ein LOsungsprodukt, wahrend das zweite Fluid ein
Probenfluid ist. Die Kammer 22 ist ferner ausgestal-
tet, ein Fluid unter einem hohen, sehr hohen,
und/oder ultrahohen Druck zu halten.

[0053] Wenigstens ein Ventilmittel ist wenigstens in
dem ersten Ausgangsleitungsmittel 42, dem zweiten
Ausgangsleitungsmittel 44 und/oder dem zweiten
Einlassleitungsmittel 46 angeordnet. Jedes Ventilmit-
tel kann mit einem Druckunterschied entlang des
Ventilmittels von ungefahr 15000 bis 120000 psi be-
trieben werden. Das Ventilmittel weist eine geschlos-
sene Position auf, in der Fluid daran gehindert wird,
durch das Ventilmittel zu flieRen, sowie eine offene
Position, in der dem Fluid ermdglicht wird, durch das
Ventilmittel zu flieBen. Das Ventilmittel reagiert auf
ein Signal, um eine dieser Positionen einzunehmen.
In einer bevorzugten Ausfiuhrungsform handelt es
sich bei dem wenigstens einen Ventilmittel um ein
Gefriertauventil. Derartige Ventile weisen keine be-
weglichen Teile auf und tragen kein Totvolumen zu
der Trennung bei, wodurch der wiederholbare Betrieb
in einer Inline-Umgebung ermdglicht wird. Die Ge-
friertauventilmittel werden verwendet, um das Laden
und das Unterdrucksetzen der Vorrichtung zu steu-
ern.

[0054] Wie sich Fig. 2 entnehmen lasst, ist ein ers-
tes Ausgangsleitungsventilmittel 52 in dem ersten
Ausgangsleitungsmittel 42 angeordnet. Wie darge-
stellt, handelt es sich bei dem ersten Ausgangslei-
tungsmittel 42 um eine Kapillare, die ein erstes Ende

62 durch die erste Ausgangsoéffnung 32 aufweist, ei-
nen mittleren Abschnitt 64, der auerhalb des Ge-
hauses 20 liegt, sowie ein zweites Ende 66, das als
eine Flussigkeitschromatographiesaule 65 ausgebil-
det ist, die ein Eingangsende 63 und ein Ausgangs-
ende 67 aufweist. Das erste Ausgangsleitungsmittel
42 und die Saule 65 weisen einen Innendurchmesser
von ungefahr 15 ym bis 150 pym auf. Das erste Aus-
gangsleitungsventilmittel 52 ist in dem mittleren Ab-
schnitt 64 des ersten Ausgangsleitungsmittels 42 an-
geordnet. Wie dargestellt, erstreckt sich das erste
Ende 62 des ersten Ausgangsleitungsmittels 42 in
die Kammer 22, wobei die Spitze 68 des ersten En-
des 62 des ersten Ausgangsleitungsmittels 42 in der
Kammer 22 zwischen der zweiten Einlassoffnung 36
und der zweiten Ausgangsoffnung 34 positioniert ist.
Diese Positionierung stellt sicher, dass dann, wenn
das zweite Fluid in die zweite Einlasséffnung 36 und
aus der zweiten Ausgangsoffnung 34 heraus flief3t,
der Bereich um die Spitze 68 des ersten Ausgangs-
leitungsmittel 42 gespdilt wird und jedwedes erstes
Fluid in der Kammer nicht in der Nahe des ersten
Ausgangsleitungsmittels 42 zuriickgehalten wird.

[0055] Wie sich Fig. 3 entnehmen lasst, ist ein zwei-
tes Ausgangsleitungsventilmittel 54 in dem zweiten
Ausgangsleitungsmittel 44 angeordnet. Vorzugswei-
se ist ein zweites Einlassleitungsventilmittel 56 in
dem zweiten Einlassleitungsmittel 46 angeordnet.
Eine zweite Fluidquelle 95 ist mit der zweiten Einlass-
leitung 46 verbunden, um das zweite Fluid zuzufih-
ren. Die zweite Einlass6ffnung und die zweite Aus-
gangsoffnung beherbergen Leitungsmittel 46, 44, die
einen Innendurchmesser von ungefahr 15 pm bis 50
pm aufweisen.

[0056] Wie dargestellt, ist die Vorrichtung 10 mit ei-
ner ersten Zufuhrvorrichtung bzw. Fdrdervorrichtung
70 Uber das erste Einlassleitungsmittel 40 verbun-
den. Die erste Zufuhrvorrichtung 70 weist einen Zu-
fuhrzustand auf, in dem das erste Fluid mit einem
Druck zugefihrt wird, der bis zu dem Maximaldruck
betragen kann. Die erste Zufuhrvorrichtung 70 weist
aulerdem einen Stoppzustand auf, in dem das erste
Fluid nicht zugefihrt wird. Die erste Zuflihrvorrich-
tung 70 reagiert auf ein Zufiihrsignal 72, um einen
dieser Zustande einzunehmen.

[0057] Wie dargestellt, umfasst die Vorrichtung 10
aullerdem Steuermittel 80, um jedes Ventilmittel zu
steuern, indem ein Signal 82, 84, 86 an die Ventilmit-
tel gesendet wird, um die offene oder die geschlosse-
ne Position einzunehmen. Wie dargestellt, steuern
die Steuermittel 80 ferner die erste Zufihrvorrichtung
70, indem ein Zuflhrsignal 72 an die Zufuhrvorrich-
tung 70 gesendet wird, um den Zuflihrzustand oder
den Stoppzustand einzunehmen.

[0058] Um die Kammer 22 zu fiillen und unter Druck
zu setzen, senden die Steuermittel 80 ein Zufuhrsig-
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nal 72 an die erste Zufihrvorrichtung 70, um einen
Zufuhrzustand der ersten Zuflihrvorrichtung 70 zu
bewirken. Die Steuermittel 80 senden ferner ein oder
mehrere Signale an das wenigstens eine Ventilmittel,
um eine geschlossene Position von allen Leitungs-
ventilmitteln 52, 54, 56 zu bewirken, um die Kammer
22 zu befillen und unter Druck zu setzen.

[0059] Um bestehendes Fluid in der Kammer 22
durch das zweite Fluid zu ersetzen, senden die Steu-
ermittel 80 ein Zufiihrsignal 72 an die erste Zufihr-
vorrichtung 70, um einen Stoppzustand der ersten
Zufuhrvorrichtung 70 zu bewirken, und senden ein
oder mehrere Signale an das wenigstens eine Ventil-
mittel, um eine geschlossene Position des ersten
Ausgangsleitungsventilmittels 52 und eine offene Po-
sition des zweiten Einlassleitungsventilmittels 56 und
des zweiten Ausgangsleitungsmittels 54 zu bewir-
ken, um ein Fluid in der Kammer 22 durch das zweite
Fluid zu ersetzen. Vorzugsweise umfasst die Vorrich-
tung 10, wie dargestellt, eine Fluidiberwachungsvor-
richtung 90 zum Uberwachen eines Fluids, das durch
das zweite Ausgangsleitungsmittel 44 hindurch ftritt.
Die Fluidiberwachungsvorrichtung ist ausgestaltet,
die Steuermittel 80 mit einem Uberwachungssignal
92 bereitzustellen, das kennzeichnend fir die Zu-
sammensetzung des Fluids ist, das aus der Kammer
22 austritt. Vorzugsweise Uberwachen die Steuermit-
tel 80 das Fluid an der zweiten Ausgangsleitung 44
mittels des Uberwachungssignals 92 und bestimmen
die Konzentration des zweiten Fluids in dem Auslass-
fluid.

[0060] Um Fluid aus der Kammer 22 auszulassen
bzw, abzulassen, senden die Steuermittel 80 ein Zu-
fuhrsignal 72 an die erste Zufuhrvorrichtung 70, um
einen Stoppzustand der ersten Zuflhrvorrichtung 70
zu bewirken, und senden ein oder mehrere Signale
an das wenigstens eine Ventilmittel, um eine ge-
schlossene Position des ersten Ausgangsventilmit-
tels 52 und des zweiten Einlassventilmittels 56 und
eine offene Position des zweiten Ausgangsventilmit-
tels 54 zu bewirken, um Fluid aus der Kammer 22 ab-
zulassen.

[0061] Um ein unter Druck befindliches Fluid durch
das erste Ausgangsleitungsmittel 42 zu beférdern,
senden die Steuermittel 80 ein Zuflhrsignal 72 an die
erste Zufuhrvorrichtung 70, um einen Zufiihrzustand
der ersten Zufuhrvorrichtung 70 zu bewirken, und
senden ein oder mehrere Signale an das wenigstens
eine Ventilmittel, um eine geschlossene Position des
zweiten Einlassventilmittels 56 und des zweiten Aus-
gangsventilmittels 54 und eine offene Position des
ersten Ausgangsventilmittels 52 zu bewirken, um das
unter Druck befindliche Fluid durch das erste Aus-
gangsleitungsmittel 42 zu beférdern.

[0062] In einer Ausflihrungsform handelt es sich bei
der ersten Zufuhrvorrichtung 70 um eine Pumpe, die

dazu geeignet ist, den internen Druck der Kammer 22
auf den Maximaldruck zu erhéhen. Der Maximal-
druck betragt vorzugsweise zwischen 15000 und
120000 psi. Bei der Pumpe kann es sich um eine Bi-
narpumpe handeln, die dazu geeignet ist, bei dem
Maximaldruck einen Gradienten zu erzeugen. Wenn
die Kammer mit zweitem Fluid zu dem Zeitpunkt ge-
fullt ist, zu dem die Pumpe in den Zuflihrzustand ge-
schaltet wird, dann erhéht die Pumpe den Druck und
komprimiert das vorhandene Fluid. Das erste Fluid
muss jedoch nicht notwendigerweise das zweite Flu-
id verdrangen, es sei denn Fluid tritt aus der Kammer
aus.

[0063] In einer Ausflihrungsform ist die Kammer 22
ausgestaltet, Fluide bei Driicken zu halten, die unge-
fahr zwischen dem Atmospharendruck und dem Ma-
ximaldruck liegen. In einer Ausfiuihrungsform reicht
der Maximaldruck bis ungefahr 5000 psi. In einer wei-
teren Ausfihrungsform erstreckt sich der Maximal-
druck bis ungefahr 15000 psi. In einer dritten Ausflih-
rungsform erstreckt sich der Maximaldruck bis
120000 psi und insbesondere betragt der Druck in
der Kammer ungefahr zwischen 30000 und 120000
psi, wenn Fluid durch die erste Ausgangsoéffnung 32
gefordert wird.

[0064] Die Vorrichtung 110, wie diese in Fig. 4 dar-
gestellt ist, umfasst ferner eine Luftungsoffnung 138
in dem Gehdause 120, die sich von der Kammer 122
zu der AufRenseite 124 erstreckt, um ein Luftungslei-
tungsmittel 148 aufzunehmen. Das Liiftungsleitungs-
mittel 148, das von der Liftungséffnung 138 aufge-
nommen wird, steht in Kommunikation mit der Kam-
mer 122, um Fluide von der Kammer 122 aus der LUf-
tungsoffnung 138 heraus zu beférdern. Ein Liftungs-
leitungsmittel 148 weist einen Innendurchmesser von
ungefahr 25 ym bis 150 ym auf. Wie dargestellt, weist
das Luftungsleitungsmittel 148 ein Liftungsleitungs-
ventilmittel 158 auf, das in diesem angeordnet ist.
Das Liftungsleitungsventilmittel 158, das in dem Luf-
tungsleitungsmittel 148 angeordnet ist, weist eine of-
fene Position auf, in der Fluid ermdglicht wird, durch
das Luftungsleitungsventilmittel 158 zu fliel3en, sowie
eine geschlossene Position, in der Fluid daran gehin-
dert wird, durch das Luftungsleitungsventilmittel 158
zu flieBen. Das Luftungsleitungsventilmittel 158 rea-
giert auf ein Signal 188, um eine der Positionen ein-
zunehmen.

[0065] Im Allgemeinen handelt es sich bei den In-
nendurchmessern des zweiten Einlassleitungsmittels
146 und des zweiten Ausgangsleitungsmittels 144
um die kleinsten Durchmesser, die in der Vorrichtung
110 verwendet werden. Das erste Ausgangsleitungs-
mittel 142 weist den nachst groReren Durchmesser
auf und das Luftungsleitungsmittel 148 und das erste
Einlassleitungsmittel 140 weisen die gréften Durch-
messer der Leitungsmittel auf, die in der Vorrichtung
110 verwendet werden. Diese Hierarchie ermoglicht
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eine maximale Steuerung der Menge des verwende-
ten zweiten Fluids sowie eine Steuerung der Fluide,
die zu der Saule (nicht gezeigt) beférdert werden,
wahrend die Zeitdauer, die damit zugebracht wird,
den Druck in der Kammer 122 zwischen Prozess-
schritten zu erniedrigen, auf ein Mindestmal} be-
schrankt wird.

[0066] Um Fluid aus der Kammer 122 abzulassen,
senden die Steuermittel 180 der Vorrichtung von
Fig. 4 ein Zufuhrsignal 172 an die erste Zufuhrvor-
richtung 170, um einen Stoppzustand der ersten Zu-
fuhrvorrichtung 170 zu bewirken. Die Steuermittel
180 senden ferner ein oder mehrere Signale an das
wenigstens eine Ventilmittel, um eine geschlossene
Position des ersten Ausgangsventilmittels 152 und
des zweiten Einlassleitungsventilmittels 156 und eine
offene Position des zweiten Ausgangsleitungsventil-
mittels 154 und des Liftungsleitungsventilmittels 158
zu bewirken, um Fluid aus der Kammer 122 abzulas-
sen. Die Vorrichtung 110 dissipiert den Druck schnel-
ler und lasst Fluide aus der Kammer 122 schneller
ab, und zwar aufgrund des gréReren Durchmessers
des Luftungsleitungsmittels 148 und der Fahigkeit,
sowohl das Liftungsleitungsventilmittel 158 als auch
das zweite Leitungsausgangsventilmittel 154 gleich-
zeitig zu 6ffnen.

[0067] Bei der Implementierung der Vorrichtung,
wie beispielsweise der Vorrichtung 210, wie diese in
Fig. 5 dargestellt ist, kbnnen die Ausfiihrungsformen
ferner wenigstens ein Fitting bzw. Anschlussstick,
wie beispielsweise Fitting 243, umfassen, das zwi-
schen einer Offnung und dem dazugehérigen Lei-
tungsmittel angeordnet ist. Ein derartiges Fitting wird
in der ebenfalls anhangigen Anmeldung 60/410,346
beschrieben, auf die hiermit Bezug genommen wird.
Dieses Fitting 243 ist dazu ausgestaltet, eine fluid-
dichte Dichtung zwischen der Offnung und dem da-
zugehdrigen Leitungsmittel auszubilden, und zwar
insbesondere dann, wenn das Leitungsmittel aus
Quarzglas ausgebildet ist. Quarzglas ist nicht stabil
genug, um den Kraften standzuhalten, die durch eine
herkdmmliche Hochdruckferrule, wie beispielsweise
Ferrule 241, ausgelibt werden. Das Fitting 243 ist au-
Rerdem dazu da, das dazugehérige Leitungsmittel in
der Offnung zuriickzuhalten, wenn der Druck in der
Kammer erhoht wird. Das Fitting 243 halt das Lei-
tungsmittel in der Offnung bis zu einem Kammer-
druck von ungeféahr 15000 bis 120000 psi zurlck.
Wenn das Leitungsmittel aus einem metallischen Ma-
terial, wie beispielsweise Edelstahl, Titan oder einem
anderen inerten Metall, ausgebildet ist, wie dies
durch das erste Einlassmittel 240 dargestellt ist, dann
kann ein einfacheres Hochdruck-Fitting, wie bei-
spielsweise Fitting 241, verwendet werden. Dieses
Fitting 241 kann eine Hochdruckferrule sein. Das Ge-
hause 220 umfasst ein inertes Material, wobei es sich
um Edelstahl, Titan oder ein anderes Metall handeln
kann, das inert hinsichtlich der verwendeten Fluide ist

und dazu geeignet ist, dem Maximaldruck standzu-
halten.

[0068] Das Gehause ist um eine Kammer angeord-
net, die vorzugsweise zwischen 1 und 3 cm lang ist
und einen Durchmesser von 35 bis 60 mm aufweist.
Derartige Abmessungen ermdglichen es, dass kleine
Probenmengen und kleine Losungsproduktmengen
verwendet werden. Eine verwendete Kammer war
ungefahr 1,7 cm lang und hatte einen Durchmesser
von ungefahr 45 mm. Das Gehduse 220, um eine
derartige Kammer zu umgeben, weist vorzugsweise
die folgenden Abmessungen auf: zwischen 1 und 2
Zoll lang, zwischen 0,5 und 1,0 Zoll breit und 0,35 bis
0,7 Zoll hoch. Ein verwendetes Gehduse hatte die
Abmessungen 1,5 Zoll x 0,7 Zoll x 0,4 Zoll.

[0069] In einer Ausfuhrungsform ist das vorstehend
beschriebene Gehduse 220 wie in Fig. 6A dargestellt
hergestellt worden, und zwar mit einer inneren zylin-
drischen Kammer 222, die ungefahr eine Lange von
0,65 Zoll und einen Durchmesser von ungefahr 0,018
Zoll hatte und somit ein Volumen von 0,306 Zoll* auf-
wies. Das Gehause 220 bestand aus Edelstahl. Die
Kammer 222 hatte eine Seitenwand 223 um die Kam-
mer 222 und offene Enden. Eine erste Einlassoffnung
230 war mit dem ersten Ende 225 der Kammer 222
verbunden. Die erste Einlass6ffnung 230 war ausge-
staltet, um ein Z-Detail-Edelstahlferrul-Fitting aufzu-
nehmen, das von der Firma Waters Corp. (Milford,
Massachusetts) vertrieben wird. Eine zweite Aus-
gangso6ffnung 234 ist in der Seitenwand 233 der
Kammer 222 bereitgestellt worden, wobei die Mitte
der zweiten Ausgangsoffnung 234 ungefahr 0,017
Zoll entlang der Seitenwand 233 von dem ersten
Ende 235 der Kammer 222 angeordnet gewesen ist.
Die zweite Ausgangsoffnung 234 war sehr nah an
dem ersten Ende 235 der Kammer 222 angeordnet,
um jedwedes restliche erste Fluid auf ein Mindest-
mal zu beschranken, wenn das zweite Fluid das ers-
te Fluid verdrangt hat. Die zweite Enddffnung 234 ist
ausgestaltet gewesen, um eine #6-40-Ferrule aufzu-
nehmen, wie diese in Fig. 6C dargestellt ist. Die erste
Ausgangsoffnung 232 ist, wie im Detail in Fig. 6B
dargestellt, im verbundenen Zustand mit dem offenen
zweiten Ende 227 der Kammer 222 bereitgestellt
worden. Die zweite Einlass6ffnung 236 und die Luf-
tungsoéffnung 238 sind an beiden Seiten der Kammer
222 durch die Seitenwand 233 in einem Abstand von
ungefahr 0,035 Zoll von dem zweiten Ende 227 der
Kammer 222 bereitgestellt worden. Die erste Aus-
gangso6ffnung 232, die zweite Einlasséffnung 236
und die LUftungsoffnung 238 sind ausgestaltet gewe-
sen, um eine 6-40-Ferrule aufzunehmen, wie dies in
Fig. 6C dargestellt ist.

[0070] In einer Ausflihrungsform, die in Fig. 7A dar-
gestellt ist, in der das Gehause 220 von Fig. 6A
durchsichtig dargestellt ist, um die Kammer 222 frei-
zulegen, besteht die Vorrichtung aus einem Gehau-
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se, wie dies dargestellt ist. Die erste Einlasséffnung
230 ist mit einer Ferrule 231 versehen, um ein erstes
Einlassleitungsmittel 240 in der Offnung zuriickzuhal-
ten. Das erste Einlassleitungsmittel 240 weist einen
Innendurchmesser auf, wobei es sich um den groR-
ten Durchmesser der Leitungsmittel handelt, um ei-
nen effizienten Druckaufbau und ein effizientes Spu-
len der Kammer zu ermoglichen. Das erste Einlass-
leitungsmittel 240 weist einen Innendurchmesser von
vorzugsweise zwischen 120 und 180 pym auf und ei-
nen Auflendurchmesser von ungefahr 360 pm. In ei-
nem Fall hatte das erste Einlassleitungsmittel einen
Innendurchmesser von 150 ym und einen Auf3en-
durchmesser von 360 um. Das erste Einlassleitungs-
mittel 240 besteht vorzugsweise aus Edelstahl und
wird durch ein Kompressions-Fitting 241 zurtickge-
halten, wie beispielsweise das Waters Z-Detail, wie
dies in einem Waters Alliance HPLC-System verwen-
det wird, das von der Firma Waters Corporation, Mil-
ford, Massachusetts vertrieben wird. Alternativ kann
eine Quarzglaskapillare desselben GréfRenbereichs
als erstes Einlassleitungsmittel 240 verwendet wer-
den. Bei dem Ruckhaltemechanismus fur das Quarz-
glasleitungsmittel wirde es sich, wie vorstehend be-
schrieben, um ein Hochdruckkapillar-Fitting handeln,
das ausgestaltet ist, mit der Ferrule 231 verbunden
zu werden, um die Quarzglaskapillare zuriickzuhal-
ten, ohne die Kapillare zu beschadigen.

[0071] Die erste Ausgangsoffnung 232 ist mit einer
Ferrule 233 versehen, um ein erstes Ausgangslei-
tungsmittel 242 in der Offnung zuriickzuhalten. Das
erste Ausgangsleitungsmittel 242 weist einen Innen-
durchmesser auf, der nicht groRer als der Innen-
durchmesser des ersten Einlassleitungsmittels 240
ist und fur den durchzufiihrenden chromatographi-
schen Prozess angepasst ist. Typischerweise weist
das erste Ausgangsleitungsmittel 242 einen Innen-
durchmesser von 15 bis 150 pm und einen Auf3en-
durchmesser von ungefahr 360 pm auf. In einem Fall
hatte das erste Ausgangsleitungsmittel 242 einen In-
nendurchmesser von 70 uym und ist aulRerhalb des
Gehauses 220 mit Partikeln gepackt gewesen, die
aulerhalb des Gehauses eine Saule ausbilden. Ein
Hochdruckkapillar-Fitting 243, das ausgestaltet ist,
mit der Ferrule 233 zu wechselwirken bzw. verbun-
den zu werden, halt die Quarzglaskapillare in der ers-
ten Ausgangsoéffnung 232 zuriick, ohne die Kapillare
zu beschadigen.

[0072] Die zweite Einlass6ffnung 236 istin der Nahe
der ersten Ausgangsoéffnung 232 angeordnet. Die
zweite Einlassoffnung 236 ist mit einer Ferrule 237
versehen, um das zweite Einlassleitungsmittel 246 in
der Offnung zuriickzuhalten. Das zweite Einlasslei-
tungsmittel 246 weist einen Innendurchmesser von
15-50 pym und einen Auflendurchmesser von unge-
fahr 360 pm auf. In einem Fall betrug der Innendurch-
messer des zweiten Einlassleitungsmittels 246 25
pm. Ein Hochdruckkapillar-Fitting 247, das ausge-

staltet ist, mit der Ferrule 237 zu wechselwirken bzw.
verbunden zu werden, halt die Quarzglaskapillare in
der zweiten Einlasséffnung 236 zuriick, ohne die Ka-
pillare zu beschadigen.

[0073] Die zweite Ausgangsoffnung 234 ist in der
Nahe der ersten Einlassoffnung 230 angeordnet. Die
zweite Ausgangsoffnung 234 ist mit einer Ferrule 235
versehen, um das zweite Ausgangsleitungsmittel 244
in der Offnung zuriickzuhalten. Das zweite Aus-
gangsleitungsmittel 244 weist einen Innendurchmes-
ser von 15-50 ym und einen Aufiendurchmesser von
ungefahr 360 ym auf. In einem Fall betrug der Innen-
durchmesser des zweiten Ausgangsleitungsmittels
244 25 pm. Ein Hochdruckkapillar-Fitting 245, das
ausgestaltet ist, mit der Ferrule 235 zu wechselwir-
ken bzw. verbunden zu werden, halt die Quarzglas-
kapillare in der zweiten Ausgangsoffnung 234 zurlck,
ohne die Kapillare zu beschadigen.

[0074] Wenn eine Luftéffnung vorhanden ist, dann
ist die Luftéffnung 238 ungefahr diametral entgegen-
gesetzt zu der zweiten Eingangséffnung 236 ange-
ordnet. Die Luftungséffnung 238 ist mit einer Ferrule
239 versehen, um das Luftungsleitungsmittel 248 in
der Offnung zuriickzuhalten. Das Liiftungsleitungs-
mittel 248 weist einen Innendurchmesser von 25-150
pm und einen AufRendurchmesser von ungefahr 360
pm auf. In einem Fall betrug der Innendurchmesser
der Luiftungsleitungsmittel 248 50 pym. Ein Hoch-
druckkapillar-Fitting 249, das ausgestaltet ist, mit der
Ferrule 239 zu wechselwirken bzw. verbunden zu
werden, halt die Quarzglaskapillare in der Liftungs-
offnung 238 zuriick, ohne die Kapillare zu beschadi-
gen. Ventilmittel (nicht gezeigt) sind um das erste
Ausgangsleitungsmittel, das zweite Einlassleitungs-
mittel, das zweite Ausgangsleitungsmittel und das
Luftungsleitungsmittel auRerhalb des Gehauses an-
geordnet.

[0075] Eig. 7B zeigt, wie die Menge des zweiten
Fluids; das in das erste Ausgangsleitungsmittel 242
beférdert werden soll, durch die Anordnung der Spit-
ze 268 des ersten Ausgangsleitungsmittels 242 ge-
steuert wird. Das erste Ausgangsleitungsmittel 242
wird durch die erste Ausgangsoffnung 232 in die
Kammer 222 eingeflihrt. Die Spitze 268 des ersten
Ausgangsleitungsmittels 242 ist zwischen der zwei-
ten Einlasso6ffnung 236 und der zweiten Ausgangsoff-
nung 234 in einem Abstand ,d" von der Endwand 225
angeordnet. Wenn die Kammer 222 mit zweitem Flu-
id gefillt wird, indem zweites Fluid durch das zweite
Einlassleitungsmittel 246 eingelassen und aus dem
zweiten Ausgangsleitungsmittel 244 ausgelassen
wird, dann wird das Volumen zwischen der Spitze
268 des ersten Ausgangsleitungsmittels 242 und der
Endwand 225 mit dem zweiten Fluid geflllt. Dieses
Volumen des zweiten Fluids wird bestimmt durch: V
= dmr? wobei 1" der Radius der Kammer ist. Nach-
dem die Kammer 222 abgedichtet worden ist, ver-
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bleibt dieses Volumen des zweiten Fluids zwischen
der Spitze 268 und dem Ende der Kammer 225.
Wenn die Pumpe, die mit dem ersten Einlassleitungs-
mittel 240 verbunden ist, in einen Zuflhrzustand ge-
schaltet wird, dann versucht die Pumpe, erstes Fluid
in die Kammer 222 zu injizieren. Da die Kammer 222
jedoch mit dem zweiten Fluid gefiillt ist, steigert die
Pumpe lediglich den Druck auf das zweite Fluid.
Wenn der Druck hinreichend groR ist, dann wird das
erste Ausgangsleitungsventilmittel (nicht gezeigt) ge-
offnet und eine Menge von zweitem Fluid wird in das
erste Ausgangsleitungsmittel 242 beférdert, wahrend
dieselbe Menge von erstem Fluid das zweite Fluid
verdrangt. Diese Menge von erstem Fluid ist in dem
Ende der Kammer 225 enthalten. Die Vorrichtung
210 kann zweites Fluid in das Ende 268 des ersten
Ausgangsleitungsmittels 242 nur solange beférdern,
bis das gesamte zweite Fluid in dem Volumen, das
durch die vorstehende Gleichung bestimmt ist, be-
wegt worden ist. Anschliefend wird das erste Fluid,
das von der ersten Zufuhrvorrichtung bereitgestellt
wird, zu dem Leitungsmittel beférdert. Obgleich es
sich bei dem vorstehend bestimmten Fluidvolumen
um eine obere Grenze der Menge von zweitem Fluid
handelt, das injiziert werden kann, bestimmt die Zeit-
dauer, Uber die das erste Ausgangsventilmittel geoff-
net ist, wahrend die Kammer 222 unter Druck gesetzt
wird, Ublicherweise die Menge des injizierten zweiten
Fluids.

[0076] In einer Ausfihrungsform, bei der die Verbin-
dungen von Eig. 4 mit der Vorrichtung der Fig. 6 und
7 verwendet worden sind, ist die erste Eingangslei-
tung 240, eine Stahlleitung mit einem Innendurch-
messer von 150 ym und einem AuRendurchmesser
von 1/16 ", mittels einem metallischen Ferrulen-Fit-
ting (Waters Corporation, Z-Detailferrule) zwischen
der ersten Einlasséffnung 230 und einer binaren Ul-
trahochdruck-Gradientenpumpe verbunden worden,
die als die erste Zufuhrvorrichtung 170 betrieben wor-
den ist. Die erste Ausgangsleitung 242, eine Quarz-
glaskapillare mit einem Innendurchmesser von 75 ym
und einem AuRendurchmesser von 360 ym, wurde
durch ein Hochdruckkapillar-Fitting in der ersten Aus-
gangsoffnung 232 gehalten, das mit der 6-40-Ferru-
lendffnung zusammenpasste. Die zweiten Einlass-
und Auslassleitungen 246, 244, Kapillare mit einem
Innendurchmesser von 25 pm und einem Auf3en-
durchmesser von 360 um, sind jeweils in der zweiten
Einlassoffnung und der zweiten Ausgangsoffnung
236, 234 mittels einem Hochdruckkapillar-Fitting ge-
halten worden, das mit der 6-40-Ferrulen6ffnung zu-
sammenpasste. Die Luftungsleitung 248, eine Kapil-
lare mit einem Innendurchmesser von 25 pym und ei-
nem Aufdendurchmesser von 360 pm, wurde durch
ein Hochdruckkapillar-Fitting in der Luiftungséffnung
238 gehalten, das mit der 6-40-Ferrulenéffnung zu-
sammenpasste. Die erste Ausgangsleitung 242 wur-
de durch das Hochdruck-Fitting gefuhrt, bis diese mit
dem Ende der Leitung ungefahr 500 ym entfernt von

dem ersten Ende 235 der Kammer 222 positioniert
gewesen ist.

[0077] Die Vorrichtung mit der in Position gehalte-
nen Leitung ist in einem Gehause angebracht wor-
den. Gefriertauventilanordnungen sind um die erste
Ausgangsleitung 242, die zweite Eingangsleitung
246 und die zweite Ausgangsleitung 244 bzw. die
Liftungsleitung 248 positioniert worden. Bei einer
Ausfihrungsform ist ein Gefriertauventil sowohl um
die zweite Einlassleitung 246 als auch die zweite
Ausgangsleitung 244 positioniert worden, wodurch
der Fluss in diesen Leitungen gleichzeitig gesteuert
worden ist. Bei dieser Ausflihrungsform sind die
zweite Einlassleitung 246 und die zweite Auslasslei-
tung 244 exklusiv fir das Beflllen der Kammer mit
dem zweiten Fluid verwendet worden. Die Liftungs-
leitung 248 ist fur das Druckablassen und das Aus-
lassen bzw. Ablassen von unter Druck gesetztem
Fluid aus der Kammer 222 verwendet worden.

[0078] Ein Verfahren zum Injizieren eines oder meh-
rerer Fluide in eine Ausgangsleitung unter hohem
Druck verwendet eine Vorrichtung, wie diese bei-
spielsweise in Fig. 3 dargestellt ist. Die Vorrichtung
umfasst ein Gehause 30 mit einer Anzahl von Offnun-
gen, Leitungen in den Offnungen und wenigstens ein
Ventilmittel, um den Fluss in den Leitungen zu steu-
ern, wie dies vorstehend beschrieben worden ist. Das
erste Ausgangsleitungsmittel 42 in der ersten Aus-
gangso6ffnung 32 wird fur eine Verbindung mit einer
analytischen Vorrichtung verwendet, wie beispiels-
weise einer HPLC-Saule. Bei dem ersten Ausgangs-
leitungsmittel 42 kann es sich um eine Kapillare han-
deln. Das erste Einlassleitungsmittel 40 in der ersten
Einlass6ffnung 30 steht in Kommunikation mit der
Kammer 22, um ein erstes Fluid in die Kammer 22 zu
beférdern. Das erste Einlassleitungsmittel 40 wird fur
eine Verbindung mit einer ersten Zufuhrvorrichtung
70 verwendet, wie beispielsweise einer Pumpe, die
ein erstes Fluid zuflihrt, wie beispielsweise ein Lo6-
sungsprodukt.

[0079] Das zweite Einlassleitungsmittel 46 in der
zweiten Einlass6ffnung 36 steht in Kommunikation
mit der Kammer 22 zum Transportieren eines zwei-
ten Fluids in die Kammer 22. Das zweite Einlasslei-
tungsmittel 46 wird fir eine Verbindung mit einer
zweiten Zufuhrvorrichtung 95 verwendet, wie bei-
spielsweise einem Reservoir oder einer Pumpe, das
bzw. die ein zweites Fluid zufihrt, wie beispielsweise
eine Probe. Das zweite Ausgangsleitungsmittel 44 in
der zweiten Ausgangso6ffnung 34 steht in Kommuni-
kation mit der Kammer 22 zum Transportieren von
Fluiden aus der Kammer 22. Das zweite Ausgangs-
leitungsmittel 44 wird fur die Verbindung mit einem
Abfallbehaltnis oder Recyclingmitteln verwendet.

[0080] Wenigstens ein Ventilmittel ist in dem ersten
Ausgangsleitungsmittel 42, dem zweiten Ausgangs-
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leitungsmittel 44 und/oder dem zweiten Einlasslei-
tungsmittel 46 angeordnet. Jedes Ventilmittel kann
mit einem Druckunterschied entlang des Ventilmittels
von bis zu 120000 psi betrieben werden. Das Ventil-
mittel weist eine geschlossene Position auf in der Flu-
id daran gehindert wird, durch das Ventilmittel zu flie-
Ren, sowie eine offene Position, in der dem Fluid er-
moglicht wird, durch das Ventilmittel zu flieBen. Das
Ventilmittel reagiert auf ein Signal, um eine dieser Po-
sitionen einzunehmen. Vorzugsweise handelt es sich
bei diesen Ventilen um Gefriertauventile. Die Kam-
mer 22 empfangt Fluid von dem ersten Einlasslei-
tungsmittel 40 und dem zweiten Einlassleitungsmittel
46 und gibt Fluid durch das erste Ausgangsleitungs-
mittel 42 und das zweite Ausgangsleitungsmittel 44
ab.

[0081] Zusatzlich zu der vorstehenden Vorrichtung
verwendet ein weiteres Verfahren eine erste Zufihr-
vorrichtung 70, eine Quelle eines zweiten Fluids 95
sowie Steuermittel 80. Die erste Zuflhrvorrichtung 70
ist mit dem ersten Einlassleitungsmittel 40 verbun-
den. Die erste Zuflhrvorrichtung 70 weist einen Zu-
fuhrzustand auf, in dem das erste Fluid bei einem
Druck zugeflhrt wird, der bis zu dem Maximaldruck
betragen kann, sowie einen Stoppzustand, in dem
das erste Fluid nicht zugefiihrt wird. Die erste Zufiihr-
vorrichtung 70 reagiert auf ein Zuflihrsignal 72, um
den Zuflhrzustand oder den Stoppzustand einzu-
nehmen. Die erste Zufuhrvorrichtung 70 kann eine
Pumpe, eine bindre Pumpe oder eine Gradienten-
pumpe sein. Die Quelle des zweiten Fluids 95 steht
in fluider Kommunikation mit dem zweiten Einlasslei-
tungsmittel 46. Die Steuermittel 80 sind ausgestaltet,
um jedes Ventilmittel zu steuern, indem ein Signal 82,
84, 86 an die Ventilmittel 52, 54, 56 gesendet wird,
um eine offene oder geschlossene Position einzu-
nehmen. Die Steuermittel sind ferner dazu ausgestal-
tet, die erste Zufuhrvorrichtung 70 zu steuern, indem
ein Zufuhrsignal 72 zu der ersten Zufuhrvorrichtung
70 gesendet wird, um den Zuflihrzustand oder den
Stoppzustand einzunehmen.

[0082] Das Verfahren umfasst, dass die Steuermit-
tel 80 bewirken, dass ein oder mehrere Signale an
die Ventilmittel und die erste Zufihrvorrichtung 70 ge-
sendet werden, um eine Sequenz von Positionen und
Zustanden zu bewirken, um ein oder mehrere Fluide
durch die Ausgangsleitungsmittel 42, 44 zu bewe-
gen. Um eine Menge von erstem Fluid in das Aus-
gangsleitungsmittel 42 zu injizieren, fihren die Steu-
ermittel 80 die folgenden Arbeitsschritte durch: a.
Senden eines Signals an alle Leitungsventilmittel, um
einen geschlossenen Zustand zu bewirken, um die
Kammer 22 abzudichten, b. Senden eines Zufihrsig-
nals 72 an die erste Zuflihrvorrichtung 70, um einen
Zufuhrzustand zu bewirken, um das erste Fluid be-
reitzustellen und den Druck des ersten Fluids auf ei-
nen Forderdruck in der Kammer 22 anzuheben, und
c. Senden eines Signals 82 an das erste Ausgangs-

leitungsventilmittel 52, um eine offene Position zu be-
wirken, um eine Menge des ersten Fluids in das erste
Ausgangsleitungsmittel 42 zu injizieren.

[0083] Um erstes Fluid aus der Kammer 22 zu ent-
fernen und zweites Fluid in das Ausgangsleitungsmit-
tel 42 zu injizieren, starten die Steuermittel 80, indem
der Druck in der Kammer 22 vermindert wird. Die
Steuermittel 80 fiihren die folgenden Arbeitsschritte
durch: Senden eines Signals 82 an das erste Aus-
gangsleitungsventilmittel 52, um eine geschlossene
Position zu bewirken, Senden eines Zufuhrsignals 72
an die erste Zufuihrvorrichtung 70, um einen Stoppzu-
stand zu bewirken, und Senden eines Signals 84 an
das zweite Ausgangsleitungsventilmittel 54, um eine
offene Position zu bewirken. Wenn dann der Druck in
der Kammer 22 den Umgebungsdruck erreicht, sen-
den die Steuermittel 80 ein Signal 86 an das zweite
Einlassleitungsventilmittel 56, um eine offene Positi-
on zu bewirken. Die Steuermittel 80 ermdglichen,
dass zweites Fluid in die Kammer 22 zugefihrt wird,
bis das zweite Fluid das erste Fluid verdrangt hat. So-
dann bringen die Steuermittel 80 den Druck in der
Kammer 22 auf den Foérderdruck, indem ein Signal
86, 84 an das zweite Einlassleitungsventilmittel 56
und das zweite Ausgangsleitungsventilmittel 54 ge-
sendet wird, um eine geschlossene Position zu be-
wirken, und ein Zufihrsignal 72 an die erste Zufiihr-
vorrichtung 70 gesendet wird, um einen Zufliihrzu-
stand zu bewirken. Wahrend der Druck in der Kam-
mer 22 bei dem Férderdruck gehalten wird, senden
die Steuermittel 80 ein Signal 82 an das erste Aus-
gangsleitungsventilmittel 52, um eine offene Position
fir einen vorbestimmten Zeitraum zu bewirken, um
das zweite Fluid auf das erste Ausgangsleitungsmit-
tel 42 zu injizieren.

[0084] Wenn die Vorrichtung 10 ferner eine Fluidi-
berwachungsvorrichtung 90 umfasst, die ein Fluid
Uberwacht, das durch das zweite Ausgangsleitungs-
mittel 44 gefuhrt wird, dann liefert die Fluidiberwa-
chungsvorrichtung 90 mittels eines Uberwachungssi-
gnals 92 den Steuermitteln 80 Information Uber die
Zusammensetzung des Fluids, das aus der Kammer
22 austritt. Unter Verwendung der Fluidinformation in
dem Uberwachungssignal 92 kénnen die Steuermit-
tel 80 zweites Fluid wahrend des Verdrangungsar-
beitsschrittes sparen, indem das zweite Fluid nur so
lange in die Kammer 22 zugefiihrt wird, bis die Infor-
mation des Uberwachungssignals 92 anzeigt, dass
das zweite Fluid das erste Fluid verdrangt hat.

[0085] Um den Druck in der Kammer 22 zu vermin-
dern und Fluid aus der Kammer 22 abzulassen, sen-
den die Steuermittel 80 ein Signal 82 an das erste
Ausgangsleitungsventilmittel 52, um eine geschlos-
sene Position zu bewirken, und senden ein Signal 84
an das zweite Ausgangsleitungsventilmittel 54, um
eine offene Position zu bewirken. Wie sich dies Fig. 4
entnehmen lasst, bewirken die Steuermittel 180,
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wenn die Vorrichtung 110 ferner eine Luftungsoff-
nung 138 in dem Gehause 120, ein Liftungsleitungs-
mittel 148 und ein Liftungsleitungsventilmittel 158
umfasst, ein Ablassen, indem ein Signal 188 an das
Liftungsleitungsventilmittel 158 gesendet wird, um
eine offene Position zu bewirken. Dies ermdglicht,
dass Fluid schneller aus der Kammer 122 abgelas-
sen wird. Die Liftungséffnung 138 erstreckt sich von
der Kammer 122 zu der Auf3enseite 124, um das LUuf-
tungsleitungsmittel 148 aufzunehmen. Das Luftungs-
leitungsmittel 148 wird durch die Liftungséffnung 138
aufgenommen und steht in Kommunikation mit der
Kammer 122 zum Transportieren von Fluiden von der
Kammer 122 aus der Luftungsoffnung 138 heraus.
Das Luftungsleitungsventilmittel 158 ist in dem Luf-
tungsleitungsmittel 148 angeordnet. Das Liftungslei-
tungsventilmittel 158 ist ein Ventil des vorstehend be-
schriebenen Typs mit einer offenen und einer ge-
schlossenen Position. Das Liiftungsleitungsventilmit-
tel 158 reagiert auf ein Signal 188, um eine dieser Po-
sitionen einzunehmen.

[0086] Wenn die Vorrichtung 110 eine Liftungsoff-
nung 138, ein Liftungsleitungsmittel 148 und ein Lif-
tungsventilmittel 158 umfasst, dann entfernen die
Steuermittel 180 erstes Fluid aus der Kammer 122
und injizieren das zweite Fluid in das Ausgangslei-
tungsmittel 142 unter Anwendung einer anderen Se-
quenz von Arbeitsschritten. Die Steuermittel 180 ver-
mindern den Druck in der Kammer 122, indem die fol-
genden Arbeitsschritte durchgefiihrt werden: Senden
eines Signals 182 an das erste Ausgangsleitungs-
ventilmittel 152, um eine geschlossene Position zu
bewirken, Senden eines Zuflihrsignals 172 an die
erste Zufihrvorrichtung 170, um einen Stoppzustand
zu bewirken, und Senden eines Signals 184, 188 an
das zweite Ausgangsleitungsventilmittel 154 und das
Luftungsleitungsventilmittel 158, um eine offene Po-
sition zu bewirken. Wenn alternativ das Luftungslei-
tungsmittel 148 einen bedeutend groReren Durch-
messer als das zweite Ausgangsleitungsmittel 144
aufweist, dann kann alleine das Liftungsleitungsven-
tilmittel 158 in der offenen Position angeordnet wer-
den, um den Druck zu vermindern. Wenn der Druck
in der Kammer 122 den Umgebungsdruck erreicht,
dann senden die Steuermittel 180 ein Signal 188 an
das Luftungsleitungsventilmittel 158, um eine ge-
schlossene Position zu bewirken, sowie die Signale
184, 186 an das zweite Ausgangsleitungsventilmittel
154 und das zweite Einlassleitungsventilmittel 156,
um eine offene Position zu bewirken. Die Steuermittel
180 ermoglichen zweitem Fluid, in die Kammer 122
gefordert zu werden, bis das zweite Fluid das erste
Fluid verdrangt hat. Sodann bringen die Steuermittel
180 den Druck in der Kammer 122 auf den Foérder-
druck, indem ein Signal 186, 184 an das zweite Ein-
lassleitungsventilmittel 156 und das zweite Aus-
gangsleitungsventilmittel 154 gesendet wird, um eine
geschlossene Position zu bewirken, und ein Zufihr-
signal 172 an die erste Zuflihrvorrichtung 70 gesen-

det wird, um einen Zuflhrzustand zu bewirken. So-
bald der Druck in der Kammer 122 dem Foérderdruck
entspricht, senden die Steuermittel 180 ein Signal
182 an das erste Ausgangsleitungsventilmittel 152,
um flir einen vorbestimmten Zeitraum eine offene Po-
sition zu bewirken, um das zweite Fluid auf das Aus-
gangsleitungsmittel 142 zu injizieren.

[0087] Um den Druck in der Kammer 122 zu vermin-
dern und das zweite Fluid aus der Kammer 122 ab-
zulassen, und zwar bei der Vorrichtung 110, die eine
Luftungsoéffnung 138, ein Liftungsleitungsmittel 148
und Liftungsventilmittel 158 umfasst, senden die
Steuermittel 180 ein Signal 182 an das erste Aus-
gangsleitungsventilmittel 152, um eine geschlossene
Position zu bewirken, und ein Signal 184 an das
zweite Ausgangsleitungsventilmittel 154 und das LUf-
tungsleitungsventilmittel 158, um eine offene Position
zu bewirken.

[0088] Der Fachmann wird zahlreiche Aquivalente
hinsichtlich der besonderen Prozeduren, Ausflh-
rungsformen, Anspriiche und Beispiele erkennen, die
hierin beschrieben worden sind. Es ist gedacht, dass
derartige Aquivalente in den Schutzbereich der Erfin-
dung fallen und von den anhangenden Anspriichen
abgedeckt werden.

Beispiel

[0089] Ein Verfahren, in dem Merkmale der vorlie-
genden erfindungsgemalRen Vorrichtung verkdrpert
werden, wird nachstehend unter Bezugnahme auf
das folgende Beispiel beschrieben.

[0090] Eine Saule, die einen Innendurchmesser von
75 pm und eine Lange von 20 cm aufweist und mit
C18-Partikeln mit einer GréRe von 1 pm (Waters
Corp., Milford, Massachusetts) gepackt worden ist,
ist in fluider Kommunikation mit einer Kapillare mit ei-
nem Innendurchmesser von 75 pm angeordnet wor-
den. Die Kapillare ist mittels des Gewindes durch das
erste Ausgangsleitungsgefriertauventil 252 und so-
dann durch das erste Ausgangshochdruckkapil-
lar-Fitting gefiihrt worden, das in der ersten Aus-
gangsleitungsoffnung installiert gewesen ist. Die Ka-
pillare ist in die Offnung eingefiihrt worden, bis die
Spitze der Kapillare ungefahr 500 ym entfernt von
dem ersten Ende 235 der Kammer 222 angeordnet
gewesen ist. Die Kapillare ist sodann in Position be-
festigt worden, indem das Hochdruckkapillar-Fitting
festgezogen worden ist.

[0091] Die Saule ist zunachst mit einer Lésung aus
95% Wasser und 5% ACN gespult worden, indem 30
kpsi durch die Pumpe Uber die Kammer 222 aufge-
bracht worden sind, wobei das erste Ausgangsventil
252 in der offenen Position und alle anderen Ventile
in der geschlossenen Position waren, und zwar Uber
einen Zeitraum von 10 Minuten. Das erste Ausgangs-
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ventil 252 wurde sodann in eine geschlossene Posi-
tion verstellt und das Liftungsventil 258 wurde in die
offene Position verstellt, um den Druck auf den Um-
gebungsdruck abzusenken. Das Luftungsventil 258
wurde sodann in die geschlossene Position verstellt
und das zweite Einlassventil und das zweite Aus-
gangsventil 256, 254 wurden sodann in die offene
Position verstellt. Die Probe, ein 8uM BSA-Extrakt, ist
von dem zweiten Einlassleitungsmittel 246 zu dem
zweiten Ausgangsleitungsmittel 244 geflossen, wo-
bei das Losungsprodukt ersetzt worden ist, bis die
Ausgabe einer Uberwachungsvorrichtung an dem
Ausgang des zweiten Ausgangsleitungsmittel 244
angezeigt hat, dass die Kammer 222 mit der Probe
befillt worden ist. Das zweite Einlassventil und das
zweite Ausgangsventil 256, 254 sind in eine ge-
schlossene Position verstellt worden und die Pumpe
ist gestartet worden, um einen Druck von 10 kpsi auf
die Probe in der Kammer 222 auszuliben. Das erste
Ausgangsventil 252 ist in die offene Position verstellt
worden und Probe ist bei 10 kpsi Gber einen Zeitraum
von 0,7 Minuten auf die Saule injiziert worden, wo-
durch ungefahr 1 fmol der Probe auf die Saule aufge-
bracht worden ist. Das erste Ausgangsventil 252 ist in
die geschlossene Position verstellt worden und das
Luftungsventil 258 ist in die offene Position verstellt
worden, um die Probe aus der Kammer 222 zu ent-
fernen. Das Luftungsventil 258 ist in die geschlosse-
ne Position verstellt worden und die Pumpe ist ferner
aktiviert worden, um das Fluid in der Kammer 222 auf
einen Druck von 30 kpsi zu bringen. Die Pumpe hat
sodann einen Gradienten von 20 Minuten (5%A -
95%B), A=5% ACN, B =70% ACN, jeweils mit 0,1%
Ameisensaure, durchgefiihrt. Der Ausgang der Saule
ist unter Verwendung eines Waters Micromass
Q-TOF-Massenspektrometers (Waters Corp., Mil-
ford, Massachusetts) untersucht worden, wobei eine
Trennung mit schmalen Gauss-formigen Peptid-
peaks geliefert worden ist, was anzeigt, dass ein wohl
gekennzeichnetes Probenband auf die Saule injiziert
worden ist.

[0092] Die beschriebene Injektionsvorrichtung kann
auf eine automatisierte Art und Weise verwendet
werden, um Proben und sodann Ldsungsprodukt
durch eine Saule ohne manuelles Eingreifen zu se-
quenzieren. Die beschriebene Vorrichtung kann in
Applikationen verwendet werden, die von Hoch-
druckinjektionen bis zu Ultrahochdruckinjektionen
reichen. Die Vorrichtung weist eine bessere Repro-
duzierbarkeit als Trennungen auf, die in getrennten
Lade- und Trennvorrichtungen durchgefiihrt werden.
Diese Verbesserung kann der besseren Steuerung
der Menge der injizierten Probe zugeschrieben wer-
den.

[0093] Der Fachmann wird weitere Merkmale und
Vorteile der Erfindung auf der Basis der vorstehend
beschriebenen Ausfiihrungsformen erkennen. Somit
ist die Erfindung nicht auf das beschrankt, was be-

sonders dargestellt und beschrieben worden ist, es
sei denn, dass dieses durch die anhangenden An-
spriche angezeigt ist.

ZUSAMMENFASSUNG

[0094] Eine Injektionsvorrichtung (10) umfasst ei-
nen Tragereinlass (40), einen Probeneinlass (46), ei-
nen Abfallauslass (44) und einen Kammerauslass
(64), der mit einer Trennsaule (66) verbunden ist.
Ventile (52, 54, 56) werden verwendet, um den Fluss
derart zu steuern, dass Probe in die Kammer (22)
flieBt und in den Kammerauslass (42) beférdert wird.

Patentanspriiche

1. Vorrichtung zum Fordern eines oder mehrerer
Fluide durch eine Ausgangsleitung, umfassend:
ein Gehause mit einer Kammer zum Aufnehmen
und/oder Halten eines oder mehrerer Fluide unter
Druck und einer Auf3enseite, wobei das Gehause we-
nigstens eine erste Ausgangsoffnung, eine erste Ein-
lass6ffnung, eine zweite Ausgangsoéffnung und eine
zweite Einlasséffnung aufweist, wobei sich jede Off-
nung von der Kammer zu der AufRenseite erstreckt,
um Leitungsmittel aufzunehmen;
ein erstes Ausgangsleitungsmittel, das von der ers-
ten Ausgangs6ffnung in Kommunikation mit der Kam-
mer aufgenommen ist, um Fluide von der Kammer
aus der ersten Ausgangso6ffnung heraus zu transpor-
tieren, wobei das erste Ausgangsleitungsmittel fur
eine Verbindung mit einer analytischen Vorrichtung
ausgestaltet ist;
ein erstes Einlassleitungsmittel, das von der ersten
Einlass6ffnung in Kommunikation mit der Kammer
aufgenommen ist, um ein erstes Fluid in die Kammer
zu transportieren, wobei das erste Einlassleitungs-
mittel fir eine Verbindung mit einer ersten Zufuhrvor-
richtung ausgestaltet ist;
ein zweites Einlassleitungsmittel, das von der zwei-
ten Einlasséffnung in Kommunikation mit der Kam-
mer aufgenommen ist, um ein zweites Fluid in die
Kammer zu transportieren, wobei das zweite Einlass-
leitungsmittel fur eine Verbindung mit einer zweiten
Zufuhrvorrichtung ausgestaltet ist;
ein zweites Ausgangsleitungsmittel, das von der
zweiten Ausgangso6ffnung in Kommunikation mit der
Kammer aufgenommen ist, um Fluide von der Kam-
mer aus der zweiten Ausgangsoffnung heraus zu
transportieren, wobei das zweite Ausgangsleitungs-
mittel fur eine Verbindung mit einem Abfallbehaltnis
ausgestaltet ist; und
wenigstens ein Ventilmittel, das in dem ersten Aus-
gangsleitungsmittel, dem zweiten Ausgangsleitungs-
mittel und/oder dem zweiten Einlassleitungsmittel an-
geordnet ist, wobei das Ventilmittel eine geschlosse-
ne Position, in der Fluid daran gehindert wird, durch
das Ventilmittel zu flieRen, sowie eine offene Position
aufweist, in der dem Fluid ermdglicht wird, durch das
Ventilmittel zu flieRen, wobei das Ventilmittel auf ein
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Signal reagiert, um eine der Positionen einzuneh-
men;

wobei die Kammer fiir das Empfangen von Fluid von
dem ersten Einlassleitungsmittel und/oder dem zwei-
ten Einlassleitungsmittel und fur das Ablassen von
Fluid durch das erste Ausgangsleitungsmittel und
das zweite Ausgangsleitungsmittel ausgestaltet ist.

2. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei das we-
nigstens eine Ventilmittel ein Gefriertauventil ist.

3. Vorrichtung nach Anspruch 2, wobei es sich
bei dem ersten Fluid um ein Lésungsprodukt handelt.

4. Vorrichtung nach Anspruch 2, wobei es sich
bei dem zweiten Fluid um ein Probenfluid handelt.

5. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner ein erstes Ausgangsleitungsventilmit-
telumfasst, das in dem ersten Ausgangsleitungsmit-
tel angeordnet ist.

6. Vorrichtung nach Anspruch 5, wobei es sich
bei dem ersten Ausgangsleitungsmittel um eine Ka-
pillare mit einem ersten Ende in der ersten Aus-
gangsoffnung, einem mittleren Abschnitt auRerhalb
des Gehauses und einem zweiten Ende handelt, das
als eine FlUssigkeitschromatographiesaule ausgebil-
det ist, die ein Eingabeende und ein Ausgabeende
aufweist, wobei das erste Ausgangsleitungsventilmit-
tel in dem mittleren Abschnitt angeordnet ist.

7. Vorrichtung nach Anspruch 6, wobei sich das
erste Ende der Kapillare in die Kammer erstreckt.

8. Vorrichtung nach Anspruch 7, wobei eine Spit-
ze des ersten Endes der Kapillare in der Kammer
zwischen der zweiten Einlass6ffnung und der zweiten
Ausgangso6ffnung positioniert ist.

9. Vorrichtung nach Anspruch 6, wobei die Kapil-
lare einen Innendurchmesser von ungefahr 15 pm bis
150 pm aufweist.

10. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei jedes
Ventilmittel mit einem Druckunterschied entlang des
Ventilmittels von bis zu 120000 psi betrieben werden
kann.

11. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner eine erste Zufuhrvorrichtung umfasst,
die mit dem ersten Einlassleitungsmittel verbunden
ist, wobei die erste Zugriffvorrichtung einen Zufiihrzu-
stand aufweist, in dem das erste Fluid unter einem
Druck zugeflhrt wird, der bis zu dem Maximaldruck
betragen kann, sowie einen Stoppzustand, indem
das erste Fluid nicht zugefiihrt wird, wobei die erste
Zufuhrvorrichtung auf ein Zufihrsignal reagiert, um
einen dieser Zustande einzunehmen.

12. Vorrichtung nach Anspruch 11, wobei die Vor-
richtung ferner Steuermittel zum Steuern jedes Ven-
tilmittels umfasst, indem ein Signal an das Ventilmittel
gesendet wird, um die offene oder die geschlossene
Position einzunehmen.

13. Vorrichtung nach Anspruch 12, wobei die Vor-
richtung ferner Steuermittel zum Steuern einer ersten
Zufuhrvorrichtung umfasst, indem ein Zufuhrsignal
zu der Zufuihrvorrichtung gesendet wird, um den Zu-
fuhrzustand oder den Stoppzustand einzunehmen.

14. Vorrichtung nach Anspruch 13, wobei die
Steuermittel ein Zufiihrsignal an die erste Zufiihrvor-
richtung senden, um einen Zufiihrzustand der ersten
Zufuhrvorrichtung zu bewirken, und ein oder mehrere
Signale an das wenigstens eine Ventilmittel senden,
um eine geschlossene Position von allen Leitungs-
ventilmitteln zu bewirken, um die Kammer zu befiillen
und unter Druck zu setzen.

15. Vorrichtung nach Anspruch 13, wobei die
Steuermittel ein Zufiihrsignal an die erste Zufiihrvor-
richtung senden, um einen Stoppzustand der ersten
Zufuhrvorrichtung zu bewirken, und ein oder mehrere
Signale an das wenigstens eine Ventilmittel senden,
um eine geschlossene Position des ersten Aus-
gangsleitungsventilmittels und eine offene Position
des zweiten Einlassleitungsventilmittels und des
zweiten Ausgangsleitungsmittels zu bewirken, um
ein Fluid in der Kammer durch das zweite Fluid zu er-
setzen.

16. Vorrichtung nach Anspruch 13, wobei die Vor-
richtung ferner eine Fluidiberwachungsvorrichtung
zum Uberwachen eines Fluids umfasst, das durch
das zweite Ausgangsleitungsmittel gefihrt wird, um
den Steuermitteln Information Uber die Zusammen-
setzung des Fluids zu liefern, das aus der Kammer
austritt.

17. Vorrichtung nach Anspruch 16, wobei die
Steuermittel das Fluid an der zweiten Ausgangslei-
tung fiir die Bestimmung der Konzentration tiberwa-
chen.

18. Vorrichtung nach Anspruch 13, wobei die
Steuermittel ein Zufuhrsignal an die erste Zufuhrvor-
richtung senden, um einen Stoppzustand der ersten
Zufuhrvorrichtung zu bewirken, und ein oder mehrere
Signale an das wenigstens eine Ventilmittel senden,
um eine geschlossene Position des ersten Aus-
gangsventilmittels und des zweiten Einlassventilmit-
tels und eine offene Position des zweiten Ausgangs-
ventilmittels zu bewirken, um Fluid aus der Kammer
abzulassen.

19. Vorrichtung nach Anspruch 13, wobei die
Steuermittel ein Zufuhrsignal an die erste Zufuhrvor-
richtung senden, um einen Zufiihrzustand der ersten
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Zufuhrvorrichtung zu bewirken, und ein oder mehrere
Signale an das wenigstens eine Ventilmittel senden,
um eine geschlossene Position des zweiten Einlass-
ventilmittels und des zweiten Ausgangsventilmittels
und eine offene Position des ersten Ausgangsventil-
mittels zu bewirken, um ein unter Druck befindliches
Fluid durch das erste Ausgangsleitungsmittel zu be-
fordern.

20. Vorrichtung nach Anspruch 11, wobei die ers-
te Zuflhrvorrichtung eine Pumpe ist, die dazu geeig-
net ist, Fluid gegen einen internen Druck in der Kam-
mer zuzufiihren, wobei der Druck bis zu dem Maxi-
maldruck betragen kann.

21. Vorrichtung nach Anspruch 20, wobei der Ma-
ximaldruck 120000 psi betragt.

22. Vorrichtung nach Anspruch 20, wobei die
Pumpe eine binare Pumpe ist, die dazu geeignet ist,
einen Gradienten bei dem Maximaldruck zu erzeu-
gen.

23. Vorrichtung nach Anspruch 20, wobei die
Kammer ausgestaltet ist, Fluide bei Driicken zu hal-
ten, die ungeféhr zwischen dem Atmospharendruck
und dem Maximaldruck liegen.

24. Vorrichtung nach Anspruch 23, wobei der Ma-
ximaldruck ungefahr bis 5000 psi betragt.

25. Vorrichtung nach Anspruch 23, wobei der Ma-
ximaldruck ungefahr bis 15000 psi betragt.

26. Vorrichtung nach Anspruch 23, wobei der Ma-
ximaldruck ungefahr bis 120000 psi betragt.

27. Vorrichtung nach Anspruch 26, wobei der
Druck in der Kammer ungefahr zwischen 30000 psi
und 100000 psi betragt, wenn Fluid durch die erste
Ausgangsoéffnung beférdert wird.

28. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner ein zweites Ausgangsleitungsventil-
mittelumfasst, das in dem zweiten Ausgangsleitungs-
mittel angeordnet ist.

29. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner ein zweites Einlassleitungsventilmittel
umfasst, das in dem zweiten Einlassleitungsmittel
angeordnet ist.

30. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner eine zweite Fluidquelle umfasst, die
mit dem zweiten Einlassleitungsventil verbunden ist,
um das zweite Fluid zuzufiihren.

31. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die Vor-
richtung ferner wenigstens ein Fitting umfasst, das
zwischen einer Offnung und dem dazugehérigen Lei-

tungsmittel angeordnet ist, um eine fluiddichte Dich-
tung zwischen der Offnung und dem dazugehérigen
Leitungsmittel auszubilden und um das dazugehdri-
ge Leitungsmittel in der Offnung zuriickzuhalten,
wenn der Druck in der Kammer erhéht wird.

32. Vorrichtung nach Anspruch 31, wobei das Fit-
ting das Leitungsmittel in der Offnung bei einem
Kammerdruck zwischen 15000 und 120000 psi zu-
rickhalt.

33. Vorrichtung nach Anspruch 31, wobei die Vor-
richtung ferner umfasst:
eine Liftungsoffnung in dem Gehause, die sich von
der Kammer zu der AuRenseite erstreckt, um ein LUf-
tungsleitungsmittel aufzunehmen; und
ein Luftungsleitungsmittel, das von der Liftungsoff-
nung in Kommunikation mit der Kammer aufgenom-
men ist, um Fluide von der Kammer aus der Luf-
tungsoéffnung heraus zu transportieren, wobei das
Liftungsleitungsmittel fur eine Verbindung mit einem
Luftungsleitungsventilmittel ausgestaltet ist.

34. Vorrichtung nach Anspruch 33, wobei die Vor-
richtung ferner ein Liftungsleitungsventilmittel um-
fasst, das in dem Luftungsleitungsmittel angeordnet
ist und eine offene Position aufweist, in der Fluid er-
moglicht wird, durch das Liftungsleitungsventiimittel
zu flielken, sowie eine geschlossene Position, in der
Fluid daran gehindert wird, durch das Luftungslei-
tungsventilmittel zu flieBen, und wobei das Liftungs-
leitungsventilmittel auf ein Signal reagiert, um eine
dieser Positionen einzunehmen.

35. Vorrichtung nach Anspruch 34, wobei die
Steuermittel ein Zufihrsignal an die erste Zufuhrvor-
richtung senden, um einen Stoppzustand der ersten
Zufuhrvorrichtung zu bewirken, und ein oder mehrere
Signale an das wenigstens eine Ventilmittel senden,
um eine geschlossene Position des ersten Aus-
gangsventilmittels und des zweiten Einlassleitungs-
ventilmittels und eine offene Position des zweiten
Ausgangsleitungsventilmittels und des Luiftungslei-
tungsventilmittels zu bewirken, um Fluid aus der
Kammer abzulassen.

36. Vorrichtung nach Anspruch 33, wobei das
Luftungsleitungsmittel einen Innendurchmesser von
ungefahr 25 pm bis 150 pym aufweist.

37. Vorrichtung nach Anspruch 33, wobei die
Kammer eine zylindrische Wand, eine erste End-
wand und eine zweite Endwand aufweist.

38. Vorrichtung nach Anspruch 37, wobei die ers-
te Einlassoffnung in einer der Wande positioniert ist,
die ausgewahlt sind aus der ersten und der zweiten
Endwand, und die erste Ausgangsoffnung in der an-
deren Wand positioniert ist, die aus der ersten und
der zweiten Endwand ausgewahlt ist.
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39. Vorrichtung nach Anspruch 38, wobei die
zweite Einlasséffnung durch die zylindrische Wand in
der Nahe der ersten Ausgangsoffnung positioniert ist
und die zweite Ausgangso6ffnung durch die zylindri-
sche Wand in der Nahe der ersten Einlasséffnung po-
sitioniert ist.

40. Vorrichtung nach Anspruch 39, wobei die Lf-
tungso6ffnung durch die zylindrische Wand ungefahr
diametral entgegengesetzt zu der zweiten Eingangs-
offnung positioniert ist.

41. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei das Ge-
hause ein inertes Material umfasst.

42. Vorrichtung nach Anspruch 41, wobei es sich
bei dem inerten Material um Edelstahl oder Titan han-
delt.

43. Vorrichtung nach Anspruch 1, wobei die zwei-
te Einlassoffnung und die zweite Ausgangso6ffnung
ein Leitungsmittel beherbergen, das einen Innen-
durchmesser von ungefahr 15 pm bis 50 um aufweist.

44. Verfahren zum Injizieren eines oder mehrerer
Fluide in eine Ausgangsleitung unter hohem Druck,
umfassend:

Bereitstellen eines Gehduses mit einer Kammer fir
die Aufnahme und/oder das Halten eines oder meh-
rerer Fluide unter Druck sowie einer Aul3enseite, wo-
bei das Gehause wenigstens eine erste Ausgangsoff-
nung, eine erste Einlassdffnung, eine zweite Aus-
gangsoffnung und eine zweite Einlasséffnung auf-
weist, wobei sich jede Offnung von der Kammer zu
der AulRenseite erstreckt, um Leitungsmittel aufzu-
nehmen;

Bereitstellen eines ersten Ausgangsleitungsmittels,
das von der ersten Ausgangsoffnung in Kommunika-
tion mit der Kammer aufgenommen ist, um Fluide von
der Kammer aus der ersten Ausgangsoéffnung heraus
zu transportieren, wobei das erste Ausgangsleitungs-
mittel fur eine Verbindung mit einer analytischen Vor-
richtung ausgestaltet ist;

Bereitstellen eines ersten Einlassleitungsmittels, das
von der ersten Einlass6ffnung in Kommunikation mit
der Kammer aufgenommen ist, um ein erstes Fluid in
die Kammer zu transportieren, wobei das erste Ein-
lassleitungsmittel fir eine Verbindung mit einer ers-
ten Zufuhrvorrichtung ausgestaltet ist;

Bereitstellen eines zweiten Einlassleitungsmittels,
das von der zweiten Einlasséffnung in Kommunikati-
on mit der Kammer aufgenommen ist, um ein zweites
Fluid in die Kammer zu transportieren, wobei das
zweite Einlassleitungsmittel fur eine Verbindung mit
einer zweiten Zuflhrvorrichtung ausgestaltet ist;
Bereitstellen eines zweiten Ausgangsleitungsmittels,
das von der zweiten Ausgangsoffnung in Kommuni-
kation mit der Kammer aufgenommen ist, um Fluide
von der Kammer aus der zweiten Ausgangso6ffnung
heraus zu transportieren, wobei das zweite Aus-

gangsleitungsmittel fur eine Verbindung mit einem
Abfallbehaltnis ausgestaltet ist;

Bereitstellen wenigstens eines Ventilmittels, das in
dem ersten Ausgangsleitungsmittel, dem zweiten
Ausgangsleitungsmittel und/oder dem zweiten Ein-
lassleitungsmittel angeordnet ist, wobei das Ventil-
mitte eine geschlossene Position, in der Fluid daran
gehindert wird, durch das Ventilmittel zu flie3en, so-
wie eine offene Position aufweist, in der dem Fluid er-
moglicht wird, durch das Ventilmittel zu flieRen, wobei
das Ventilmittel auf ein Signal reagiert, um eine der
Positionen einzunehmen; und

Aufnehmen eines Fluids von dem ersten Einlasslei-
tungsmittel und/oder dem zweiten Einlassleitungs-
mittel; und

Ablassen von Fluid durch das erste Ausgangslei-
tungsmittel und das zweite Ausgangsleitungsmittel.

45. Verfahren nach Anspruch 44, wobei das Ver-
fahren ferner das Bereitstellen einer ersten Zufiihr-
vorrichtung umfasst, die mit dem ersten Einlasslei-
tungsmittel verbunden ist, wobei die erste Zuflhrvor-
richtung einen Zufuhrzustand aufweist, in dem das
erste Fluid bei einem Druck zugefuhrt wird, der bis zu
einem Maximaldruck betragen kann, sowie einen
Stoppzustand, in dem das erste Fluid nicht zugefihrt
wird, wobei die erste Zuflhrvorrichtung auf ein Zu-
fuhrsignal reagiert, um einen dieser Zustande einzu-
nehmen.

46. Verfahren nach Anspruch 45, wobei das Ver-
fahren ferner das Bereitstellen einer Quelle von dem
zweiten Fluid in fluider Kommunikation mit dem zwei-
ten Einlassleitungsmittelumfasst.

47. Verfahren nach Anspruch 46, wobei das Ver-
fahren ferner das Bereitstellen von Steuermitteln zum
Steuern von allen Ventilmitteln umfasst, indem ein Si-
gnal an alle Ventilmittel gesendet wird, um die offene
oder die geschlossene Position einzunehmen, und
um eine erste Zuflhrvorrichtung zu steuern, indem
ein Zufuhrsignal an die erste Zufihrvorrichtung ge-
sendet wird, um den Zuflihrzustand oder den Stopp-
zustand einzunehmen.

48. Verfahren nach Anspruch 47, wobei das Ver-
fahren ferner das Bewirken umfasst, das die Steuer-
mittel ein oder mehrere Signale zu dem Ventilmittel
und der ersten Zufuhrvorrichtung senden, um eine
Sequenz von Positionen und Zustanden zu bewirken,
um ein oder mehrere Fluide durch das Ausgangslei-
tungsmittel zu bewegen.

49. Verfahren nach Anspruch 48, wobei die Steu-
ermittel eine Menge des ersten Fluids in das erste
Ausgangsleitungsmittel injizieren, indem die folgen-
den Arbeitsschritte durchgefihrt werden:

a. Senden eines Signals an alle Ventilmittel, um einen
geschlossenen Zustand zu bewirken, um die Kam-
mer abzudichten;
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b. Senden eines Zufiihrsignals an die erste Zuflihr-
vorrichtung, um einen Zufiihrzustand zu bewirken,
um das erste Fluid bereitzustellen und einen Druck
des ersten Fluids auf einen Férderdruck in der Kam-
mer zu erhéhen; und

c. Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine offene Position zu bewir-
ken, um eine Menge des ersten Fluids in das erste
Ausgangsleitungsmittel zu injizieren.

50. Verfahren nach Anspruch 48, wobei die Steu-
ermittel das zweite Fluid in das erste Ausgangslei-
tungsmittel injizieren, indem die folgenden Arbeits-
schritte durchgefiihrt werden:

a. Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu
bewirken, Senden eines Zuflhrsignals an die erste
Zufuhrvorrichtung, um einen Stoppzustand zu bewir-
ken, und Senden eines Signals an das zweite Aus-
gangsleitungsventilmittel, um eine offene Position zu
bewirken, um den Druck in der Kammer zu vermin-
dern;

b. wenn der Druck in der Kammer einen Umgebungs-
druck erreicht, Senden eines Signals an das zweite
Einlassleitungsventilmittel, um eine offene Position
zu bewirken;

c. Férdern des zweiten Fluids in die Kammer, bis das
zweite Fluid das erste Fluid verdrangt hat;

d. Senden eines Signals an das zweite Einlasslei-
tungsventilmittel und das zweite Ausgangsleitungs-
ventilmittel, um eine geschlossene Position zu bewir-
ken, und Senden eines Zufiihrsignals an die erste Zu-
fuhrvorrichtung, um einen Zufiihrzustand zu bewir-
ken, um den Druck in der Kammer auf einen Forder-
druck zu bringen; und

e. Beibehalten des Druckes in der Kammer bei dem
Forderdruck und Senden eines Signals an das erste
Leitungsventilmittel, um fir einen vorbestimmten
Zeitraum eine offene Position zu bewirken, um das
zweite Fluid auf das erste Ausgangsleitungsmittel zu
injizieren.

51. Verfahren nach Anspruch 50, wobei ferner
eine Fluidiberwachungsvorrichtung umfasst wird,
die ein Fluid Gberwacht, das durch das zweite Aus-
gangsleitungsmittel hindurch tritt, um den Steuermit-
teln Information Uber die Zusammensetzung des Flu-
ids zu liefern, das aus der Kammer austritt.

52. Verfahren nach Anspruch 51, wobei Schritt ¢
durch den folgenden Schritt ersetzt wird:
Zufuhren des zweiten Fluids in die Kammer, bis die
Information von der Fluidiberwachungsvorrichtung
anzeigt, dass das zweite Fluid das erste Fluid ver-
drangt hat.

53. Verfahren nach Anspruch 48, wobei die Steu-
ermittel die folgenden Arbeitsschritte durchfiihren:
Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu

bewirken, und Senden eines Signals an das zweite
Ausgangsleitungsventilmittel, um eine offene Positi-
on zu bewirken, um den Druck in der Kammer zu ver-
mindern und Fluid aus der Kammer zu spilen.

54. Verfahren nach Anspruch 46, wobei das erste
Fluid ein Lésungsprodukt ist und das zweite Fluid ein
Probenfluid ist.

55. Verfahren nach Anspruch 45, wobei die erste
Zufuhrvorrichtung eine Pumpe ist.

56. Verfahren nach Anspruch 44, wobei das erste
Ausgangsleitungsmittel eine Kapillare ist.

57. Verfahren nach Anspruch 48, wobei ferner
umfasst wird:
eine Liftungsoffnung in dem Gehause, die sich von
der Kammer zu der AuRenseite erstreckt, um ein LUf-
tungsleitungsmittel aufzunehmen;
ein Luftungsleitungsmittel, das von der Liftungsoff-
nung in Kommunikation mit der Kammer aufgenom-
men wird, um Fluide von der Kammer aus der LUf-
tungsoffnung heraus zu transportieren, wobei das
Liftungsleitungsmittel fur eine Verbindung mit einem
Luftungsleitungsventilmittel ausgestaltet ist; und
ein Luftungsleitungsventilmittel, das in dem Liftungs-
leitungsmittel angeordnet ist, wobei das Ventilmittel
eine geschlossene Position aufweist, in der Fluid da-
ran gehindert wird, durch das Ventilmittel zu fliel3en,
sowie eine offene Position, in der Fluid ermdglicht
wird, durch das Ventilmittel zu flieRen, wobei das
Ventilmittel auf ein Signal reagiert, um eine der Posi-
tionen einzunehmen.

58. Verfahren nach Anspruch 57, wobei die Steu-
ermittel eine Menge des ersten Fluids in das erste
Ausgangsleitungsmittel injizieren, indem die folgen-
den Arbeitsschritte durchgefiihrt werden:

a. Senden eines Signals an alle Leitungsventilmittel,
um einen geschlossenen Zustand zu bewirken, um
die Kammer abzudichten;

b. Senden eines Zufiihrsignals an die erste Zuflihr-
vorrichtung, um einen Zufihrzustand zu bewirken,
um das erste Fluid bereitzustellen und einen Druck
des ersten Fluids auf einen Forderdruck in dem Ge-
hause zu erhéhen; und

c. Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine offene Position zu bewir-
ken, um eine Menge des ersten Fluids in das erste
Ausgangsleitungsmittel zu injizieren.

59. Verfahren nach Anspruch 57, wobei die Steu-
ermittel das zweite Fluid in das erste Ausgangslei-
tungsmittel injizieren, indem die folgenden Arbeits-
schritte durchgefihrt werden:

a. Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu
bewirken, Senden eines Zuflhrsignals an die erste
Zufuhrvorrichtung, um einen Stoppzustand zu bewir-
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ken, und Senden eines Signals an das zweite Aus-
gangsleitungsventilmittel und das Luftungsleitungs-
ventilmittel, um eine offene Position zu bewirken, um
den Druck in dem Gehause zu vermindern;

b. wenn der Druck in dem Gehause einen Umge-
bungsdruck erreicht, Senden eines Signals an das
Luftungsleitungsventilmittel, um einen geschlosse-
nen Zustand zu bewirken, und an das zweite Einlass-
leitungsventilmittel, um eine offene Position zu bewir-
ken;

c. Zufiuihren des zweiten Fluids in die Kammer, bis
das zweite Fluid das erste Fluid verdrangt hat;

d. Senden eines Signals an das zweite Einlasslei-
tungsventilmittel und das zweite Ausgangsleitungs-
ventilmittel, um eine geschlossene Position zu bewir-
ken, und Senden eines Zufiihrsignals an die erste Zu-
fuhrvorrichtung, um einen Zufiihrzustand zu bewir-
ken, um den Druck in der Kammer auf den Forder-
druck zu bringen; und

e. Beibehalten des Drucks in der Kammer bei dem
Foérderdruck und Senden eines Signals an das erste
Ausgangsleitungsventilmittel, um fur einen vorgege-
benen Zeitraum eine offene Position zu bewirken, um
das zweite Fluid auf das erste Ausgangsleitungsmit-
tel zu injizieren.

60. Verfahren nach Anspruch 57, wobei die Steu-
ermittel die folgenden Arbeitsschritte durchfiihren:
Senden eines Signals an das erste Ausgangslei-
tungsventilmittel, um eine geschlossene Position zu
bewirken, und Senden eines Signals an das zweite
Ausgangsleitungsventilmittel und das Luftungslei-
tungsventilmittel, um eine offene Position zu bewir-
ken, um den Druck in dem Gehause zu vermindern
und das zweite Fluid aus der Kammer zu spulen.

61. Verfahren nach Anspruch 44, wobei es sich
bei den Ventilen um Gefriertauventile handelt.

Es folgen 9 Blatt Zeichnungen
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Anhangende Zeichnungen
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