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Beschreibung
Querverweis auf verwandte Anmeldung

[0001] Diese Anmeldung beansprucht die Priori-
tdt und den Nutzen der UK-Patentanmeldung Nr.
1515357.0, die am 28. August 2015 eingereicht wur-
de. Der Inhalt dieser Anmeldung ist hier durch Bezug-
nahme vollstdndig mit aufgenommen.

Gebiet der vorliegenden Erfindung

[0002] Die vorliegende Erfindung bezieht sich im All-
gemeinen auf Massen- oder lonenmobilitadtsspektro-
meter und insbesondere auf Massen- oder lonenmo-
bilitdtsspektrometrie-Detektionssysteme.

Hintergrund

[0003] Es ist bekannt, einzelne Signale oder Tran-
sienten, die aus lonenankinften an einem lonen-
detektor oder einem Elektronenvervielfacher entste-
hen, mit einem Analog/Digital-Aufzeichner oder ei-
nem Analog/Digital-Umsetzer ("ADC”) aufzuzeich-
nen oder zu digitalisieren. Orthogonalbeschleuni-
gungs-Flugzeit-Massenspektrometer kénnen lonen-
ankunftssignale oder Transienten, die sich auf viele
Tausende von individuellen Flugzeittrennungen be-
Ziehen, digitalisieren. Die digitalisierten Signale oder
Transienten werden summiert, um ein endgultiges
summiertes oder zusammengesetztes Flugzeit-Mas-
senspektrum zu erzeugen. Jedes einzelne Flugzeit-
Spektrum, jedes einzelne Signal oder jede einzelne
Transiente kann vor dem Summieren in Echtzeit ver-
arbeitet werden. Im einfachsten Fall kann diese Ver-
arbeitung die Anwendung einer Amplitudenschwel-
le sein, um Signale zu isolieren, die aus lonenan-
kinften durch Hintergrundrauschen oder Basisrau-
schen entstehen. Das Signal bei einzelnen digitali-
sierten Abtastungen (d. h. einzelnen Analog-zu-Digi-
tal-Umsetzer-Zeitbits) oder innerhalb eines Flugzeit-
spektrums, das Uber der Schwelle liegt, kann aufge-
zeichnet werden, und alle anderen Abtastungen oder
Intensitatswerte in den Analog-zu-Digital-Umsetzer-
Zeitbits kdnnen auf null oder auf einen Basiswert ge-
setzt werden. Mehrere auf diese Weise verarbeite-
te Flugzeitspektren kénnen dann summiert oder ge-
mittelt werden, um ein endgiltiges summiertes Spek-
trum mit verringertem Rauschen zu erzeugen.

[0004] Es ist auch bekannt, einzelne Signale oder
Transienten, die digitalisiert worden sind, zu ver-
arbeiten, um die lonenankunftssignale oder Transi-
enten auf Paare aus Zeit und Intensitat zu redu-
zieren. Ein solches Verfahren ist beispielsweise in
US-8063358 (Micromass) offenbart. Individuelle Si-
gnale oder Transienten, die auf Paare aus Zeit und
Intensitat reduziert werden, kdnnen dann mit anderen
Paaren aus Zeit und Intensitat summiert werden, die
sich auf andere Flugzeitspektren, Signale oder Tran-

2/21

2017.03.02

sienten beziehen, um ein endgliltiges summiertes,
zusammengesetztes oder durchschnittliches Spek-
trum zu erzeugen. Dieses Verfahren entfernt vorteil-
hafterweise das Profil oder die Linienbreite des digi-
talisierten Signals aus den endglultigen summierten
Spektren, wodurch die effektive Flugzeitauflésung er-
héht wird.

[0005] Ein besonderes Problem bei herkdmm-
lichen Analog/Digital-Umsetzer-Detektionssystemen
besteht jedoch darin, dass sie immer noch einen re-
lativ begrenzten Dynamikbereich aufweisen.

[0006] Es sind Anordnungen bekannt, die duale
Analog/Digital-Umsetzer umfassen, um zu versu-
chen, den Dynamikbereich zu erweitern, wie es bei-
spielsweise in US-8354634 (Micromass) offenbart ist.

[0007] Es ist erwiinscht, ein verbessertes Verfahren
zur Massen- und/oder lonenmobilitatsspektrometrie
bereitzustellen.

Zusammenfassung der vorliegenden Erfindung

[0008] Gemal einem Aspekt wird ein Verfahren be-
reitgestellt, das umfasst:

Leiten eines Signals, das aus einem Detektor aus-
gegeben wird, durch einen programmierbaren Ab-
schwécher oder einen programmierbaren Verstarker
vor dem Digitalisieren des Signals; und

Umschalten eines Abschwachungsfaktors oder Ver-
stérkungsfaktors des programmierbaren Abschwa-
chers oder des programmierbaren Verstarkers ein-
mal oder mehrmals wahrend einer Datenerfassungs-
spanne.

[0009] Verschiedene Ausfiihrungsformen richten
sich auf die Verwendung eines programmierbaren
Abschwachers wie beispielsweise eines digitalen
Hochgeschwindigkeits-Stufenabschwéachers (Hoch-
geschwindigkeits-"DSA”) oder eines programmier-
baren Verstarkers wie beispielsweise eines digita-
le Hochgeschwindigkeits-Verstarkers mit variabler
Verstarkung (Hochgeschwindigkeits-"VGA”) gerich-
tet, um den Dynamikbereich eines Massen- und/oder
lonenmobilitdtsspektrometer-Detektionssystems zu
verbessern.

[0010] Im Betrieb kann die Ausgabe aus einem Mas-
sen- und/oder lonenmobilitatsspektrometer-Detekti-
onssystem zundchst wahlweise durch einen pro-
grammierbaren Abschwacher oder Verstarker gelei-
tet werden, bevor sie durch eine sekundére Vorver-
starkungsstufe geleitet wird. Das Signal kann dann
an einen Digitalisierer weitergeleitet werden, um es
zu digitalisieren.

[0011] Gemaly verschiedenen Ausfihrungsformen
kann der Abschwéacher oder der Verstarker ein-
mal oder mehrmals wahrend einer Datenerfassungs-
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spanne umgeschaltet werden, beispielsweise um die
Intensitat des Signals zu reduzieren, bevor das Signal
dann anschlieend digitalisiert wird, um sicherzustel-
len, dass das Signal den Dynamikbereich der Digita-
lisierungsvorrichtung nicht berschreitet.

[0012] Es ist daher ersichtlich, dass verschiedene
Ausfuhrungsformen ein verbessertes Verfahren zur
Massen- und/oder lonenmobilitatsspektrometrie be-
reitstellen.

[0013] Der Detektor kann einen lonendetektor wie
etwa einen Elektronenvervielfacher- oder Photover-
vielfacher-lonendetektor enthalten.

[0014] Der Detektor kann einen Chromatographie-
detektor, einen Ultraviolett-Detektor ("UV-Detektor”),
einen Diodenanordnungsdetektor, einen Warmeleit-
fahigkeitsdetektor, einen Fluoreszenzdetektor, einen
Flammenionisationsdetektor, einen Flammenphoto-
metriedetektor, einen Atomemissionsdetektor, einen
evaporativen Lichtstreuungsdetektor, einen Photoio-
nisationsdetektor oder einen Brechungsindexdetek-
tor enthalten.

[0015] Das Signal kann ein oder mehrere lonensi-
gnale, eine oder mehrere Flugzeit-Transienten oder
ein oder mehrere lonenmobilitdtssignale umfassen.

[0016] Die Datenerfassungsspanne kann die Zeit
zum Erfassen einer einzelnen Flugzeit-Transienten
oder eines einzelnen Flugzeit-Schubs und/oder die
Zeit zum Durchfiihren eines einzelnen lonenmobili-
tatszyklus umfassen.

[0017] Die Datenerfassungsspanne kann die Zeit
zum Erfassen und Summieren mehrerer Flugzeit-
Transienten oder -Schiibe, um ein Massenspektrum
zu bilden, und/oder die Zeit zum Durchfiihren mehre-
rer lonenmobilitdtszyklen umfassen.

[0018] Die Abschwachung oder Verstarkung des
programmierbaren Abschwachers oder des program-
mierbaren Verstarkers kann basierend darauf, ob die
Intensitat von einem oder mehreren lonen-Peaks ei-
nen Intensitatspegel erreicht oder tUberschreitet, und/
oder basierend auf einer bestimmten oder vorherge-
sagten lonenankunftsrate und/oder basierend auf ei-
nem Grad der Sattigung, die durch einen Digitalisie-
rer erfahren wird, und/oder basierend darauf, wie na-
he ein Digitalisierer daran ist, Sattigungseffekte zu er-
fahren, gedndert werden.

[0019] Das Verfahren kann ein Umskalieren des Si-
gnals, das aus dem programmierbaren Abschwa-
cher oder dem programmierbaren Verstarker ausge-
geben wird, oder eines Signals, das aus dem Si-
gnal, das aus dem programmierbaren Abschwacher
oder dem programmierbaren Verstarker ausgegeben
wird, abgeleitet wird, in Abhangigkeit davon, wie der
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Abschwachungsfaktor oder der Verstarkungsfaktor
in dem Verlauf der Datenerfassungsspanne variiert
wurde, umfassen.

[0020] Das Verfahren kann ein wiederholtes Um-
schalten des Abschwachungsfaktors oder Verstar-
kungsfaktors des programmierbaren Abschwachers
oder des programmierbaren Verstarkers zwischen
zwei oder mehr voreingestellten Abschwéachungs-
oder Verstarkungsfaktoren wahrend der Datenerfas-
sungsspanne umfassen.

[0021] Das Verfahren kann umfassen:

Erfassen eines ersten Datensatzes mit einem ersten
Abschwachungs- oder Verstarkungsfaktor;

Erfassen eines zweiten Datensatzes mit einem zwei-
ten, anderen Abschwachungs- oder Verstarkungs-
faktor; und

Kombinieren eines oder mehrerer Teile des ersten
Datensatzes mit einem oder mehreren Teilen des
zweiten Datensatzes, um einen zusammengesetzten
oder kombinierten Datensatz zu bilden.

[0022] Der programmierbare Abschwacher oder
programmierbare Verstarker kann dazu ausgelegt
sein, eine konstante Signallaufzeitverzégerung auf-
zuweisen, wenn er bei mehreren verschiedenen Ab-
schwachungsfaktoren oder Verstarkungsfaktoren ar-
beitet.

[0023] Das Verfahren kann ein Bestimmen einer
oder mehrerer Signallaufzeitverzdgerungen umfas-
sen, wenn der programmierbare Abschwécher oder
der programmierbare Verstérker dazu ausgelegt ist,
mit einem oder mehreren verschiedenen Abschwa-
chungsfaktoren oder Verstarkungsfaktoren zu arbei-
ten.

[0024] Das Verfahren kann ein Korrigieren eines Si-
gnals, das aus dem programmierbaren Abschwacher
oder dem programmierbaren Verstarker ausgegeben
wird oder aus einem Signal, das aus dem program-
mierbaren Abschwéacher oder dem programmierba-
ren Verstarker ausgegeben wird, abgeleitet wird, fur
eine oder mehrere bestimmte Signallaufzeitverzdge-
rungen umfassen.

[0025] Das Verfahren kann ein Korrigieren einer
Zeit-zu-Masse- oder einer Zeit-zu-Masse/Ladungs-
Verhéltnis-Kalibrierung in Abhangigkeit von einem
Abschwachungsfaktor bzw. Verstarkungsfaktor des
programmierbaren Abschwéachers oder des program-
mierbaren Verstarkers umfassen.

[0026] GemalR einem Aspekt ist ein Verfahren zur
Flugzeit-Massenspektrometrie bereitgestellt, das das
Verfahren, wie es oben beschrieben ist, umfasst.

[0027] Gemall einem Aspekt ist ein Spektrometer
bereitgestellt, das enthalt:
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einen Detektor;

einen programmierbaren Abschwacher oder einen
programmierbaren Verstérker, der dazu ausgelegt
ist, ein Signal zu empfangen, das aus dem Detektor
ausgegeben wird; und

einen Digitalisierer, der dazu ausgelegt und ange-
passt ist, ein Signal, das aus dem programmierba-
ren Abschwacher oder dem programmierbaren Ver-
starker ausgegeben wird, zu digitalisieren; wobei das
Spektrometer zu Folgendem ausgelegt ist:
Umschalten eines Abschwachungsfaktors oder Ver-
stérkungsfaktors des programmierbaren Abschwa-
chers oder des programmierbaren Verstarkers ein-
mal oder mehrmals wahrend einer Datenerfassungs-
spanne.

[0028] Das Spektrometer kann ein Flugzeit-Massen-
spektrometer enthalten.

[0029] GemalR einem Aspekt wird ein Verfahren zur
Massenspektrometrie bereitgestellt, das umfasst:
Leiten eines Signals, das aus einem Detektor aus-
gegeben wird, durch einen programmierbaren Ab-
schwécher oder einen programmierbaren Verstarker
vor dem Digitalisieren des Signals.

[0030] Verschiedene Ausfilhrungsformen betreffen
die Verwendung eines digitalen Hochgeschwindig-
keits-Stufenabschwachers ("Hochgeschwindigkeits-
DSA”) oder eines digitalen Hochgeschwindigkeits-
Verstarkers mit variabler Verstarkung ("Hochge-
schwindigkeits-VGA”), um den Dynamikbereich eines
Massenspektrometer-Detektionssystems zu verbes-
sern.

[0031] Im Betrieb kann die Ausgabe eines Massen-
spektrometer-Detektionssystems zuerst durch einen
programmierbaren Abschwécher oder Verstarker ge-
leitet werden, bevor sie gegebenenfalls durch eine
sekundare Vorverstarkungsstufe geleitet wird. Das
Signal kann dann zu einem aufzuzeichnenden Digi-
talisierer geleitet werden.

[0032] Gemal verschiedenen Ausflihrungsformen
kann der Abschwacher oder der Verstarker dazu pro-
grammiert sein, die Intensitat des Signals zu verrin-
gern, bevor das Signal anschlieRend digitalisiert wird,
um sicherzustellen, dass das Signal den Dynamikbe-
reich der Digitalisierungsvorrichtung nicht tiberschrei-
tet.

[0033] Der programmierbare Abschwacher oder
Verstarker kann dazu ausgelegt sein, die Intensitat
des Signals zu verringern oder zu erhéhen.

[0034] Die verschiedenen Ausfiihrungsformen er-
weitern den Dynamikbereich von Messungen unter
Verwendung eines ADC durch Abschwachen des Si-
gnals vor einer Digitalisierung.

4/21

2017.03.02

[0035] Die Geschwindigkeit, mit der die Abschwa-
chung geéndert werden kann, erméglicht eine Mani-
pulation der Signalintensitat bei sehr schnellen Tren-
nungen oder anderen schnellen Prozessen. Vorhan-
dene Verfahren, die eine Anderung der lonenstrahl-
transmission einsetzen, sind haufig zu langsam, um
mit diesen Prozessen Schritt zu halten.

[0036] Zusatzlich stellt der digitale Stufenabschwa-
cher eine deterministische, reproduzierbare Ab-
schwachung bereit und ist nicht anféllig fur Oberfla-
chenladungseffekte, die Fehler verursachen kénnen,
wenn elektrostatische Linsen verwendet werden, um
die lonentransmission zu andern.

[0037] Eine Korrektur fur Laufzeitverzégerungen mit
dem digitalen Stufenabschwacher ist hiermit offen-
bart, was den Betrieb mit hochauflésenden Flugzeit-
Massenspektrometern ermdglicht.

[0038] Der programmierbare Abschwacher oder
Verstarker kann einen digitalen Stufenabschwacher
("DSA”) umfassen.

[0039] Der programmierbare Abschwacher oder
Verstarker kann einen Verstarker mit variabler Ver-
starkung ("VGA”) umfassen.

[0040] Der Detektor kann einen lonendetektor um-
fassen.

[0041] Der Detektor kann einen Chromatographie-
detektor, einen Ultraviolett-Detektor ("UV-Detektor”),
einen Diodenanordnungsdetektor, einen Warmeleit-
fahigkeitsdetektor, einen Fluoreszenzdetektor, einen
Flammenionisationsdetektor, einen Flammenphoto-
metriedetektor, einen Atomemissionsdetektor, einen
evaporativen Lichtstreuungsdetektor, einen Photoio-
nisationsdetektor oder einen Brechungsindexdetek-
tor enthalten.

[0042] Der Chromatographiedetektor kann einen de-
struktiven Chromatographiedetektor enthalten.

[0043] Der destruktive Chromatographiedetektor
kann aus der folgenden Gruppe ausgewahlt sein:
(i) ein Flammenionisationsdetektor ("FID”), (i) ein
aerosolbasierter Detektor oder ein Nanomengen-
Analytdetektor ("NQAD”), (iii) ein Flammenphoto-
metriedetektor ("FPD”), (iv) ein Atomemissionsde-
tektor ("AED”), (v) ein Stickstoffphosphordetektor
("NPD”) und (vi) ein evaporativer Lichtstreuungsde-
tektor ("ELSD”).

[0044] Der Detektor kann einen nicht destruktiven
Chromatographiedetektor umfassen.

[0045] Der nicht destruktive Chromatographiedetek-
tor kann aus der folgenden Gruppe ausgewahlt sein:
(i) ein UV-Detektor fester oder veranderlicher Wellen-
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lange, (ii) ein Warmeleitfahigkeitsdetektor ("TCD”),
(iii) ein Fluoreszenzdetektor, (iv) ein Elektronenein-
fangdetektor ("ECD”), (v) eine Leitfahigkeitsiiberwa-
chungseinrichtung, (vi) ein Photoionisationsdetektor
("P1D”), (vii) ein Brechungsindexdetektor ("RID”), (viii)
ein Funkstromungsdetektor; und (ix) ein Chiral-De-
tektor.

[0046] Das Signal kann ein oder mehrere lonensi-
gnale, eine oder mehrere Flugzeit-Transienten oder
ein oder mehrere lonenmobilitdtssignale umfassen.

[0047] Das Verfahren kann ferner ein Umschalten
eines Abschwachungsfaktors oder Verstarkungsfak-
tors des programmierbaren Abschwéchers oder des
programmierbaren Verstarkers einmal oder mehr-
mals wahrend einer einzelnen Datenerfassungs-
spanne umfassen.

[0048] Die Datenerfassungsspanne kann die Zeit
zum Erfassen entweder einer einzelnen Flugzeit-
Transiente oder die Zeit zum Durchfiihren eines ein-
zelnen lonenmobilitdtszyklus umfassen.

[0049] Das Verfahren kann ferner das Aufzeich-
nen, wie der Abschwéachungsfaktor oder der Verstar-
kungsfaktor wahrend des Verlaufs der einzelnen Da-
tenerfassungsspanne variiert wird, umfassen.

[0050] Das Verfahren kann ferner ein Umskalieren
des Signals, das aus dem programmierbaren Ab-
schwéacher oder dem programmierbaren Verstarker
ausgegeben wird, oder eines Signals, das aus dem
Signal, das aus dem programmierbaren Abschwa-
cher oder dem programmierbaren Verstarker aus-
gegeben wird, abgeleitet wird, in Abhangigkeit da-
von, wie der Abschwéachungsfaktor oder der Verstar-
kungsfaktor wahrend des Verlaufs der einzelnen Da-
tenerfassungsspanne variiert wurde, umfassen.

[0051] Das Verfahren kann ferner ein ein- oder
mehrmaliges Umschalten eines Abschwachungsfak-
tors oder Verstarkungsfaktors des programmierba-
ren Abschwachers oder des programmierbaren Ver-
starkers wahrend einer erweiterten Datenerfassungs-
spanne umfassen.

[0052] Die erweiterte Datenerfassungsspanne kann
die Zeit zum Erfassen und Summieren mehrerer
Flugzeit-Transienten, um ein Massenspektrum zu bil-
den, oder die Zeit zum Durchfiihren mehrerer lonen-
mobilitdtszyklen umfassen.

[0053] Das Verfahren kann ferner ein Aufzeich-
nen, wie der Abschwéachungsfaktor oder der Verstar-
kungsfaktor wahrend des Verlaufs der verlangerten
Datenerfassungsspanne variiert wird, umfassen.

[0054] Das Verfahren kann ferner ein Umskalieren
des Signals, das aus dem programmierbaren Ab-
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schwéacher oder dem programmierbaren Verstarker
ausgegeben wird, oder eines Signals, das aus dem
Signal, das aus dem programmierbaren Abschwa-
cher oder dem programmierbaren Verstarker aus-
gegeben wird, abgeleitet wird, in Abhangigkeit da-
von, wie der Abschwéachungsfaktor oder der Verstar-
kungsfaktor wahrend des Verlaufs der Datenerfas-
sungsspanne variiert wird, umfassen.

[0055] Das Verfahren kann ferner ein Erfassen ei-
nes ersten Datensatzes mit einem ersten Abschwa-
chungs- oder Verstéarkungsfaktor wahrend einer ers-
ten Datenerfassungsspanne und ein Erfassen ei-
nes zweiten Datensatzes mit einem zweiten unter-
schiedlichen Abschwéachungs- oder Verstarkungs-
faktor wahrend derselben ersten Datenerfassungs-
spanne umfassen.

[0056] Das Verfahren kann ferner ein Erfassen ei-
nes ersten Datensatzes mit einem ersten Abschwa-
chungs- oder Verstéarkungsfaktor wahrend einer ers-
ten Datenerfassungsspanne und ein Erfassen eines
zweiten Datensatzes mit einem zweiten, anderen Ab-
schwachungs- oder Verstarkungsfaktor wahrend ei-
ner nachfolgenden zweiten Datenerfassungsspanne
umfassen.

[0057] Das Verfahren kann ferner ein Kombinieren
eines oder mehrerer Teile des ersten Datensatzes mit
einem oder mehreren Teilen des zweiten Datensat-
zes umfassen, um einen zusammengesetzten oder
kombinierten Datensatz zu bilden.

[0058] Das Verfahren kann ferner ein Umskalieren
eines Signals, das aus dem programmierbaren Ab-
schwéacher oder dem programmierbaren Verstarker
ausgegeben wird, und/oder ein Umskalieren von Da-
tenwerten, die aus einem Signal abgeleitet werden,
das aus dem programmierbaren Abschwécher oder
dem programmierbaren Verstarker ausgegeben wird,
umfassen.

[0059] Das Verfahren kann ferner ein Andern der
Abschwachung oder Verstarkung des programmier-
baren Abschwéachers oder des programmierbaren
Verstarkers einmal oder mehrmals vor und/oder wah-
rend und/oder nach einer oder mehreren Datenerfas-
sungsspannen umfassen.

[0060] Die Abschwachung oder Verstarkung des
programmierbaren Abschwéachers oder des program-
mierbaren Verstarkers kann basierend darauf, ob
die Intensitdt eines oder mehrerer lonen-Peaks ei-
nen Intensitadtspegel erreicht oder Ubersteigt, und/
oder basierend auf einer bestimmten oder vorherge-
sagten lonenankunftsrate und/oder basierend auf ei-
nem Sattigungsgrad, der durch einen Digitalisierer er-
fahren wird, und/oder basierend darauf, wie nahe ein
Digitalisierer daran ist, Sattigungseffekte zu erfahren,
geandert werden.
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[0061] Das Verfahren kann ferner ein Digitalisie-
ren eines Signals, das aus dem programmierba-
ren Abschwacher oder dem programmierbaren Ver-
starker ausgegeben wird, unter Verwendung eines
oder mehrerer Analog/Digital-Umsetzer ("ADC”) um-
fassen.

[0062] Das Verfahren kann ferner ein Verwenden
von Kalibrierungsdaten und/oder einem Testsignal,
um die Genauigkeit eines Abschwachungsfaktors
oder Verstarkungsfaktors des programmierbaren Ab-
schwéchers oder des programmierbaren Verstarkers
sicherzustellen oder zu Uberpriifen, umfassen.

[0063] Das Verfahren kann ferner ein Vorkalibrie-
ren des programmierbaren Abschwéachers oder des
programmierbaren Verstarkers umfassen, um eine
oder mehrere Signallaufzeitverzégerungen zu be-
stimmen, wenn der programmierbare Abschwécher
oder der programmierbare Verstarker dazu ausge-
legt ist, bei einem oder mehreren verschiedenen Ab-
schwachungsfaktoren oder Verstarkungsfaktoren zu
arbeiten.

[0064] Der programmierbare Abschwacher oder
programmierbare Verstarker kann dazu ausgelegt
sein, eine konstante Signallaufzeitverzégerung auf-
zuweisen, wenn er bei mehreren verschiedenen Ab-
schwéachungsfaktoren oder Verstarkungsfaktoren ar-
beitet.

[0065] Das Verfahren kann ferner ein Korrigieren ei-
nes Signals, das aus dem programmierbaren Ab-
schwéacher oder dem programmierbaren Verstarker
ausgegeben wird oder aus einem Signal, das aus
dem programmierbaren Abschwacher oder dem pro-
grammierbaren Verstarker ausgegeben wird, abge-
leitet wird, flr eine oder mehrere bestimmte Signal-
laufzeitverzégerungen umfassen.

[0066] Das Verfahren kann ein Korrigieren einer
Zeit-zu-Masse- oder einer Zeit-zu-Masse/Ladungs-
Verhéltnis-Kalibrierung in Abhangigkeit von einem
Abschwachungsfaktor bzw. Verstarkungsfaktor des
programmierbaren Abschwachers oder des program-
mierbaren Verstarkers umfassen.

[0067] Das Verfahren kann ferner ein Variieren ei-
nes Abschwéchungsfaktors und/oder der Transmis-
sion einer ionenoptischen Vorrichtung umfassen.

[0068] Die ionenoptische Vorrichtung kann ein Mas-
senfilter, eine lonenfalle, ein lonengatter, eine lonen-
linse, eine lonenfiihrung, eine Elektrode oder einen
lonenstrahlabschwécher umfassen.

[0069] Es werden Ausflihrungsformen in Betracht
gezogen, in denen der Abschwéachungsfaktor vari-
iert werden kann, wahrend ein Instrumentenparame-
ter optional als Antwort darauf, dass die Intensitat
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an dem Detektor variiert, abgetastet, abgestuft oder
verandert wird. Beispielsweise kann eine Quadru-
polsatz-Massenabtastung, eine massenselektive lo-
nenfallen-Auswurfabtastung oder eine lonenmobili-
tatstrennung durchgefuhrt werden. Ein Abschwacher
kann in Verbindung mit einer dynamisch variierenden
oder sich andernden lonenpopulation verwendet wer-
den.

[0070] Gemal einem weiteren Aspekt wird ein Mas-
senspektrometer bereitgestellt, das enthalt:

einen Detektor;

einen programmierbaren Abschwacher oder einen
programmierbaren Verstérker, der dazu ausgelegt
ist, ein Signal zu empfangen, das aus dem Detektor
ausgegeben wird; und

einen Digitalisierer, der dazu ausgelegt und ange-
passtist, das Signal, das aus dem programmierbaren
Abschwacher oder dem programmierbaren Verstar-
ker ausgegeben wird, zu digitalisieren.

[0071] GemalR einem Aspekt wird ein Verfahren zur
Chromatographieanalyse oder lonenmobilitatstren-
nung bereitgestellt, das umfasst:

Leiten eines Signals, das aus einem Detektor aus-
gegeben wird, durch einen programmierbaren Ab-
schwécher oder einen programmierbaren Verstarker
vor dem Digitalisieren des Signals.

[0072] Gemal einem Aspekt wird ein chromatogra-
phischer Analysator oder ein lonenmobilitdtssepara-
tor bereitgestellt, der umfasst:

einen Detektor;

einen programmierbaren Abschwacher oder einen
programmierbaren Verstérker, der dazu ausgelegt
ist, ein Signal zu empfangen, das aus dem Detektor
ausgegeben wird; und

einen Digitalisierer, der dazu ausgelegt und ange-
passt ist, ein Signal, das aus dem programmierbaren
Abschwacher oder dem programmierbaren Verstar-
ker ausgegeben wird, zu digitalisieren.

[0073] GemalR einem Aspekt wird ein Verfahren zum
Erhéhen des Dynamikbereichs eines Spektrometers
bereitgestellt, das umfasst:

Bereitstellen eines Analogsignals, das einem Analy-
ten entspricht, der an einem Detektor ankommt;
Bereitstellen einer Digitalisierungsvorrichtung zum
Digitalisieren des Analogsignals;

Bereitstellen eines digital programmierbaren Ab-
schwachers oder Verstérkers, der dem Detektor
nachgeschaltet und der Digitalisierungsvorrichtung
vorgeschaltet ist, wobei die digital programmierba-
re Abschwachungs- oder Verstarkungsvorrichtung
zu Folgendem programmiert ist: (i) Andern des Ab-
schwéachungs- oder Verstarkungswerts, der auf das
Analogsignal angewendet wird, basierend auf einer
Abfrage der aufgezeichneten Daten, so dass alle
Analogsignale oder spezifische vorbestimmte Ana-
logsignale innerhalb des Dynamikbereichs der Di-
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gitalisierungseinrichtung gehalten werden; oder (ii)
wiederholtes und sequenzielles Umschalten zwi-
schen zwei oder mehreren voreingestellten Ab-
schwéachungs- oder Verstarkungswerten flir einen
Teil oder die Gesamtheit der Analysezeit; und wobei
die abgeschwachten digitalisierten Daten basierend
auf dem angewendeten Abschwachungs- oder Ver-
starkungsfaktor umskaliert werden.

[0074] Das Spektrometer kann ein Massenspektro-
meter enthalten.

[0075] Das Spektrometer kann einen lonenmobili-
tatsseparator umfassen.

[0076] Das Spektrometer kann bei jedem Abschwa-
chungsgrad in dem Masse/Ladungs-Verhaltnis und/
oder Abschwachungswert kalibriert werden und die
digitalisierten abgeschwachten Daten kénnen basie-
rend auf dieser Kalibrierung angepasst werden.

[0077] Das Spektrometer kann eine lonenquel-
le enthalten, die aus der folgenden Gruppe ge-
wahlt ist: (i) eine Elektrospray-lonenquelle ("ESI-
lonenquelle); (ii) eine Atmosphéarendruck-Photoioni-
sations-lonenquelle ("APPI-lonenquelle”), (iii) eine
chemische Atmospharendruckionisations-lonenquel-
le ("APClI-lonenquelle”), (iv) eine matrixunterstitz-
te Laserdesorptionsionisations-lonenquelle ("MALDI-
lonenquelle”), (v) eine Laserdesorptionsionisations-
lonenquelle ("LDI-lonenquelle”), (vi) eine Atmospha-
rendruckionisations-lonenquelle ("API-lonenquelle”),
(vii) eine Desorption/lonisation-auf-Silicium-lonen-
quelle ("DIOS-lonenquelle”), (viii) eine Elektronen-
stol3-lonenquelle (’El-lonenquelle”), (ix) eine lonen-
quelle mit chemischer lonisation ("Cl-lonenquelle”),
(x) eine Feldionisations-lonenquelle (’Fl-lonenquel-
le”), (xi) eine Felddesorptions-lonenquelle ("FD-lo-
nenquelle”), (xii) eine Induktivgekoppeltes-Plasma-
lonenquelle ("ICP-lonenquelle”), (xiii) eine Schnel-
ler-Atombeschuss-lonenquelle ("FAB-lonenquelle”),
(xiv) eine Flussigkeits-Sekundarionenmassenspek-
trometrie-lonenquelle  ("LSIMS-lonenquelle”), (xv)
eine Desorptionselektrosprayionisations-lonenquel-
le ("DESI-lonenquelle”), (xvi) eine Radioaktives-
Nickel-63-lonenquelle, (xvii) eine matrixunterstitz-
te Atmosphéarendruck-Laserdesorptionsionisations-
lonenquelle, (xviii) eine Thermospray-lonenquelle,
(xix) eine Atmospharenprobenbildungs-Glimmentla-
dungsionisations-lonenquelle ("Atmospheric Sam-
pling Glow Discharge lonisation”, "ASGDI-lonen-
quelle”), (xx) eine Glimmentladungs-lonenquelle
("GD-lonenquelle”), (xxi) eine Impaktorionenquel-
le, (xxii) eine Direkte-Analyse-in-Echtzeit-lonenquel-
le ("DART-lonenquelle”), (xxii) eine Lasersprayio-
nisations-lonenquelle ("LSI-lonenquelle”), (xxiv) ei-
ne Sonicsprayionisations-lonenquelle (’SSl-lonen-
quelle”), (xxv) eine matrixunterstitzte Einlassioni-
sations-lonenquelle ("MAIl-lonenquelle”), (xxvi) ei-
ne lésungsmittelunterstiitzte Einlassionisations-lo-
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nenquelle ("SAll-lonenquelle”), (xxvii) eine Des-
orptionselektrosprayionisations-lonenquelle ("DESI-
lonenquelle”), eine (xxviii) eine Laserablations-
Elektrosprayionisations-lonenquelle ("LAESI-lonen-
quelle”) und (xxix) eine Oberflachenunterstiitzte-
Laserdesorptionsionisations-lonenquelle ("SALDI-lo-
nenquelle”).

[0078] Das Spektrometer kann eine oder mehrere
kontinuierliche oder gepulste lonenquellen enthalten.

[0079] Das Spektrometer kann eine oder mehrere
lonenfliihrungen umfassen.

[0080] Das Spektrometer kann eine oder mehre-
re lonenmobilitdtstrennvorrichtungen und/oder eine
oder mehrere feldasymmetrische lonenmobilitats-
spektrometervorrichtungen enthalten.

[0081] Das Spektrometer kann eine oder mehrere
lonenfallen oder ein oder mehrere loneneinsperrge-
biete enthalten.

[0082] Das Spektrometer kann eine oder
mehrere  Stofl-, Fragmentations- oder Re-
aktionszellen enthalten, die aus der fol-
genden Gruppe ausgewahlt sind: (i) ei-

ne StoRinduzierte-Dissoziations-Fragmentationsvor-
richtung ("CID-Fragmentationsvorrichtung”), (ii) ei-
ne Oberflacheninduzierte-Dissoziations-Fragmenta-
tionsvorrichtung (*SID-Fragmentationsvorrichtung”),
(i) eine  Elektronenlbertragungsdissoziations-
Fragmentationsvorrichtung ("ETD-Fragmentations-
vorrichtung”), (iv) eine Elektroneneinfangdissoziati-
ons-Fragmentationsvorrichtung ("ECD-Fragmentati-
onsvorrichtung”), (v) eine ElektronenstoR-oder-Auf-
prall-Dissoziations-Fragmentationsvorrichtung,  (vi)
eine Photoinduzierte-Dissoziations-Fragmentations-
vorrichtung ("PID-Fragmentationsvorrichtung”), (vii)
eine Laserinduzierte-Dissoziations-Fragmentations-
vorrichtung, (viii) eine Infrarotstrahlungsinduzierte-
Dissoziations-Vorrichtung, (ix) eine Ultraviolettstrah-
lungsinduzierte-Dissoziations-Vorrichtung, (x) ei-
ne Duse-Skimmer-Schnittstelle-Fragmentationsvor-
richtung, (xi) eine In-der-Quelle-Fragmentationsvor-
richtung, (xii) eine In-der-QuellestoRinduzierte-Dis-
soziation-Fragmentationsvorrichtung, (xiii) eine Ther-
mische oder Temperaturquellen-Fragmentationsvor-
richtung, (xiv) eine Vorrichtung fur durch ein elek-
trisches Feld induzierte Fragmentation, (xv) eine
Vorrichtung fir magnetfeldinduzierte Fragmentation,
(xvi) eine Enzymverdauungs- oder Enzymabbau-
Fragmentationsvorrichtung, (xvii) eine lon-lon-Reak-
tions-Fragmentationsvorrichtung, (xviii) eine lon-Mo-
lekil-Reaktions-Fragmentationsvorrichtung, (xix) ei-
ne lon-Atom-Reaktions-Fragmentationsvorrichtung,
(xx) eine lon-metastabiles-lon-Reaktion-Fragmen-
tationsvorrichtung, (xxi) eine lon-metastabiles-Mo-
lekil-Reaktion-Fragmentationsvorrichtung, (xxii) ei-
ne lon-metastabiles-Atom-Reaktion-Fragmentations-
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vorrichtung, (xxiii) eine lon-lon-Reaktionsvorrichtung
zum Umsetzen von lonen zur Bildung von Addukt-
oder Produktionen, (xxiv) eine lon-Molekil-Reakti-
onsvorrichtung zum Umsetzen von lonen zur Bildung
von Addukt- oder Produktionen, (xxv) eine lon-Atom-
Reaktionsvorrichtung zum Umsetzen von lonen zur
Bildung von Addukt- oder Produktionen, (xxvi) eine
lon-metastabiles-lon-Reaktionsvorrichtung zum Um-
setzen von lonen zur Bildung von Addukt- oder
Produktionen, (xxiii) eine lon-metastabiles-Molekdl-
Reaktionsvorrichtung zum Umsetzen von lonen zur
Bildung von Addukt- oder Produktionen, (xxviii) ei-
ne lon-metastabiles-Atom-Reaktionsvorrichtung zum
Umsetzen von lonen zur Bildung von Addukt- oder
Produktionen und (xxix) eine Elektronenionisations-
dissoziations-Fragmentationsvorrichtung ("EID-Frag-
mentationsvorrichtung”).

[0083] Die lon-Molekil-Reaktionsvorrichtung kann
dazu ausgelegt sein, eine Ozonolyse zur Lokalisie-
rung von olefinischen (Doppel-)Bindungen in Lipiden
durchzufihren.

[0084] Das Spektrometer kann einen Massenana-
lysator enthalten, der aus der folgenden Gruppe
ausgewahlt ist: (i) ein Quadrupol-Massenanalysator,
(ii) ein 2D- oder linearer Quadrupol-Massenanalysa-
tor, (iii) ein Paul- oder 3D-Quadrupol-Massenanaly-
sator, (iv) ein Penning-Fallen-Massenanalysator, (v)
ein lonenfallen-Massenanalysator, (vi) ein Magnet-
sektor-Massenanalysator, (vii) ein lonenzyklotron-
resonanz-Massenanalysator ("ICR-Massenanalysa-
tor”), (viii) ein Fouriertransformations-lonenzyklotron-
resonanz-Massenanalysator ("FTICR-Massenanaly-
sator”), (ix) ein elektrostatischer Massenanalysator,
der dazu ausgelegt ist, ein elektrostatisches Feld
mit einer quadrologarithmischen Potentialverteilung
zu erzeugen, (x) ein elektrostatischer Fouriertrans-
formations-Massenanalysator, (xi) ein Fouriertrans-
formations-Massenanalysator, (xii) ein Flugzeit-Mas-
senanalysator, (xiii) ein Orthogonalbeschleunigungs-
Flugzeit-Massenanalysator und (xiv) ein Linearbe-
schleunigungs-Flugzeit-Massenanalysator.

[0085] Das Spektrometer kann einen oder mehrere
Energieanalysatoren oder elektrostatische Energie-
analysatoren enthalten.

[0086] Das Spektrometer kann einen oder mehrere
lonendetektoren enthalten.

[0087] Das Spektrometer kann ein oder mehrere
Massenfilter enthalten, die aus der folgenden Grup-
pe ausgewahlt sind: (i) ein Quadrupol-Massenfilter,
(ii) eine 2D- oder lineare Quadrupol-lonenfalle, (iii)
eine Paul- oder 3D-Quadrupol-lonenfalle, (iv) eine
Penning-lonenfalle, (v) eine lonenfalle, (vi) ein Ma-
gnetsektor-Massenfilter, (vii) ein Flugzeit-Massenfil-
ter und (viii) ein Wien-Filter.
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[0088] Das Spektrometer kann eine Vorrichtung
oder ein lonengatter zum Pulsieren von lonen; und/
oder eine Vorrichtung zum Umwandeln eines im We-
sentlichen kontinuierlichen lonenstrahls in einen ge-
pulsten lonenstrahl enthalten.

[0089] Das Spektrometer kann eine C-Falle und ei-
nen Massenanalysator mit einer dufleren rohrférmi-
gen Elektrode und einer koaxialen inneren spindel-
artigen Elektrode, die ein elektrostatisches Feld mit
einer quadrologarithmischen Potentialverteilung bil-
den, enthalten, wobei in einer ersten Betriebsart lo-
nen zu der C-Falle durchgelassen werden und dann
in den Massenanalysator injiziert werden und wo-
bei in einer zweiten Betriebsart lonen zu der C-Fal-
le durchgelassen werden und dann zu einer Stol3zel-
le oder Elektronenlbertragungsdissoziationsvorrich-
tung durchgelassen werden, wobei zumindest eini-
ge lonen in Fragmentionen fragmentiert werden, und
wobei die Fragmentionen dann zu der C-Falle durch-
gelassen werden, bevor sie in den Massenanalysator
injiziert werden.

[0090] Das Spektrometer kann eine Ringstapel-lo-
nenflhrung, die mehrere Elektroden umfasst, die je-
weils eine Offnung aufweisen, von der lonen bei der
Verwendung durchgelassen werden, enthalten, und
wobei der Abstand zwischen den Elektroden entlang
der Lange des lonenwegs zunimmt und wobei die
Offnungen in den Elektroden in einem vorgeschalte-
ten Abschnitt der lonenflihrung einen ersten Durch-
messer aufweisen und wobei die Offnungen in den
Elektroden in einem nachgeschalteten Abschnitt der
lonenfiihrung einen zweiten Durchmesser aufweisen,
der kleiner als der erste Durchmesser ist, und wobei
entgegengesetzte Phasen einer Wechsel- oder HF-
Spannung bei der Verwendung an aufeinander fol-
gende Elektroden angelegt werden.

[0091] Das Spektrometer kann eine Vorrichtung ent-
halten, die dazu ausgelegt und angepasst ist, den
Elektroden eine Wechsel- oder HF-Spannung zuzu-
fuhren. Die Wechsel- oder HF-Spannung hat vor-
zugsweise eine Amplitude, die aus der folgenden
Gruppe ausgewahlt ist: (i) < 50 V Peak-zu-Peak, (ii)
50-100 V Peak-zu-Peak, (iii) 100-150 V Peak-zu-
Peak, (iv) 150-200 V Peak-zu-Peak, (v) 200-250 V
Peak-zu-Peak, (vi) 250-300 V Peak-zu-Peak, (vii)
300-350 V Peak-zu-Peak, (viii) 350-400 V Peak-zu-
Peak, (ix) 400-450 V Peak-zu-Peak, (x) 450-500 V
Peak-zu-Peak und (xi) > 500 V Peak-zu-Peak.

[0092] Die Wechsel- oder HF-Spannung hat vor-
zugsweise eine Frequenz, die aus der folgenden
Gruppe ausgewahlt ist: (i) < 100 kHz, (ii) 100-200
kHz, (i) 200-300 kHz, (iv) 300—400 kHz, (v) 400-500
kHz, (vi) 0,5-1,0 MHz, (vii) 1,0-1,5 MHz, (viii) 1,5-2,
0 MHz, (ix) 2,0-2,5 MHz, (x) 2,5-3,0 MHz, (xi) 3,0-
3,5 MHz, (xii) 3,5-4,0 MHz, (xiii) 4,0-4,5 MHz, (xiv)
4,5-5,0 MHz, (xv) 5,0-5,5 MHz, (xvi) 5,5-6,0 MHz,
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(xvii) 6,0-6,5 MHz, (xviii) 6,5-7,0 MHz, (xix) 7,0-7,5
MHz, (xx) 7,5-8,0 MHz, (xxi) 8,0-8,5 MHz, (xxii) 8,
5-9,0 MHz, (xxiii) 9,0-9,5 MHz, (xxiv) 9,5-10,0 MHz
und (xxv) > 10,0 MHz.

[0093] Das Spektrometer kann zudem eine Chro-
matographie- oder andere Trennvorrichtung, die ei-
ner lonenquelle vorgeschaltet ist, aufweisen. Die
Chromatographietrennvorrichtung kann eine Flussig-
chromatographie- oder Gaschromatographievorrich-
tung umfassen. Alternativ kann die Trennvorrichtung
Folgendes umfassen: (i) eine Kapillarelektrophore-
se-Trennvorrichtung ("CE-Trennvorrichtung”), (ii) ei-
ne Kapillarelektrochromatographie-Trennvorrichtung
("CEC-Trennvorrichtung”), (iii) eine Trennvorrichtung
mit einem im Wesentlichen starren keramikbasier-
ten mehrschichtigen Mikrofluidsubstrat ("Keramikka-
chel”) oder (iv) eine Uberkritisches-Fluid-Chromato-
graphie-Trennvorrichtung.

[0094] Die lonenfihrung wird bei einem Druck ge-
halten, der aus der folgenden Gruppe ausgewahlt ist:
(i) < 0,0001 mbar, (ii) 0,0001-0,001 mbar, (iii) 0,001-
0,01 mbar, (iv) 0,01-0,1 mbar, (v) 0,1-1 mbar, (vi) 1-
10 mbar, (vii) 10-100 mbar, (viii) 100-1000 mbar und
(ix) > 1000 mbar.

[0095] Analytionen kénnen einer Elektronenibertra-
gungsdissoziations-Fragmentation ("ETD-Fragmen-
tation) in einer Elektronenibertragungsdissoziations-
Fragmentationsvorrichtung unterzogen werden. Ana-
lytionen werden vorzugsweise veranlasst, mit ETD-
Reagensionen innerhalb einer lonenfihrung oder
Fragmentationsvorrichtung zu interagieren.

[0096] Optional werden zum Bewirken einer Elek-
tronenlbertragungsdissoziation entweder: (a) Analy-
tionen fragmentiert oder zum Dissoziieren und zum
Bilden von Produkt- oder Fragmentionen gebracht,
nachdem sie mit Reagensionen interagiert haben
und/oder (b) Elektronen von einem oder mehreren
Reagensanionen oder negativ geladenen lonen zu
einem oder mehreren mehrfach geladenen Analyt-
kationen oder positiv geladenen lonen Ubertragen,
woraufhin wenigstens einige der mehrfach gelade-
nen Analytkationen oder positiv geladenen lonen da-
zu gebracht werden, zu dissoziieren und Produkt-
oder Fragmentionen zu bilden, und/oder (c) Analytio-
nen fragmentiert oder dazu gebracht, zu dissoziieren
und Produkt- oder Fragmentionen zu bilden, nach-
dem sie mit neutralen Reagensgasmolekiilen oder
Atomen oder einem nicht ionischen Reagensgas in-
teragiert haben, und/oder (d) Elektronen von einem
oder mehreren neutralen nichtionischen oder unge-
ladenen Ausgangsgasen oder mdampfen zu einem
oder mehreren mehrfach geladenen Analytkationen
oder positiv geladenen lonen Ubertragen, woraufhin
wenigstens einige der mehrfach geladenen Analytka-
tionen oder positiv geladenen lonen dazu gebracht
werden, zu dissoziieren und Produkt- oder Fragmen-
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tionen zu bilden, und/oder (e) Elektronen von einem
oder mehreren neutralen nichtionischen oder unge-
ladenen Superbasis-Reagensgasen oder -dadmpfen
zu einem oder mehreren mehrfach geladenen Ana-
lytkationen oder positiv geladenen lonen Ubertragen,
woraufhin wenigstens einige der mehrfach gelade-
nen Analytkationen oder positiv geladenen lonen da-
zu gebracht werden, zu dissoziieren und Produkt-
oder Fragmentionen zu bilden, und/oder (f) Elektro-
nen von einem oder mehreren neutralen, nicht io-
nischen oder ungeladenen Alkalimetallgasen oder -
dampfen zu einem oder mehreren mehrfach gela-
denen Analytkationen oder positiv geladenen lonen
Ubertragen, woraufhin wenigstens einige der mehr-
fach geladenen Analytkationen oder positiv gelade-
nen lonen dazu gebracht werden, zu dissoziieren und
Produkt- oder Fragmentionen zu bilden, und/oder
(9) Elektronen von einem oder mehreren neutralen,
nichtionischen oder ungeladenen Gasen, Dampfen
oder Atomen zu einem oder mehreren mehrfach ge-
ladenen Analytkationen oder positiv geladenen lonen
Ubertragen, woraufhin wenigstens einige der mehr-
fach geladenen Analytkationen oder positiv gelade-
nen lonen dazu gebracht werden, zu dissoziieren und
Produkt- oder Fragmentionen zu bilden, wobei das ei-
ne oder die mehreren neutralen, nichtionischen oder
ungeladenen Gase, Dampfe oder Atome aus der fol-
genden Gruppe ausgewahlt sind: (i) Natriumdampf
oder -atome, (ii) Lithiumdampf oder -atome, (iii) Ka-
liumdampf oder -atome, (iv) Rubidiumdampf oder -
atome, (v) Casiumdampf oder -atome, (vi) Francium-
dampf oder -atome, (vii) C60-Dampf oder -Atome und
(viii) Magnesiumdampf oder -atome.

[0097] Die mehrfach geladenen Analytkationen oder
positiv geladenen lonen umfassen vorzugsweise
Peptide, Polypeptide, Proteine oder Biomolekiile.

[0098] Optional werden zum Bewirken einer Elektro-
nenibertragungsdissoziation: (a) die Reagensanio-
nen oder negativ geladenen lonen von einem polya-
romatischen Kohlenwasserstoff oder einem substitu-
ierten polyaromatischen Kohlenwasserstoff abgelei-
tet und/oder (b) die Reagensanionen oder negativ ge-
ladenen lonen von der folgenden Gruppe abgeleitet:
(i) Anthracen, (ii) 9,10-Diphenyl-anthracen, (iii) Naph-
thalen, (iv) Fluor, (v) Phenanthren, (vi) Pyren, (vii)
Fluoranthen, (viii) Chrysen, (ix) Triphenylen, (x) Pe-
rylen, (xi) Acridin, (xii) 2,2'-Dipyridyl, (xiii) 2,2'-Biqui-
nolin, (xiv) 9-Anthracencarbonitril, (xv) Dibenzothio-
phen, (xvi) 1,10'-Phenanthrolin, (xvii) 9'-Anthracenc-
arbonitril und (xviii) Anthraquinon und/oder (c) wei-
sen die Reagensionen oder negativ geladenen lonen
Azobenzenanionen oder Azobenzen-Radikalanionen
auf.

[0099] Der Prozess der Elektronenibertragungs-
dissoziationsfragmentation kann ein Wechselwirken
von Analytionen mit Reagensionen umfassen, wobei
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die Reagensionen Dicyanobenzen, 4-Nitrotoluol oder
Azulen umfassen.

[0100] Ein Chromatographiedetektor kann vorgese-
hen sein, wobei der Chromatographiedetektor ent-
halt:

einen destruktiven Chromatographiedetektor, der op-
tional aus der folgenden Gruppe ausgewahlt ist:
(i) ein Flammenionisationsdetektor ("FID”), (ii) ein
aerosolbasierter Detektor oder ein Nanomengen-
Analytdetektor ("NQAD”), (iii) ein Flammenphoto-
metriedetektor ("FPD”), (iv) ein Atomemissionsde-
tektor ("AED”), (v) ein Stickstoffphosphordetektor
("NPD”) und (vi) ein evaporativer Lichtstreuungsde-
tektor ("ELSD”); oder

einen nicht destruktiven Chromatographiedetektor,
der optional aus der folgenden Gruppe ausge-
wahlt ist: (i) ein UV-Detektor fester oder veranderli-
cher Wellenlénge, (ii) ein Warmeleitfahigkeitsdetek-
tor ("TCD”), (iii) ein Fluoreszenzdetektor, (iv) ein
Elektroneneinfangdetektor ("ECD”), (v) eine Leitfa-
higkeitstiberwachungseinrichtung, (vi) ein Photoioni-
sationsdetektor ("PID”), (vii) ein Brechungsindexde-
tektor ("RID”), (viii) ein Funkstrémungsdetektor und
(ix) ein Chiral-Detektor.

[0101] Das Spektrometer kann in verschiedenen
Betriebsarten betrieben werden, einschlieRlich ei-
ner Massenspektrometrie-Betriebsart ("MS-Betriebs-
art”); einer Tandem-Massenspektrometrie-Betriebs-
art ("MS/MS-Betriebsart”); einer Betriebsart, in der
Ausgangs- oder Vorlduferinnen alternativ fragmen-
tiert oder umgesetzt werden, um Fragment- oder Pro-
duktionen zu erzeugen, und nicht fragmentiert oder
umgesetzt oder in einem geringeren Mal} fragmen-
tiert oder umgesetzt werden; einer Mehrfachreak-
tionstberwachungs-Betriebsart ("MRM-Betriebsart”)
; einer Betriebsart mit datenabhéngiger Analyse
("DDA-Betriebsart”); einer Betriebsart mit daten-
unabhangiger Analyse (’DIA-Betriebsart”) oder ei-
ner lonenmobilitdtsspektrometrie-Betriebsart ("IMS-
Betriebsart”).

Kurzbeschreibung der Zeichnungen

[0102] Verschiedene Ausflihrungsformen der vorlie-
genden Erfindung werden nun nur beispielhaft mit
Bezug auf die beigefligten Zeichnungen beschrie-
ben, wobei:

[0103] Fig. 1 eine Ausfuhrungsform zeigt, die eine
analytische Vorrichtung, einen Detektor, einen digi-
talen Stufenabschwéacher oder einen digitalen Ver-
starker mit variabler Verstarkung, der ein aus dem
Detektor ausgegebenes Signal abschwéacht oder ver-
starkt, und einen Analog/Digital-Umsetzer, der das
abgeschwachte oder verstarkte Signal digitalisiert,
das aus dem digitalen Stufenabschwacher oder dem
digitalen Verstarker mit variabler Verstarkung ausge-
geben wird, umfasst;
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[0104] Fig. 2 einen digitalen Drei-Bit-Stufenab-
schwéacher gemal einer Ausfihrungsform zeigt; und

[0105] Fig. 3 eine Tabelle zeigt, die den Zustand
jedes Schalters in dem digitalen Drei-Bit-Stufenab-
schwacher, der in Fig. 2 gezeigt ist, darstellt.

Genaue Beschreibung der
bevorzugten Ausfihrungsform

[0106] Verschiedene Ausfiihrungsformen richten
sich auf ein Verfahren, bei dem ein Signal, das aus
einem Detektor ausgegeben wird, durch einen pro-
grammierbaren Abschwacher oder einen program-
mierbaren Verstarker geleitet wird, bevor das Si-
gnal digitalisiert wird. Ein Abschwachungsfaktor oder
Verstarkungsfaktor des programmierbaren Abschwa-
chers oder des programmierbaren Verstarkers wird
wahrend einer Datenerfassungsspanne einmal oder
mehrmals umgeschaltet.

[0107] Fig. 1 zeigt eine Ausfihrungsform, die eine
analytische Vorrichtung 1 wie etwa einen lonensepa-
rator oder ein lonenfilter, einen Detektor 2, der ein
Signal ausgibt, einen digitalen Stufenabschwacher
oder einen digitalen Verstarker mit variabler Verstar-
kung 3, der dazu ausgelegt ist, das aus dem De-
tektor 2 ausgegebene Signal abzuschwéachen oder
zu verstarken, und einen Analog/Digital-Umsetzer
("ADC") 4, der dazu ausgelegt ist, das abgeschwéach-
te oder verstarkte Signal, das aus dem digitalen Stu-
fenabschwacher oder digitalen Verstarker mit varia-
bler Verstarkung 3 ausgegeben wird, zu digitalisie-
ren, umfasst.

[0108] Die analytische Vorrichtung 1 kann ein
Massenspektrometer und/oder eine lonenmobilitats-
Trennvorrichtung umfassen. Gemal verschiedenen
Ausfiihrungsformen kann die analytische Vorrich-
tung 1 ein Massenspektrometer, das einem lonenmo-
bilitatsseparator nachgeschaltet ist, umfassen. Das
Massenspektrometer kann beispielsweise ein Qua-
drupol-Massenfilter, eine analytische lonenfalle oder
einen Flugzeit-Massenanalysator (oder Kombinatio-
nen dieser Vorrichtungen) umfassen.

[0109] Der Detektor 2 kann einen lonendetektor
wie etwa einen Elektronenvervielfacher- oder einen
Photovervielfacher-lonendetektor umfassen, der z.
B. Teil eines Massenspektrometers und/oder lonen-
mobilitatsspektrometers ist. Gemal anderen Aus-
fuhrungsformen kann der Detektor 2 jedoch ei-
nen Chromatographiedetektor wie etwa einen Ul-
traviolettdetektor ("UV-Detektor”), einen Diodenan-
ordnungsdetektor, einen Warmeleitfahigkeitsdetek-
tor, einen Fluoreszenzdetektor, einen Flammenio-
nisationsdetektor, einen Flammenphotometriedetek-
tor, einen Atomemissionsdetektor, einen evapora-
tiven Lichtstreuungsdetektor, einen Elektronenein-
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fangsdetektor, einen Photoionisationsdetektor oder
einen Brechungsindexdetektor umfassen.

[0110] Signale, die von dem Detektor 2 erzeugt oder
anderweitig ausgegeben werden (mit oder ohne Vor-
verstarkung), werden durch einen digitalen Stufen-
abschwécher ("DSA”) oder einen digitalen Verstarker
mit variabler Verstarkung ("VGA”) 3 geleitet. Im All-
gemeinen beinhalten ein digitaler Verstarker mit va-
riabler Verstarkung 3 eine Verstarkungsstufe, die in
einem digitalen Stufenabschwacher integriert ist, um
die Gesamtverstarkung zu variieren.

[0111] Ein digitaler Stufenabschwacher 3 umfasst
eine Vorrichtung, bei der ein bekanntes Mall an Ab-
schwachung mit hoher Geschwindigkeit durch An-
legen eines geeigneten Signals ausgewahlt wer-
den kann. Digitale Stufenabschwachungsvorrichtun-
gen schalten in diskrete endliche Abschwachungszu-
stédnde um.

[0112] Viele verschiedene digitale Stufenabschwa-
chungsvorrichtungen, die eine gro3e Bandbreite und
zahlreiche verschiedene Ansteuer- und Steuertech-
niken aufweisen, sind im Handel erhaltlich.

[0113] Halbleiterbauelemente wie GaAs-MESFETSs,
PIN-Dioden oder MOSFETs konnen Schaltzeiten er-
reichen, die einem Solid-State-Schalter nahekom-
men.

[0114] Fig. 2 zeigt eine schematische Darstellung ei-
nes digitalen Drei-Bit-Stufenabschwéachers 3 geman
einer Ausfiihrungsform, der drei Abschwachungsstu-
fen 5, 6, 7 umfasst. Der digitale Stufenabschwacher 3
umfasst drei Schalter 8, 9, 10, die von einem Steuer-
signal und einem Ansteuermodul 11 betatigt werden.
Die Vorrichtung, die in Fig. 2 gezeigt ist, wird in einer
nichtabschwachenden Betriebsart betrieben gezeigt,
in der keine der Abschwachungsstufen 5, 6, 7 den Si-
gnalweg beeinflusst und daher ein Signal nicht durch
den Abschwécher 3 abgeschwacht wird.

[0115] Zum Zwecke der Erlduterung kann nur eine
erste Abschwachungsstufe 5 betrachtet werden, die
dazu ausgelegt ist, ein Signal um einen Faktor x2
abzuschwachen. Auf die erste Abschwachungsstufe
5 folgt eine zweite Abschwachungsstufe 6, die da-
zu ausgelegt ist, das Signal um einen Faktor x4 ab-
zuschwachen. Auf die zweite Abschwachungsstufe 6
folgt eine dritte Abschwachungsstufe 7, die dazu aus-
gelegtist, das Signal um einen Faktor x8 abzuschwa-
chen. Dementsprechend sind acht Zustdnde durch
geeignetes Programmieren der drei Schalter 5, 6, 7
zuganglich.

[0116] Fig. 3 zeigt eine Tabelle, die den Zustand
jedes der drei Schalter 5, 6, 7 zeigt, die in Fig. 2
gezeigt sind und die es ermdglichen, gemal einem
veranschaulichenden Beispiel acht verschiedene Ab-

2017.03.02

schwéachungswerte herzustellen. Es ist offensichtlich,
dass dann, wenn mehr Schalter vorgesehen sind, auf
eine gréRere Anzahl von Abschwéchungszustanden
zugegriffen werden kann und eine feinere Steuerung
der Abschwéachung des Signals erzielt werden kann.

[0117] Mehrere verschiedene Arten von digitalen
Stufenabschwéchungsvorrichtungen sind im Handel
von verschiedenen Herstellern erhéltlich. Beispiels-
weise ist eine geeignete Vorrichtung ein digitaler 7-
Bit-HF-Stufenabschwacher PE43703 von Peregrine
Semiconductor. Diese Vorrichtung ermoglicht eine 7-
Bit-Digitalsteuerung des Signalabschwachungswer-
tes mit bis zu 0,25 dB kleinen Schritten bis zu ei-
nem Abschwachungsfaktor von 31,75 dB. Dies ist
eine maximal 38,7-fache Abschwachung mit bis zu
128 diskreten programmierbaren Abschwéachungs-
werten. Diese Vorrichtung hat eine Bandbreite von 9
kHz bis 4 GHz und eine Schaltzeit von 650 ns mit ei-
ner Anstiegs- und Abfallzeit von 400 ns. Die Vorrich-
tung hat eine maximale Schaltfrequenz von 25 kHz
und eine maximale Eingangsleistung von 23 dBm
oder 23 dBmW (200 mW). Die sehr schnelle Schalt-
und Einschwingzeit dieser Vorrichtung macht sie ide-
al fir Massenspektrometrie-Anwendungen.

[0118] Es versteht sich jedoch, dass andere digitale
Stufenabschwéchungsvorrichtungen verwendet wer-
den konnen, die andere oder leicht andere Eigen-
schaften aufweisen kénnen.

[0119] Ein Analog/Digital-Umsetzer ("TADC”) 4 ist da-
zu ausgelegt, das abgeschwachte oder verstarkte Si-
gnal, das von dem digitalen Stufenabschwéacher oder
dem digitalen Verstarker mit variabler Verstarkung 3
ausgegeben wird, zu digitalisieren.

[0120] Wie ebenfalls in Fig. 1 gezeigt, kann ge-
mal verschiedenen Ausfihrungsformen ein Steuer-
system vorgesehen sein. Das Steuersystem kann ge-
trennt von oder einstlickig mit dem digitalen Stufen-
abschwécher oder dem digitalen Verstarker mit varia-
bler Verstarkung 3 und/oder dem Analog/Digital-Um-
setzer (ADC) 4 sein oder Ahnliches. Das Steuersys-
tem kann dazu ausgelegt sein, den Betrieb des Spek-
trometers zu steuern, z. B. in der Art der hierin be-
schriebenen Ausfiihrungsformen. Das Steuersystem
kann eine geeignete Steuerschaltung umfassen, die
dazu ausgelegt ist, zu veranlassen, dass das Spek-
trometer in der Weise der verschiedenen hierin be-
schriebenen Ausfiihrungsformen arbeitet. Das Steu-
ersystem kann auch eine geeignete Verarbeitungs-
schaltung umfassen, die dazu ausgelegt ist, eine oder
mehrere oder alle erforderlichen Verarbeitungs- und/
oder Nachverarbeitungsoperationen in Bezug auf die
verschiedenen hierin beschriebenen Ausfiihrungsfor-
men auszufihren.

[0121] Der digitale Stufenabschwécher 3 kann in ei-
ner Rickkopplungs-Betriebsart oder datenabhangi-
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gen Betriebsart verwendet werden. Beispielsweise
kann der Abschwachungsfaktor des digitalen Stufen-
abschwéchers 3 basierend auf dem Wert des aus
dem Detektor ausgegebenen Signals oder basierend
auf einem vorhergesagten Wert des aus dem De-
tektor ausgegebenen Signals, z. B. relativ zu einem
oder mehreren Schwellenwerten, umgeschaltet wer-
den, so dass Sattigungseffekte reduziert oder vermie-
den werden.

[0122] GemaR verschiedenen anderen Ausfih-
rungsformen kann der digitale Stufenabschwéacher 3
periodisch oder wiederholt zwischen zwei oder meh-
reren voreingestellten Werten, z. B. ohne Berticksich-
tigung des Werts des aus dem Detektor ausgege-
benen Signals, umgeschaltet werden und die resul-
tierenden Daten kénnen kombiniert werden, um ein
zusammengesetztes Spektrum zu ergeben. In die-
sem Fall, in dem geséttigte und/oder verzerrte Da-
ten in einem Datensatz vorhanden sind, der unter
Verwendung eines niedrigeren Abschwachungsfak-
tors erfasst wird, kdnnen sie mit geeigneten (geeig-
net skalierten) entsprechenden Daten, die unter Ver-
wendung eines groReren Abschwéachungsfaktors er-
fasst werden, ersetzt werden, um z. B. einen zusam-
mengesetzten Datensatz mit einem im Vergleich er-
héhten Dynamikbereich bereitzustellen.

[0123] Zahlreiche verschiedene Betriebsarten des
digitalen Stufenabschwéachers 3 werden nachfolgend
genauer diskutiert.

Ruckkopplungsabschwéchungssteuerung
von mehreren Abschwéchungswerten
innerhalb eines IMS-Trennzyklus

[0124] Ein Kombinieren der lonenmobilitatstren-
nung mit Orthogonalbeschleunigungs-Flugzeit-Mas-
senspektrometrie fiihrt zu erheblichen Herausfor-
derungen an die nachgeschaltete Datenaufzeich-
nungselektronik. Im Allgemeinen wird fir Orthogonal-
beschleunigungs-Flugzeit-Instrumente ein Massen-
spektrum aus einer Summierung vieler individueller
Flugzeit-Transienten konstruiert. Jede einzelne Flug-
zeit-Transiente wird mit einem begrenzten Dynamik-
bereich im Allgemeinen mittels eines Analog/Digital-
Aufzeichners (ADC) aufgezeichnet. Jedoch wird der
Gesamtdetektionsdynamikbereich durch Summieren
mehrerer Transienten erhéht.

[0125] Ein lonenmobilitdtsseparator mit einer Ge-
samtzykluszeit von 10-20 ms kann lonen, die aus ei-
ner einzelnen Spezies resultieren, in etwa 0,5-1 ms
in jedem Zyklus liefern, wodurch die Anzahl der sum-
mierten Flugzeit-Transienten um Faktor 10-40 verrin-
gert wird und somit der Gesamtdynamikbereich der
summierten Daten begrenzt wird.

[0126] Verschiedene Ausfiihrungsformen, die hierin
offenbart sind, kénnen verwendet werden, um den
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Dynamikbereich dieses Systemtyps durch Steuern
der Intensitat des digitalisierten Signals zu erweitern.

[0127] Beispielsweise kann ein digitaler Stufen-
abschwécher 3 dazu programmiert sein, wah-
rend eines individuellen lonenmobilitdtstrennzyklus
zwischen verschiedenen Abschwachungswerten zu
wechseln. Mit anderen Worten kann der Abschwa-
chungsfaktor des programmierbaren Abschwéchers
wahrend einer Datenerfassungsspanne, die einen in-
dividuellen lonenmobilitdtstrennzyklus umfasst, ein-
mal oder mehrmals umgeschaltet werden.

[0128] Auf diese Weise kdénnen Zielionen mit be-
stimmten Masse/Ladungs-Verhaltnissen und/oder lo-
nenmobilitéts-Driftzeitwerten anders abgeschwacht
werden, so dass das erzeugte Signal den Dynamik-
bereich des ADC nicht Uberschreitet.

[0129] Fur eine nicht zielgerichtete Analyse kann die
Basis-Peak-Intensitat gesteuert werden, wahrend die
lonen aus der lonenmobilitdtstrennvorrichtung eluie-
ren. Die schnelle Schaltzeit des digitalen Stufenab-
schwachers 3 ist flr diese Anwendung gut geeignet.

[0130] Eine Aufzeichnung des Abschwachungsfak-
tors, der bei jeder Driftzeit verwendet wird, kann ver-
wendet werden, um die Daten umzuskalieren, um das
quantitative Leistungsvermégen aufrechtzuerhalten.
Eine Rickkopplungssteuerung kann auf der Untersu-
chung eines erfassten IMS- oder IMS/MS-Spektrums
aus einer vorhergehenden Abtastung oder einer Vor-
abtastung oder auf einem separaten Maf3 des lonen-
stroms unter Verwendung eines zweiten Detektors
basieren.

Ruckkopplungssteuerung zwischen oder
innerhalb einer Flugzeit-Transienten

[0131] Fur  Orthogonalbeschleunigungs-Flugzeit-
Massenspektrometer typische Flugzeiten liegen in
der Grofienordnung von 30-200 ps. Hochauflésende
Systeme mit gefalteter Geometrie und viel langeren
Flugzeiten (z. B. 1 ms und daruber) sind ebenfalls
im Handel erhéltlich. Die schnellen Schaltzeiten von
digitalen Stufenabschwéchern ermdglichen ein Um-
schalten von Abschwéachungswerten zwischen Flug-
zeitspektren.

[0132] Die Abschwachung kann wahrend der Sum-
mierung der Flugzeit-Transienten oder -Schiibe ge-
andert werden, z. B. basierend auf der lonenan-
kunftsrate oder dem Digitalisierer-Sattigungsgrad fur
eine Basis-Peak-Intensitat ("BPI”) oder einen spezi-
fischen Zielionenbereich. Die Daten jeder Flugzeit-
Transiente oder jedes Flugzeit-Schubs kénnen optio-
nal basierend auf dem bekannten Abschwachungs-
faktor umskaliert werden, bevor sie zu einem Histo-
gramm addiert werden, um die Quantifizierungsinte-
gritat aufrechtzuerhalten.
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[0133] Mit anderen Worten kann der Abschwa-
chungsfaktor des programmierbaren Abschwachers
wahrend einer Datenerfassungsspanne, die mehrere
Flugzeit-Transienten oder -Schiibe umfasst, einmal
oder mehrmals umgeschaltet werden. Beispielsweise
kann der Abschwachungsfaktor des programmierba-
ren Abschwéchers jeweils zwischen Flugzeit-Transi-
enten oder -Schiiben umgeschaltet werden.

[0134] Alternativ kann der Abschwachungswert in-
nerhalb einer einzelnen Flugzeit-Transiente oder ei-
nes einzelnen Flugzeit-Schubs umgeschaltet wer-
den, um beispielsweise sicherzustellen, dass ein
oder mehrere Zielsignale oder ein oder mehrere Ba-
sis-Peaks innerhalb mehrerer Regionen innerhalb
des Dynamikbereichs des ADC gehalten werden.

[0135] Das heifdt, dass der Abschwachungsfaktor
des programmierbaren Abschwéchers wahrend einer
Datenerfassungsspanne, die eine einzelne Flugzeit-
Transiente oder einen einzelnen Flugzeit-Schub um-
fasst, einmal oder mehrmals umgeschaltet wird.

Ruckkopplung zwischen histogrammierten
oder kombinierten MS- oder IMS-MS-Spektren

[0136] Gemal verschiedenen Ausflihrungsformen
kann der digitale Stufenabschwacher 3 in der Zeit-
spanne jeweils zwischen den Zeiten, die fir die Sum-
mierung der einzelnen Flugzeit-Transienten in ein
Spektrum freigegeben sind, umgeschaltet werden.
Das heil’t, dass der Abschwachungsfaktor des pro-
grammierbaren Abschwachers wahrend einer Daten-
erfassungsspanne, die die Zeit zum Erfassen meh-
rerer Spektren umfasst, einmal oder mehrmals um-
geschaltet wird. Beispielsweise kann der Abschwa-
chungsfaktor des programmierbaren Abschwachers
jeweils zwischen Spektren oder Gruppen von meh-
reren aufeinanderfolgenden Spektren umgeschaltet
werden. Der Abschwachungswert kann innerhalb je-
der Flugzeit-Transiente oder jedes Flugzeit-Schubs
und innerhalb jeder Summierungsspanne (Spektrum)
konstant sein.

[0137] Beispielsweise kann der digitale Stufenab-
schwacher 3 auf der Grundlage der Ergebnisse
der Echtzeitverarbeitung eines vorherigen Spektrums
oder einer Kombination einer Anzahl von Spektren
programmiert werden. Gemal verschiedenen Aus-
fuhrungsformen kann es das Ziel sein, den Gesam-
tionenstrom ("TIC”) innerhalb eines gegebenen Be-
reichs zu halten, oder alternativ kann es das Ziel
sein, die Basis-Peak-Intensitat ("BPI”) innerhalb ei-
nes gegebenen Masse/Ladungs-Verhaltnis-Bereichs
und/oder Mobilitatsbereichs zu halten. Im Fall eines
lonenmobilitdttrennungsexperiments kénnen entwe-
der die aus der aktuellen lonenmobilitatstrennung
oder die aus fruheren lonenmobilitdtstrennungen er-
haltenen Spektren verwendet werden.
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Rickkopplung jeweils zwischen
einzelnen IMS-Trennungen

[0138] Jeder lonenmobilitdtstrennzyklus kann zwi-
schen 10 und 20 ms dauern und Daten aus mehreren
lonenmobilitatstrennzyklen kénnen summiert wer-
den, um eine endgtiltige lonenmobilitdtstrennung be-
reitzustellen. In verschiedenen Ausfiihrungsformen
kann der Abschwéchungsfaktor jeweils zwischen lo-
nenmobilitétstrennzyklen, z. B. wahrend der Zeit-
spanne, in der Daten von mehreren lonenmobilitats-
trennungen summiert werden, angepasst werden.

[0139] Das heildt, dass der Abschwachungsfaktor
des programmierbaren Abschwachers wahrend ei-
ner Datenerfassungsspanne, die mehrere lonenmo-
bilitdtstrennzyklen umfasst, einmal oder mehrmals
umgeschaltet werden kann. Beispielsweise kann der
Abschwachungsfaktor des programmierbaren Ab-
schwéchers jeweils zwischen lonenmobilitatstrenn-
zyklen umgeschaltet werden.

[0140] Basierend auf der Intensitatinnerhalb der vor-
herigen Trennung kénnen neue Abschwachungswer-
te (erhéht oder vermindert) wahrend der nachfolgen-
den Trennzeit angewendet werden.

[0141] Die Techniken gemaR verschiedenen Aus-
fuhrungsformen kénnen verwendet werden, wenn
verschachtelte lonenmobilitats-Flugzeit-Datensatze
("IMS-ToF-Datensatze”) erfasst werden. Beispiels-
weise kann der Abschwéachungsfaktor des program-
mierbaren Abschwéchers jeweils zwischen lonenmo-
bilitdtstrennzyklen umgeschaltet werden.

Abschwachungsumschaltung

[0142] Gemal} verschiedenen Ausfihrungsformen
kénnen zwei oder mehr feste Abschwachungswer-
te gewahlt werden, und die Werte kénnen gewech-
selt werden: (a) jeweils zwischen Flugzeit-Transien-
ten oder -Schiben, (b) innerhalb jeder Flugzeit-Tran-
siente oder jedes Flugzeit-Schubs; (c) innerhalb jeder
lonenmobilitatstrennzeit; (d) jeweils zwischen lonen-
mobilitdtstrennungen; und (e) jeweils zwischen MS-
oder IMS-MS-summierten Spektralzeiten.

[0143] Mit anderen Worten kann der Abschwa-
chungsfaktor oder Verstarkungsfaktor des program-
mierbaren Abschwachers oder des programmier-
baren Verstarkers wahrend einer Datenerfassungs-
spanne wiederholt zwischen zwei oder mehreren vor-
eingestellten Abschwéachungs- oder Verstarkungs-
faktoren umgeschaltet werden. Der Abschwéchungs-
faktor oder Verstarkungsfaktor kann zu vorbestimm-
ten Zeitpunkten oder Intervallen wahrend der Daten-
erfassungsspanne umgeschaltet werden.

[0144] Die Techniken gemal verschiedenen
Ausfuhrungsformen kdnnen verwendet werden,
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wenn Flugzeit-Datensatze ("ToF-Datenséatze”) oder
verschachtelte lonenmobilitats-Flugzeit-Datenséatze
("IMS-ToF-Datenséatze”) erfasst werden. Beispiels-
weise kann der Abschwéachungsfaktor des program-
mierbaren Abschwéchers jeweils zwischen TOF-
Spektren und/oder jeweils zwischen lonenmobilitats-
trennzyklen umgeschaltet werden.

[0145] In diesen Ausfiihrungsformen kénnen die
beiden Datenstréme zu einem zusammengesetzten
Hochdynamikbereich-Datensatz kombiniert werden,
und zwar entweder wahrend einer Erfassung oder als
Nachverarbeitungsoperation, was zu einer Erhéhung
des Gesamtdynamikbereichs fiihrt.

Datenabhangige Abschwéachungsumschaltung

[0146] Gemal verschiedenen Ausflihrungsformen
kann eine Betriebsart verwendet werden, bei der das
Signal oder die Spektren Uberwacht werden kénnen
und bei der in die Abschwachungsumschaltbetriebs-
art, wie sie oben beschrieben ist, nur eingetreten wer-
den kann, wenn ein Ziel-Peak oder ein Basis-Peak
einen spezifischen Intensitatswert berschritten hat
oder sich diesem nadhert oder den Digitalisierer ge-
sattigt hat.

[0147] Die Rickkopplungsabschwachungsbetriebs-
arten kdnnen auch auf Massenfilter oder Massenfil-
ter in Kombination mit Flugzeitsystemen angewendet
werden, um z. B. sicherzustellen, dass der Digitali-
sierer nicht fir einzelne MRM-Kanéle eines Tandem-
Quadrupol-Massenspektrometers gesattigt ist.

[0148] Verschiedene Ausfilhrungsformen sind auch
auf nicht zielgerichtete Erfassungsbetriebsarten an-
wendbar, bei denen z. B. ein Quadrupol-Mas-
senfilter mit relativ geringer Massenauflésung
oder breiten Masse/Ladungs-Verhaltnis-Transmissi-
onscharakteristiken abgetastet oder abgestuft wird
und viele separate Flugzeit-Massenspektren wéh-
rend dieser Abtastung erfasst werden. Dies er-
zeugt einen verschachtelten Datensatz aus Qua-
drupol-Masse/Ladungs-Verhaltnis und Flugzeit-Mas-
se/Ladungs-Verhaltnis. Aus dem Quadrupol aus-
tretende lonen kénnen aktiviert oder fragmentiert
werden, um charakteristische Produktionen zu er-
zeugen, die dann von dem Flugzeit-Massenspek-
trometer aufgezeichnet werden. Produktionen, die
von dem Flugzeit-Massenspektrometer aufgezeich-
net wurden, kbnnen verschiedenen Zeitpunkten wéh-
rend der Quadrupolabtastung Ausgangs- oder Vor-
lduferionenbereichen, die mit der eingestellten Mas-
se des Quadrupolmassenfilters zusammenhangen,
zugeordnet werden. Auf diese Weise kénnen MS-
MS-Spektren fiir alle lonen innerhalb der Probe er-
zeugt werden, wenn auch mit niedrigem Tastgrad.
Bisher beschriebene Betriebsarten kbnnen durchge-
fuhrt werden, bei denen beispielsweise der Abschwa-
chungsfaktor innerhalb von oder zwischen Quadru-
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pol-Massenfilter-Abtastungen variiert werden kann,
um die Signalintensitat von Peaks innerhalb des Dy-
namikbereichs des Flugzeit-Detektionssystems auf-
rechtzuerhalten.

[0149] Ein &hnliches Experiment mit hohem Tast-
grad kann unter Verwendung einer analytischen lo-
nenfalle durchgeflihrt werden. In diesem Fall kdnnen
lonen aus der lonenfalle massenselektiv abgetastet
werden und Ausgangs- oder Vorlauferinnen und/oder
Produktionen kénnen unter Verwendung eines Flug-
zeit-Massenanalysators aufgezeichnet werden. Eine
schnell variable Abschwachung kann verwendet wer-
den, um die Signalintensitat wahrend dieses Expe-
riments innerhalb des Dynamikbereichs des Detekti-
onssystems zu halten.

Kalibrierung

[0150] Obwohl die Abschwachungswerte reprodu-
zierbar sind, kann es notwendig oder wiinschenswert
sein, den digitalen Stufenabschwécher 3, z. B. un-
ter Verwendung von einem Testsignal oder Kalibrie-
rungsdaten, zu kalibrieren, um sicherzustellen, dass
die Intensitatskorrekturfaktoren bei jedem Abschwa-
chungswert so genau wie méglich sind.

[0151] Wenn ein digitaler Stufenabschwéacher 3 in
Kombination mit einem Flugzeit-Massenanalysator
verwendet wird, ist ersichtlich, dass es eine Signal-
zeitverzogerung gibt, die mit jedem Abschwéchungs-
wert verbunden ist, da verschiedene elektronische
Komponenten in den und aus dem Signalweg ge-
schaltet werden. Die resultierende Zeitverzdgerung
kann fir jeden Abschwachungswert unterschiedlich
sein und kann signifikant sein (z. B. in der Gré3enord-
nung von zehn Nanosekunden), so dass sie, wenn
sie nicht korrigiert wird, die Massengenauigkeit nach-
teilig beeinflussen kénnte.

[0152] Es wird erkannt werden, dass bei Verwen-
dung eines digitalen Stufenabschwéchers 3 geman
verschiedenen Ausfiihrungsformen, bei denen so-
wohl die Zeit als auch die Intensitat gemessen wird,
die bei jedem der Abschwéachungsgrade eingeflihr-
te Verzdgerung oder Zeitverschiebung wahrend ei-
nes Vorkalibrierungsschritts bestimmt und in den er-
fassten Daten kompensiert oder korrigiert werden
kann. Daher kann eine Kalibrierung und Korrektur
von Signallaufzeitverzégerungen durch die Abschwa-
chungsvorrichtung durchgefiihrt werden.

[0153] Der dominierende Effekt auf die gemessene
lonenankunftszeit ist ein Zeitversatz, der bei jedem
Abschwachungswert leicht unterschiedlich sein kann.
Eine Moglichkeit zum Kalibrieren des digitalen Stu-
fenabschwachers 3 besteht darin, ein Testsignal be-
reitzustellen, das bei jedem Abschwachungswert ge-
messen werden kann. Die bestimmten Zeitversatze
kénnen in einer Nachschlagtabelle gespeichert wer-
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den und dann verwendet werden, um die Zeit-zu-
Masse-Kalibrierung des Spektrometers in Abhangig-
keit von dem Abschwachungswert zu korrigieren.

[0154] Alternativ kann eine Massenspektrums-Kali-
brierverbindung analysiert werden und die Zeitver-
satze kdnnen aus den erzeugten Spektren bestimmt
werden.

[0155] Gemal verschiedenen Ausflihrungsformen
ist es vielleicht nur notwendig, die relative Differenz
der Laufzeitverzdégerung zwischen jedem Abschwa-
chungswert zu bestimmen und dann das Spektrome-
ter mit einem einzigen Abschwéchungswert zu ka-
librieren. Eine Massenkalibrierung wiirde normaler-
weise mit einem Abschwéachungsfaktor von 1 durch-
gefiihrt werden, bei dem alle Abschwachungsstufen
umgangen werden. Der Laufzeitversatzwert fur die
Anfangskalibrierung kann dann fir Daten mit ande-
ren Abschwachungswerten angepasst werden.

[0156] Alternativ kann der digitale Stufenabschwa-
cher oder Verstarker so ausgelegt sein, dass er un-
abhangig von dem gewahlten Abschwéachungsgrad
eine konstante Laufzeitverzégerung aufweist. Dieses
Verfahren eliminiert die Anforderung zur Kalibrierung
von Daten flr jeden Abschwéachungswert, nachdem
die Daten aufgezeichnet worden sind.

[0157] Unter Bezugnahme auf Fig. 2 kann die Zeit,
die das Signal bendétigt, um den Schalter 8, 9, 10
in dem dargestellten Umgehungszustand zu durch-
laufen, an die Zeit angepasst sein, die das Signal
bendétigt, um die entsprechende Abschwéchungsvor-
richtung 5, 6, 7 zu durchlaufen, wenn der jeweilige
Schalter in einer Position ist, in der sich die Abschwa-
chungsvorrichtung in dem Signalweg befindet.

[0158] Eine Mdoglichkeit, dies zu erreichen, ist, die
Lange des Kabels zwischen den Polen jedes Schal-
ters, wenn er sich in der Umgehungsstellung befindet,
wie es in Fig. 2 gezeigt ist, so zu wahlen, dass die
Laufzeitverzégerung mit der Verzdgerung identisch
ist, wenn sich der Schalter in der Stellung befindet, in
der sich die entsprechende Abschwéachungsvorrich-
tung in dem Signalweg befindet. Andere Verfahren
zum Einbringen einer Verzégerung in diese Signal-
wege kdnnen in Betracht gezogen werden.

[0159] Der Effekt des Abgleichens von Signallauf-
zeiten fir jede Abschwachungsvorrichtung ist es, si-
cherzustellen, dass die Gesamtlaufzeitverzdgerung
des programmierbaren Abschwachers unabhéangig
von dem spezifizierten Abschwachungswert und dem
programmierten Signalweg identisch ist.

[0160] Obwohl vorstehend verschiedene Ausfiih-
rungsformen vor allem mit Bezug auf die Verwen-
dung eines digitalen Stufenabschwéachers beschrie-
ben worden sind, kénnen die verschiedenen Ausfiih-
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rungsformen alternativ unter Verwendung eines pro-
grammierbaren Verstarkers implementiert werden.

[0161] Wenngleich die vorliegende Erfindung mit
Bezug auf Ausfuhrungsformen beschrieben wurde,
werden Fachleute verstehen, dass verschiedene An-
derungen an der Form und den Einzelheiten vorge-
nommen werden kénnen, ohne von dem in den bei-
geflgten Anspriichen dargelegten Schutzumfang der
Erfindung abzuweichen.
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Patentanspriiche

1. Verfahren, das umfasst:

Leiten eines Signals, das aus einem Detektor aus-
gegeben wird, durch einen programmierbaren Ab-
schwécher oder einen programmierbaren Verstarker
vor einem Digitalisieren des Signals; und
Umschalten eines Abschwachungsfaktors oder Ver-
starkungsfaktors des programmierbaren Abschwa-
chers oder des programmierbaren Verstarkers ein-
mal oder mehrmals wahrend einer Datenerfassungs-
spanne.

2. Verfahren nach Anspruch 1, wobei der Detektor
einen lonendetektor enthalt.

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, wobei der
Detektor einen Chromatographiedetektor, einen Ul-
traviolett-Detektor ("UV-Detektor”), einen Diodena-
nordnungsdetektor, einen Wéarmeleitfahigkeitsdetek-
tor, einen Fluoreszenzdetektor, einen Flammenio-
nisationsdetektor, einen Flammenphotometriedetek-
tor, einen Atomemissionsdetektor, einen evaporati-
ven Lichtstreuungsdetektor, einen Photoionisations-
detektor oder einen Brechungsindexdetektor enthalt.

4. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriiche, wobei das Signal ein oder mehrere lonensi-
gnale, eine oder mehrere Flugzeit-Transienten oder
ein oder mehrere lonenmobilitatssignale umfasst.

5. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriche, wobei die Datenerfassungsspanne die Zeit
zum Erfassen einer einzelnen Flugzeit-Transienten
oder eines einzelnen Flugzeit-Schubs und/oder die
Zeit zum Durchfuhren eines einzelnen lonenmobili-
tatszyklus umfasst.

6. Verfahren nach einem der Anspriiche 1-4, wo-
bei die Datenerfassungsspanne die Zeit zum Erfas-
sen und Summieren mehrerer Flugzeit-Transienten
oder -Schiibe, um ein Massenspektrum zu bilden,
und/oder die Zeit zum Durchflihren mehrerer lonen-
mobilitdtszyklen umfasst.

7. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriche, wobei die Abschwéachung oder Verstarkung
des programmierbaren Abschwéchers oder des pro-
grammierbaren Verstarkers basierend darauf, ob die
Intensitat von einem oder mehreren lonen-Peaks ei-
nen Intensitatspegel erreicht oder tUberschreitet, und/
oder basierend auf einer bestimmten oder vorherge-
sagten lonenankunftsrate und/oder basierend auf ei-
nem Grad der Sattigung, die durch einen Digitalisie-
rer erfahren wird, und/oder basierend darauf, wie na-
he ein Digitalisierer daran ist, Sattigungseffekte zu er-
fahren, gedndert wird.

8. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriuche, das ferner ein Umskalieren des Signals,
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das aus dem programmierbaren Abschwécher oder
dem programmierbaren Verstarker ausgegeben wird,
oder eines Signals, das aus dem Signal, das aus
dem programmierbaren Abschwacher oder dem pro-
grammierbaren Verstarker ausgegeben wird, abge-
leitet wird, in Abhangigkeit davon, wie der Abschwa-
chungsfaktor oder der Verstarkungsfaktor wahrend
des Verlaufs der Datenerfassungsspanne variiert
wurde, umfasst.

9. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriche, das ein wiederholtes Umschalten des Ab-
schwéachungsfaktors oder Verstarkungsfaktors des
programmierbaren Abschwachers oder des program-
mierbaren Verstarkers zwischen zwei oder mehr vor-
eingestellten Abschwéachungs- oder Verstarkungs-
faktoren wahrend der Datenerfassungsspanne um-
fasst.

10. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spruiche, das ferner umfasst:
Erfassen eines ersten Datensatzes mit einem ersten
Abschwachungs- oder Verstarkungsfaktor;
Erfassen eines zweiten Datensatzes mit einem zwei-
ten, anderen Abschwéachungs- oder Verstarkungs-
faktor; und
Kombinieren eines oder mehrerer Teile des ersten
Datensatzes mit einem oder mehreren Teilen des
zweiten Datensatzes, um einen zusammengesetzten
oder kombinierten Datensatz zu bilden.

11. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spriche, wobei der programmierbare Abschwéacher
oder programmierbare Verstarker dazu ausgelegt ist,
eine konstante Signallaufzeitverzégerung aufzuwei-
sen, wenn er mit mehreren verschiedenen Abschwa-
chungsfaktoren oder Verstarkungsfaktoren arbeitet.

12. Verfahren nach einem der vorhergehenden An-
spruiche, das ferner ein Bestimmen einer oder meh-
rerer Signallaufzeitverzdgerungen umfasst, wenn der
programmierbare Abschwécher oder der program-
mierbare Verstarker dazu ausgelegt ist, mit einem
oder mehreren verschiedenen Abschwéchungsfakto-
ren oder Verstarkungsfaktoren zu arbeiten.

13. Verfahren nach einem der vorhergehenden
Anspriche, das ferner ein Korrigieren eines Signals,
das aus dem programmierbaren Abschwécher oder
dem programmierbaren Verstarker ausgegeben wird
oder aus einem Signal, das aus dem programmierba-
ren Abschwécher oder dem programmierbaren Ver-
stérker ausgegeben wird, abgeleitet wird, fir eine
oder mehrere bestimmte Signallaufzeitverzégerun-
gen umfasst.

14. Verfahren nach einem der vorhergehenden
Anspriche, das ferner ein Korrigieren einer Zeit-zu-
Masse- oder einer Zeit-zu-Masse/Ladungs-Verhalt-
nis-Kalibrierung in Abhangigkeit von einem Abschwa-
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chungsfaktor bzw. Verstarkungsfaktor des program-
mierbaren Abschwachers oder des programmierba-
ren Verstarkers umfasst.

15. Spektrometer, das enthalt:
einen Detektor;
einen programmierbaren Abschwacher oder einen
programmierbaren Verstérker, der dazu ausgelegt
ist, ein Signal zu empfangen, das aus dem Detektor
ausgegeben wird; und
einen Digitalisierer, der dazu ausgelegt und ange-
passt ist, ein Signal, das aus dem programmierba-
ren Abschwacher oder dem programmierbaren Ver-
starker ausgegeben wird, zu digitalisieren; wobei das
Spektrometer zu Folgendem ausgelegt ist:
Umschalten eines Abschwachungsfaktors oder Ver-
stérkungsfaktors des programmierbaren Abschwa-
chers oder des programmierbaren Verstarkers ein-
mal oder mehrmals wahrend einer Datenerfassungs-
spanne.

Es folgen 3 Seiten Zeichnungen
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Anhéangende Zeichnungen

Y

Steuersystem

Fig. 1
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