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Beschreibung

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur matrix-unterstiitzten Laserdesorption von Analytmolekiilen, insbe-

sondere Biomolekiilen, aus einem Priparat, welches das Analyt und eine Laserlicht absorbierende Matrix
5 beinhaltet, fiir Molekiile in einem Bereich von 10 000 bis mehreren 100 000 Dalton. Weiter betrifft die Erfindung
die Verwendung einer Vorrichtung zur Durchfiihrung des Verfahrens.

Die matrix-unterstiitzte Laserdesorption ist als solche an sich bekannt, und zwar im UV-Bereich, insbesondere
bei einer Wellenldnge von 266 nm.

Bisherige Erfahrungen mit der Ultraviolett-Laserdesorption haben aber gezeigt, daB intakte Molekiilionen,

10 insbesondere von Biomolekiilen, nur sehr schwierig oder gar nicht aus einem Priparat desorbiert werden
kénnen, weil auch die Analytmolekiile Laserlicht absorbieren, was zu ihrer Beschidigung fiihren kann. Bisher
werden fiir die Laserdesorption zumeist Nd-YAG-Laser mit einer Wellenléinge von etwa 266 nm verwendet, da
insbesondere fiir diese Wellenlénge eine groBe Anzahl von Matrizes zur Verfiigung steht, die diese Wellenlinge
absorbieren konnen. Gerade Biomolekiile sind aber ebenfalls in diesem Wellenldngenbereich absorptionsfihig,

15 sodabB intakte Biomolekiile mit einem derartigen Laser hiufig nicht desorbiert werden kénnen.

Aus einer Veroffentlichung von M. Karas et al, "Matrix-Assisted Ultraviolet Laser Desorption of Non-Volatile
Compounds” in International Journal of Mass Spectrometry and Ion Processes, 78 (1987) Seiten 53—86, ist es
bekannt, die matrix-gestiitzte Laserdesorption unter Verwendung eines gepulsten UV-Lasers fiir kleinere Mole-
kiile zu verwenden. Angesprochen sind Molekiile von 400 bis 900 Dalton, maximal 2 843 Dalton.

20 Die matrix-gestiitzte Laserdesorption mit Triptophan als absorbierender Matrix fiir die lonisierung von
Alanin ist bekannt aus einer weiteren Veréffentlichung von M. Karas et al, “Influence of the Wavelength in
High-Irradiacane Ultraviolet Laser Desorption Mass Spectrometry of Organic Molecules” in Analytical Chemi-
stry, 1985, 57, Seiten 2935 ff. Auch dort ist ein Laser mit einer Wellenlinge von 266 nm angegeben. GréBere
Molekiile sind nicht angesprochen.

25 Der Erfindung liegt nun die Aufgabe zugrunde, das obengenannte Verfahren dahingehend zu verbessern, daB
auch Biomolekiilionen, vorzugsweise mit Molekiilmassen groBer als 10 000 Dalton, mit Hilfe von Laserdesorp-
tion intakt aus einem Priparat desorbiert werden kénnen,

Die Aufgabe wird erfindungsgemiB dadurch geldst, daB Laserlicht mit einer Wellenlinge von 300 nm oder
mehr und eine in dem gewdhiten Wellenlingenbereich absorptionsfihige Matrix verwendet werden, etwa

30 Laserlicht des langwelligeren UV-Bereichs oder des IR-Bereichs.

In dem vorgeschlagenen Wellenldngenbereich groBer/gleich 300 nm absorbieren die meisten Biomolekiile das
Laserlicht nicht mehr, so da mit einer geeigneten Matrix, die in diesem Wellenlingenbereich absorptionsfihig
ist, mit Vorteil die Desorption intakter Biomolekiile méglich ist. Es gibt nur sehr wenige Biomolekiile, die
Wellenldngen iiber 300 nm absorbieren, beispielsweise Blutfarbstoff. Diese Biomolekiile sind aber eher Ausnah-

35 men.

Geeignete Matrizes fiir die genannten Wellenldngenbereiche ergeben sich aus den Tabellen 1 und 2.
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Tabelle 1

Ausgewihlte Matrizes fiir UV-Laser Desorption/lonisierung

Matrix Wellenldnge Strukturformel
COOH
Nikotinséure 266-290 nm O
N
COOH
Benzoesdurederivate 266, 337, 355 nm
{2,5-Dihydroxybenzoesiure,
Aminobenzoesiure)
Y
X
COOH
Pyrazincarboxyisiure 266 nm (O
3-Amino-2-Carboxylpyrazin 337 om N
Vanillinsiure 266 nm CH;0 Coo
HO

H—C=CH—COOH

Zimtsiurederivate 266, 337, 355 nm
{Ferulasdure, Sinapinsiure,
Kaffeesiure)
X Z
Y
NO,
3-Nitrobenzylalkohol 266 nm
OH
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Tabelle 2

Ausgewihlte Matrizes fiir Infrarot (2,94 nm) Laser-Desorption/Ionisierung

Alle Matrices, die fiir UV-LDI als geeignet befunden wurden

(Mono-, Di-, Tri-)Carboxylsduren: 0

z. B. — Apfelsiure /
— Malonsiure R—C
— Sulzinsdure \
— Milchsédure OH

- Glycerin fliissige Matrices
Tridthanolamin

- Karbamid (Harnstoff)

Bei diesen geeigneten Matrizes ist zusatzlich zu beriicksichtigen, daB die jeweilige Matrix nicht nur fiir den
jeweils ausgewihlten Wellenlingenbereich bzw. die ausgewihlte Wellenldnge absorptionsfihig sein muB, wobei
es prinzipiell mit wachsender Wellenlinge aus Griinden der elektronischen Molekiilstruktur immer schwieriger
wird, kleine Molekiile mit hoher Absorption zu finden, sondern daB fiir die Verwendbarkeit einer geeignet
absorbierenden Matrix noch andere, in keiner Weise offensichtliche Eigenschaften eine Rolle spielen. Hierzu
gehoéren zum einen die Notwendigkeit, daB Matrixmolekiile auch beim Abdampfen des Losungsmittels bei
Einfithren der Probe bzw. des Priparates in das Vakuum mit den Analytmolekiilen eine homogene Mischung
bilden und nicht seggregieren, Zum anderen dienen die Matrixmolekiile als Protonendonatoren aus dem elektro-
nisch angeregten Zustand und erméglichen damit erst die lonisierung der Analytmolekiile. Beide Eigenschaften
lassen sich aus iiblichen Tabellenwerken nicht entnehmen. Als Beispiel fiir die Schwierigkeit, geeignete Molekiile
zu finden, mag gelten, daB z.B. bei 266 nm die 3-Pyridincarbonsdure (Nikotinsdure) eine exzellente Matrix
darstellt, wihrend die 2- oder 4-Pyridincarbonsiuren, bei denen lediglich die COOH-Gruppe um eine Position
am Ring versetzt ist, als Matrix véllig unbrauchbar sind.

Die Tatsache, da3 die Molekiile nicht nur desorbiert, sondern auch ionisiert werden sollen, macht es iiberra-
schend, daB erfindungsgemiB auch Wellenlingen aus dem IR-Bereich fiir eine derartige Laserdesorption geeig-
net sind. Fiir die lonisierung der Molekiile wird in der Literatur bisher allgemein ein thermischer Proze8 als
Ursache angenommen. Die Moglichkeit, mit IR-Wellenléngen eine Desorption groBer, thermisch labiler Ionen
durchzufithren, muBte auf dieser Grundlage eher als unwahrscheinlich gelten.

Es hat sich gezeigt, daB mit Vorteil auch O—H- und N—H-Gruppen zu besonders starken Absorbern in dem
erfindungsgeméBen Wellenlingenbereich gehoren. Diese Gruppen sind aber zugleich die Gruppen, die die
chemische Bindung zwischen Analyten und Matrix bilden. Durch priferenzielle Einstrahlung in diese Bindungen
kommt es zur besseren Freisetzung der Analytmolekiile, belegt durch die gegeniiber bekannter UV-Desorption
durchweg hoheren Signalstirken. Gleichzeitig kann mit der Losung dieser Bindungen ein Protonentransfer
verbunden sein, der die Ausbeute an geladenen Analytmolekiilen erhoht.

Wasser dampft als Matrix leicht in einem Vakuum ab, so daB bei der Verwendung von Wasser dieses
unerwiinschte Verdampfen nach Moglichkeit unterdriickt werden soll, beispielsweise durch schockartiges Kiih-
len der Probe und Einbringen der gekiihlten, gefrorenen Probe in das Vakuum.

Der Ubergang von der bekannten UV-Desorption zur IR-Desorption hat zudem den Vorteil, daB die Auswahl
geeigneter, fliissiger Matrizes wesentlich gréBer ist. Dies fiihrt insbesondere dazu, daB auch eine Kopplung von
Fliissigchromatografie und Massenspektrometrie durchgefithrt werden kann. -

Eine andere Weiterbildung des beanspruchten Verfahrens zeichnet sich dadurch aus, daB eine derartige
Kombination von Wellenlinge und Matrix gewihlt wird, die zu einer hoheren Ladungszahl der erzeugten lonen
fiihrt.

Dies hat insbesondere den Vorteil, daB solche Ionen mit vielen Ladungen beispielsweise auch in klassischen
Massenspektrometern, also beispielsweise nicht in Flugzeitmassenspektrometern, nachweisbar sind, die auf-
grund ihrer Konstruktion eigentlich nur fiir kleinere Molekiile geeignet sind. Dies ist moglich, weil sich beispiels-
weise ein Ion der Masse 100 000 Dalton mit zehn Ladungen massenspektrometrisch genauso verhilt wie ein Ion
der Masse 10 000 Dalton mit nur einer Ladung.

Ionen mit Vielfachladungen lassen sich zudem auch leichter durch StoB mit anderen Teilchen oder mit
Oberflichen oder durch PhotonenbeschuB fragmentieren. Dies ist insbesondere fiir die sogenannte MS-MS-
Technik von groBer Bedeutung und von groBem Vorteil, bei der zwei Massenspektrometer hintereinanderge-
schaltet werden. Damit kann eine besonders gute Strukturforschung an Molekiilen betrieben werden.

Zur gezielten Erzeugung mehrfach geladener Ionen kénnen auch die Impulsdauer, die Bestrahlungsstirke
und/oder die GréBe des bestrahlten Areals verdndert werden.

Eine weitere Weiterbildung des beanspruchten Verfahrens sieht vor, daB das Praparat (von hinten) mit dem
Laserlicht durchstrahlt wird, wozu das Substrat bzw. ein Trager des Priparates fiir die entsprechende Wellenlin-
ge transparent ist. Diese Durchstrahlung (Backillumination) ist insbesondere bei einer Kopplung von Flissig-
chromatografie und Massenspektrometrie von besonderem Vorteil.

Eine zu verwendende Vorrichtung, vorzugsweise zur Durchfithrung des erfindungsgemiBen Verfahrens,
zeichnet sich durch einen Laser fiir Laserlicht einer Wellenlinge gréBer/gleich 300 nm aus, wobei es sich um
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einen UV-Laser oder einen IR-Laser handeln kann.

Beispielsweise kdnnen Stickstofflaser, CO2-Laser und Er-Laser eingesetzt werden, die jeweils Laserlicht mit
einer Wellenléinge von etwa 337 nm, 10 600 nm bzw. 3000 nm aussenden.

Es kénnen Er-Laser mit unterschiedlichen Kristallmaterialien verwendet werden, beispielsweise Er-YAG-La-
ser oder Er-YILF-Laser. Je nach Kristallmaterial hat dieser Er-Laser eine etwas andere Wellenldnge, so daB
hierdurch Er-Laser quasi in einem etwas groBeren Wellenldngenbereich fein abgestimmt werden kénnen.

Es ist beispielsweise auch die Verwendung von HF-Lasern oder Ho-YAG-Lasern denkbar.

Die Verwendung eines Lasers mit einer Wellenlinge groBer/gleich 300 nm erlaubt mit Vorteil zudem die
Verwendung eines Lichtleiters, z. B. einer Faseroptik, zur Leitung des Laserlichts vom Laser zum Préparat,

Die Verwendung von Lichtleitern erlaubt mit Vorteil eine besonders einfache Ausbildung und Handhabung
der beanspruchten Vorrichtung, insbesondere lassen sich die Lichtleiter in besonders einfacher Weise in ein
Vakuum einfiithren, und es 1Bt sich mit dem Lichtleiter in einfacher Weise der gewiinschie Auftreffwinkel des
Lichts auf das Priparat einstellen, insbesondere ohne daB an der Orientierung des Lasers selbst oder des
Priiparates etwas gedndert werden miiBte.

Ausfithrungsbeispiele der Erfindung werden nachfolgend anhand von Zeichnungen néher erldutert. Es zeigen
schematisch:

Fig. 1 ein erstes Ausfithrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption in der Draufsicht,

Fig. 2 ein zweites Ausfithrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption in der Draufsicht,

Fig. 3 ein drittes Ausfiihrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption in der Draufsicht, und

Fig. 4 ein viertes Ausfiihrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption.

Fig. 1 zeigt ein erstes Ausfithrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption von Analytmolekiilen bzw.
von deren Ionen aus einem Priparat. Das Priparat befindet sich auf einem Préparattréger 10, welcher in der
Vakuumkammer einer lonenquelle 11 angeordnet ist. Der Préparattriger 10 dient als Target fiir einen Laser-
strahl 12, der von einem Laser 13 ausgesandt wird. Der Laserstrahl 12 besteht aus Laserlicht, z.B. ultraviolettem
Laserlicht, einer Wellenlinge groBer/gleich 300 nm. Der Laser 13 kann beispielsweise ein Stickstofflaser mit
Laserlicht der Wellenlsnge 337 nm sein. Es konnen beispielsweise auch Kohlendioxydlaser mit Laserlicht der
Wellenlénge 10 600 nm oder Er-YAG-Laser mit Laserlicht der Wellenlinge 3000 nm verwendet werden.

Der Laserstrahl 12 wird bei diesem ersten Ausfithrungsbeispiel mittels eines Umlenkspiegels 14 etwa recht-
winklig umgelenkt, um den Laserstrahl 12 zu justieren, und wird dann mittels einer Linse 15 fokussiert. Nach
Eintritt des Laserstrahls 12 in die Vakuumkammer der lonenquelle 11 wird der Laserstrahl 12 mit einem zweiten
Umienkspiegel 16 ein zweites Mal derart umgelenkt, da8 er mit einem Winkel von etwa 25° bis 45° zur
Flichennormalen auf den Priparattriger 10, und damit auf das Préparat, auftrifft.

Am Ort des Préparates werden durch den Laserstrahl 12 Analytionen desorbiert, die mittels einer Ionenoptik
17 extrahiert und zu einem Jonenstrahl 18 fokussiert werden.

Der lonenstrahl 18 tritt in die Vakuumkammer 19 eines Analysators ein, die sich an die Vakuumkammer der
Tonenquelle 11 anschlieBt. Bei dem Analysator kann es sich beispielsweise um ein Massenspektrometer handeln.

Fig. 2 zeigt ein zweites Ausfithrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption von Analytmolekiilen.

Gleiche Bauelemente sind in den Fig. 2 und 3 mit den gleichen Bezugszahlen bezeichnet wie in Fig. 1.

In diesem Ausfithrungsbeispiel wird der Laserstrahl 12 des Lasers 13 nicht mit Umlenkspiegeln umgelenkt,
sondern an den Laser 13 ist optisch durch eine Strahieinkopplung 20 ein Lichtleiter 21 (eine Faseroptik)
angeschlossen, mit dem der Laserstrahi geleitet wird. Am Ende des Lichtleiters 21 bildet eine Strahlauskopplung
eine Fokussierlinse 15.

Damit das Laserlicht des Lasers 13 moglichst gut von dem Lichtleiter 21 geleitet werden kann, sollte vorzugs-
weise Laserlicht mit einer Wellenlinge groBer/gleich 300 nm verwendet werden.

Der Lichtleiter 21 kann in besonders einfacher Weise in das Vakuum der Ionenquelle 11 eingefiihrt werden, er
ist in seiner Handhabung besonders bequem, und es kann in einfacher Weise, insbesondere ohne Umlenkspiegel
14, 16, der gewiinschte Strahlwinkel des Laserlichts beziiglich der Flichennormalen des Préparattrigers 10
eingestellt werden, da der Lichtleiter 21 flexibel ist.

In Fig. 3 ist ein drittes Ausfiihrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption von Analytmolekiilen
dargestellt.

Die Vorrichtung gemiB Fig. 3 weist, dhnlich wie die Vorrichtung geméB Fig. 1, wieder einen Umlenkspiegel
14 zur Umlenkung des Laserstrahls 12 auf. Bei dem Ausfithrungsbeispiel gemaB Fig. 3 ist jedoch der Préparattra-
ger 10 in der Ionenquelle 11 so orientiert angeordnet, daB der Laserstrahl 12 nach der Umlenkung durch den
Umlenkspiegel 14 senkrecht (entlang der Flichennormalen) auf den Préparattriger 10 auftrifft, nachdem der
durch eine Fokussierlinse 15 fokussiert worden ist. Diese Fokussierlinse 15 befindet sich im Gegensatz zum
Ausfithrungsbeispiel der Fig. 1, dhnlich wie beim Ausfithrungsbeispiel geméds der Fig. 2, beim Ausfiihrungsbei-
spiel gemiB Fig. 3 innerhalb der Vakuumkammer der lonenquelle 11.

Da der Priparattrager 10 im Ausfithrungsbeispiel gemB Fig. 3 anders in der Ionenquelle 11 orientiertist als in
den vorhergehenden Ausfithrungsbeispielen, weist die lonenquelle 11 zusétzlich zu der Tonenoptik 17 eine
Ablenkeinheit 22 auf, die den erzeugten lonenstrahi 18 in die gewiinschte Strahirichtung durch die lonenoptik 17
ablenkt. Die Ablenkeinheit funktioniert vorzugsweise elektrostatisch. Beispielsweise kann die Ablenkeinheit 22
ein einfacher Umlenkkondensator sein.

In allen Ausfilhrungsbeispielen wird ein Laser 13 verwendet, der Laserlicht mit einer Wellenlinge groBer/
gleich 300 nm aussendet. Ein solcher Laser 13 hat iiber den Vorteil beziiglich der intakten Desorption von
Biomolekiilen hinaus den weiteren Vorteil, daB er kostengiinstiger ist, als beispielsweise ein sonst zumeist
verwendeter Nd-YAG-Laser mit Laserlicht der Wellenldnge 266 nm.

Die Fig. 4 zeigt ein viertes Ausfithrungsbeispiel einer Vorrichtung zur Laserdesorption. In dieser Fig. 4 sind
die gleichen Bauelemente mit den gleichen Bezugszahlen bezeichnet wie inden vorhergehenden Figuren.
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Der Fig. 4 ist insbesondere ein transparenter Probentriger 23 fiir die Probe 10 bzw. Priparattriger 10
entnehmbar. Die Probe wird bei diesem Ausfithrungsbeispiel also von hinten durchstrahlt. Der transparente
Probentriger 23 kann dabei als Vakuumtréger dienen.

Eine solche erfindungsgemiBe Durchstrahlung, auch Backillumination genannt, ist insbesondere dann vorteil-
haft, wenn die Massenspektrometrie mit einer Fliissigchromatografie gekoppelt ist, insbesondere dann, wenn ein
Fliissigchromatografiepriparat massenspektrometrisch analysiert werden soll.

Patentanspriiche

1. Verfahren zur matrix-unterstiitzten Laserdesorption von Analytmolekiilen, insbesondere Biomolekiile,
die aus einem Priparat, welches das Analyt und eine Laserlicht absorbierende Matrix beinhaltet, wobei

— fiir Molekiile in einem Bereich von 10 000 bis mehreren 100 000 Dalton,

— Laserlicht mit einer Wellenlinge von 300 nm oder mehr

— und eine in dem gewihlten Wellenlingenbereich absorptionsfihige Matrix verwendet werden.
2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB Laserlicht mit einer Wellenldnge im infraroten
Spektralbereich verwendet wird.
3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB als Laser ein CO»-Laser eingesetzt wird.
4, Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB als Laser ein Er-Laser eingesetzt wird.
5. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, daB ein Er-YAG-Laser eingesetzt wird.
6. Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, daB ein Er-YILF-Laser eingesetzt wird.
7. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet, daB als Laser ein Stickstofflaser eingesetzt wird.
8. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der vorhergehenden
Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix ein Benzoesdurederivat, beispielsweise Aminobenzoe-
saure oder 2,5-Dihydroxybenzoeséure, verwendet wird.
9. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7,dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix ein Nikotinsdurederivat, vorzugsweise Hydroxy-Amino-Nikotin-
siure, verwendet wird.
10. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix ein Pyrazinsiurederivat, vorzugsweise 3-Aminopyrazin-2-Car-
bonséure, verwendet wird.
11. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem der Anspriiche 1 bis 7, dadurch
gekennzeichnet, daB als Matrix Wasser, vorzugsweise in der festen Phase, verwendet wird.
12. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix eine Carboxylsdure bzw. ein Carboxylsdurederivat verwendet
wird.
13. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix Glycerin bzw. Glycerol verwendet wird.
14. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix Harnstoff verwendet wird.
15. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7, dadurch gekennzeichnet, daB als Matrix Triethanolamin verwendet wird.
16. Verfahren zur Laserdesorptlon von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der Anspriiche 1 bis
7,dadurch gekennzeichnet, daB eine fliissige Matrix verwendet wird.
17. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen, nach Anspruch 16, dadurch gekennzeichnet,
daB die Laserdesorption mit einer Fliissigchromatografie gekoppelt wird.
18. Verfahren nach Anspruch 17, dadurch gekennzeichnet, daB eine unmittelbare Aufeinanderfolge (on-line-
Kopplung) durchgefiihrt wird.
19. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen, nach einem oder mehreren der vorhergehen-
den Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daB die Laserlichtbestrahlung des Préparates durch ein fiir das
jeweils gewihlte Licht transparentes Substrat bzw. transparenten Trager erfolgt.
20. Verfahren zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen nach einem oder mehreren der vorhergehen-
den Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, daf eine Laserwellenldnge und eine Matrix ausgewahlt und
einander zugeordnet werden bzw. miteinander kombiniert werden, die in ihrer Zusammenwirkung zu einer
Laserdesorption von Ionen einer hoheren Ladungszahl (gré8er 1) fithren.
21. Verfahren nach Anspruch 20, dadurch gekennzeichnet, daB Ionen mit mehr als einer Ladung in gréBerer
Zahl erzeugt werden als solche, mit nur einer Ladung.
22. Verfahren nach Anspruch 20 oder 21, dadurch gekennzeichnet, daB lonen mit mehr als einer Ladung je
10 000 Dalton Molekiilmasse erzeugt werden.
23. Verfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 22, dadurch gekennzeichnet, daB eine Kombination von
Kaffee- oder Bernsteinsiure als Matrix und eine Wellenlinge im Infrarotbereich benutzt wird, vorzugswei-
se die Wellenlinge eines Er- oder eines CO»-Lasers.
24, Verfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 23, dadurch gekennzeichnet, daB be1 der Erzeugung der
mehrfach geladenen Ionen die Impulsdauer, Bestrahlungsstérke auf dem Préparat und/oder die Gro8e des
bestrahlten Areals auf dem Praparat als veranderbare Parameter eingesetzt bzw. genutzt werden.
25. Verfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 24, dadurch gekennzeichnet, daB die mehrfach geladenen
Ionen in einem Massenspektrometer nachgewiesen werden, dessen obere Grenze nachweisbarer, einfach
geladener Ionen unter der Masse der nachzuweisenden Molekiile liegt.
26. Verfahren nach einem der Anspriiche 20 bis 25, dadurch gekennzeichnet, daB die mehrfach geladenen

6
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Tonen in einem Massenspektrometer direkt oder nach Massentrennung in einem ersten Massenspektrome-
ter durch StoB mit anderen Teilchen (CID), mit einer Oberfliche (SID) oder durch Photonenbestrahlung
fragmentiert und in einem weiteren Massenspektrometer analysiert werden (MS-MS).

27 Verwendung einer Vorrichtung zur Laserdesorption von Analytmolekiilionen, insbesondere von Biomo-
lekiilen, vorzugsweise mit einer Molekillmasse im Bereich von 10 000 bis mehreren 100 000 Dalton, aus
einem Priparat, welches das Analyt und eine Laserlicht absorbierende Matrix beinhaltet, welche einen
Laser umfaBt, vorzugsweise zur Durchfithrung des Verfahrens nach einem oder mehreren der vorhergehen-
den Anspriiche, wobei der Laser (13) ein Laser fiir Laserlicht einer Wellenldnge von etwa 300 nm oder
groBer als 300 nm ist.

28. Verwendung nach Anspruch 27, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein UV-Laser ist.

29, Verwendung nach Anspruch 28, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein Stickstofflaser mit
Laserlicht einer Wellenlinge von etwa 337 nm ist.

30. Verwendung nach Anspruch 27, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein IR-Laser ist.

31. Verwendung nach Anspruch 30, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein COz-Laser mit Laser-
licht einer Wellenlidnge von etwa 10 600 nm ist.

32. Verwendung nach Anspruch 30, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein Er-Laser ist.

33, Verwendung nach Anspruch 32, dadurch gekennzeichnet, daB der Laser (13) ein Er-YAG-Laser mit
Laserlicht einer Wellenlange von etwa 3000 nm oder ein Er-YILF-Laser bzw. Er-Laser mit einem anderen
Kristallmaterial ist.

34. Vorrichtung nach einem der Anspriiche 27 bis 33, gekennzeichnet durch einen am Laser (13) optisch
angeschlossenen Lichtleiter (21) zur Leitung des Laserlichts.

Hierzu 2 Seite(n) Zeichnungen
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