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(57)【要約】
内視鏡検査のためのテラヘルツ撮像システムが、提供さ
れる。テラヘルツ撮像システムは、組織を走査する際に
利用されることができる。本発明の実施形態による、テ
ラヘルツ撮像システムは、テラヘルツ源、テラヘルツ検
出器、および／または回転要素を含むことができる。テ
ラヘルツ源は、テラヘルツ放射を発生させ、光学ポンプ
ビームによって照明され得る、プラズモン接触電極を有
することができる。テラヘルツ検出器は、テラヘルツ場
データを受信することができる。テラヘルツ源および検
出器は、アレイに配列されることができる。回転要素は
、マイクロモータ上に特定の角度で搭載されるミラーで
あることができる。テラヘルツ源、回転要素、およびテ
ラヘルツ検出器は、カテーテル内に配列されることがで
きる。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　内視鏡検査のためのテラヘルツ撮像システムであって、
　テラヘルツ画像データを受信するように構成される、テラヘルツ撮像機であって、
　　テラヘルツ放射を発生させるように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ源であ
って、前記少なくとも１つのテラヘルツ源の各々は、光学ポンプビームによって照明され
、前記テラヘルツ放射を発生させ得る、少なくとも１つのプラズモン接触電極を有する活
性面積を有する、少なくとも１つのテラヘルツ源と、
　　テラヘルツ場データを受信するように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ検出
器であって、前記少なくとも１つのテラヘルツ検出器の各々は、光学ポンプビームによっ
て照明され、前記受信されたテラヘルツ場に比例する出力を誘発し得る、少なくとも１つ
のプラズモン接触電極を有する活性面積を有する、少なくとも１つのテラヘルツ検出器と
、
　を備え、前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、アレイに配列される、テ
ラヘルツ撮像機
　を備える、テラヘルツ撮像システム。
【請求項２】
　少なくとも１つの標的を照明するように構成される、光学光源をさらに備える、請求項
１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項３】
　照明標的に関連する光学画像データを受信するように構成される、光学カメラをさらに
備える、請求項２に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項４】
　フェムト秒光学ビームを使用して、前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器を
ポンプするように構成される、レーザ源をさらに備える、請求項１に記載のテラヘルツ撮
像システム。
【請求項５】
　前記レーザ源は、位相変調二重レーザ同期制御フェムト秒レーザである、請求項４に記
載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項６】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、ＩｎＧａＡｓ基板上に加工される
、請求項１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項７】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、ＧａＡｓ基板上に加工される、請
求項１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項８】
　バイアス電圧を発生させるための前記少なくとも１つのテラヘルツ源への電気入力をさ
らに備える、請求項１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項９】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ検出器からの出力を収集するように構成される、前記
少なくとも１つのテラヘルツ検出器からの電気出力をさらに備える、請求項１に記載のテ
ラヘルツ撮像システム。
【請求項１０】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、シリコンレンズ上に搭載される、
請求項１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１１】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、各テラヘルツ検出器が４つのテラ
ヘルツ源によって対称的に囲繞されるように、アレイに配列される、請求項１に記載のテ
ラヘルツ撮像システム。
【請求項１２】



(3) JP 2018-516667 A 2018.6.28

10

20

30

40

50

　画像データが、前記光学カメラおよび前記テラヘルツ撮像機から同時に収集される、請
求項１１に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１３】
　少なくとも１つのパノラマ画像が、前記光学画像データを前記テラヘルツ画像データに
マップするための交差位置合わせアルゴリズムを使用して、前記光学画像データおよびテ
ラヘルツ画像データから生成される、請求項１２に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１４】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、１５５０ナノメートル光学波長と
互換性がある、請求項１３に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１５】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、８００ナノメートル光学波長およ
び１０００ナノメートル光学波長のうちの少なくとも１つと互換性がある、請求項１３に
記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１６】
　少なくとも１つの光学レンズをさらに備える、請求項１に記載のテラヘルツ撮像システ
ム。
【請求項１７】
　内視鏡検査のためのテラヘルツ撮像システムであって、
　テラヘルツ画像データを受信するように構成される、テラヘルツ撮像機であって、
　　テラヘルツ放射を発生させるように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ源であ
って、それぞれ、光学ポンプビームによって照明され、前記テラヘルツ放射を発生させ得
る、活性面積を有する、少なくとも１つのテラヘルツ源と、
　　前記発生されるテラヘルツ放射を走査される材料を横断して反射させるように構成さ
れる、少なくとも１つの回転要素と、
　　前記少なくとも１つの回転要素によって反射されたテラヘルツ放射を受信するように
構成される、少なくとも１つのテラヘルツ検出器であって、それぞれ、光学ポンプビーム
によって照明され、前記受信されたテラヘルツ場に比例する出力を誘発し得る、活性面積
を有する、少なくとも１つのテラヘルツ検出器と、
　を備え、前記少なくとも１つのテラヘルツ源、少なくとも１つの回転要素、および少な
くとも１つのテラヘルツ検出器は、カテーテル内に配列される、テラヘルツ撮像機
　を備える、テラヘルツ撮像システム。
【請求項１８】
　前記少なくとも１つの回転要素は、前記カテーテル内のマイクロモータ上に特定の角度
で搭載されるミラーである、請求項１７に記載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項１９】
　前記マイクロモータは、前記発生されるテラヘルツ放射の前記走査される材料を横断し
た反射の間、前記少なくとも１つの回転要素を回転させることができる、請求項１８に記
載のテラヘルツ撮像システム。
【請求項２０】
　前記少なくとも１つのテラヘルツ源は、少なくとも１つのプラズモン接触電極を有し、
　前記少なくとも１つのテラヘルツ検出器は、少なくとも１つのプラズモン接触電極を有
する、請求項１７に記載のテラヘルツ撮像システム。

 
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　（連邦政府支援研究に関する陳述）
　本発明は、米国海軍の米国海軍研究局によって助成されたＮ０００１４－１４－１－０
５７３のもとでの政府支援によってなされた。政府は、本発明において一定の権利を有す
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る。
【０００２】
　（関連出願の相互参照）
　本発明は、２０１５年５月２７日に出願され“Ｔｅｒａｈｅｒｔｚ　Ｅｎｄｏｓｃｏｐ
ｙ　Ｔｈｒｏｕｇｈ　Ｌａｓｅｒ－Ｄｒｉｖｅｎ　Ｔｅｒａｈｅｒｔｚ　Ｓｏｕｒｃｅｓ
　ａｎｄ　Ｄｅｔｅｃｔｏｒｓ”と題された米国仮特許出願第６２／１６７，２０１号に
対する３５．　Ｕ．Ｓ．Ｃ．　§　１１９（ｅ）のもとでの優先権を主張するものであり
、該米国仮特許出願の内容は、参照により本明細書中に援用される。
【０００３】
　（発明の分野）
　本発明は、概して、内視鏡検査に関し、より具体的には、レーザ駆動式テラヘルツ源お
よび検出器を通したテラヘルツ（１０１２Ｈｚ）内視鏡検査のためのシステムならびに方
法に関する。
【背景技術】
【０００４】
　（背景）
　内視鏡検査は、内視鏡（身体内の器官または空洞の内部を検査するために使用され得る
器具）を使用して、身体の内側を見ることを伴う。内視鏡は、身体の外側から収集される
データを用いて画像を生成する他の撮像デバイスとは対照的に、器官または空洞の中に直
接挿入されることができる。典型的には、内視鏡は、剛性または可撓性管と、照明源と、
画像データを収集するための光学撮像システムとを含むことができる。現代の内視鏡検査
は、典型的には、医療手技の状況において議論されるが、これはまた、いくつか挙げると
、（限定ではないが）不発弾処理および偵察等の非医療手技のためにも利用されることが
できる。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００５】
　本発明の実施形態による、適用識別のためのシステムおよび方法が、開示される。一実
施形態では、内視鏡検査のためのテラヘルツ撮像システムが、提供される。テラヘルツ撮
像システムは、テラヘルツ画像データを受信するように構成される、テラヘルツ撮像機を
含み、それ自体は、テラヘルツ放射を発生させるように構成される、少なくとも１つのテ
ラヘルツ源であって、少なくとも１つのテラヘルツ源の各々は、光学ポンプビームによっ
て照明され、テラヘルツ放射を発生させ得る、少なくとも１つのプラズモン接触電極を有
する活性面積を有する、少なくとも１つのテラヘルツ源と、テラヘルツ場データを受信す
るように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ検出器であって、少なくとも１つのテ
ラヘルツ検出器の各々は、光学ポンプビームによって照明され、受信されたテラヘルツ場
に比例する出力を誘発し得る、少なくとも１つのプラズモン接触電極を有する活性面積を
有する、少なくとも１つのテラヘルツ検出器とを含み、少なくとも１つのテラヘルツ源お
よび検出器は、アレイに配列される。
【０００６】
　さらなる実施形態では、テラヘルツ撮像システムは、少なくとも１つの標的を照明する
ように構成される、光学光源を含む。別の実施形態では、照明標的に関連する光学画像デ
ータを受信するように構成される、光学カメラを含む。
【０００７】
　なおもさらなる実施形態では、フェムト秒光学ビームを使用して、少なくとも１つのテ
ラヘルツ源および検出器をポンプするように構成される、レーザ源を含む。なおも別の実
施形態では、レーザ源は、位相変調二重レーザ同期制御フェムト秒レーザである。
【０００８】
　なおもさらなる実施形態では、少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、ＩｎＧ
ａＡｓ基板上に加工される。
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【０００９】
　さらに別の実施形態では、少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、ＧａＡｓ基
板上に加工される。
【００１０】
　さらなる実施形態ではまた、テラヘルツ撮像システムは、バイアス電圧を発生させるた
めの少なくとも１つのテラヘルツ源への電気入力を含む。
【００１１】
　別の実施形態ではまた、テラヘルツ撮像システムは、を含む。
【００１２】
　さらなる付加的実施形態では、少なくとも１つのテラヘルツ検出器からの出力を収集す
るように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ検出器からの電気出力を含む。
【００１３】
　別の付加的実施形態では、少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、シリコンレ
ンズ上に搭載される。
【００１４】
　なおもさらなる実施形態では、少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、各テラ
ヘルツ検出器が４つのテラヘルツ源によって対称的に囲繞されるように、アレイに配列さ
れる。なおもさらに別の実施形態では、画像データが、光学カメラおよびテラヘルツ撮像
機から同時に収集される。なおもさらなる実施形態ではまた、少なくとも１つのパノラマ
画像が、光学画像データをテラヘルツ画像データにマップするための交差位置合わせアル
ゴリズムを使用して、光学画像データおよびテラヘルツ画像データから生成される。なお
も別の実施形態ではまた、少なくとも１つのテラヘルツ源および検出器は、１５５０ナノ
メートル光学波長と互換性がある。なおもさらに付加的実施形態では、少なくとも１つの
テラヘルツ源および検出器は、８００ナノメートル光学波長および１０００ナノメートル
光学波長のうちの少なくとも１つと互換性がある。
【００１５】
　さらに別の付加的実施形態では、テラヘルツ撮像システムはさらに、少なくとも１つの
光学レンズを含む。
【００１６】
　別の実施形態では、内視鏡検査のためのテラヘルツ撮像システムが、提供される。テラ
ヘルツ撮像システムは、テラヘルツ画像データを受信するように構成される、テラヘルツ
撮像機を含み、それ自体は、テラヘルツ放射を発生させるように構成される、少なくとも
１つのテラヘルツ源であって、少なくとも１つのテラヘルツ源の各々は、光学ポンプビー
ムによって照明され、テラヘルツ放射を発生させ得る、活性面積を有する、少なくとも１
つのテラヘルツ源と、発生されるテラヘルツ放射を走査される材料を横断して反射させる
ように構成される、少なくとも１つの回転要素と、少なくとも１つの回転要素によって反
射されたテラヘルツ放射を受信するように構成される、少なくとも１つのテラヘルツ検出
器であって、少なくとも１つのテラヘルツ検出器の各々は、光学ポンプビームによって照
明され、受信されたテラヘルツ場に比例する出力を誘発し得る、活性面積を有する、少な
くとも１つのテラヘルツ検出器とを含み、少なくとも１つのテラヘルツ源、少なくとも１
つの回転要素、および少なくとも１つのテラヘルツ検出器は、カテーテル内に配列される
。
【００１７】
　さらに別の実施形態ではまた、少なくとも１つの回転要素は、カテーテル内のマイクロ
モータ上に特定の角度で搭載されるミラーである。さらに別の付加的実施形態では、マイ
クロモータは、発生されるテラヘルツ放射の走査される材料を横断した反射の間、少なく
とも１つの回転要素を回転させることができる。
【００１８】
　さらなる付加的実施形態ではまた、少なくとも１つのテラヘルツ源は、少なくとも１つ
のプラズモン接触電極を有し、少なくとも１つのテラヘルツ検出器は、少なくとも１つの
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プラズモン接触電極を有する。
【図面の簡単な説明】
【００１９】
【図１ａ】図１ａは、本発明のある実施形態による、基底細胞癌を伴う組織の光学および
テラヘルツ画像を図示する。
【００２０】
【図１ｂ】図１ｂは、本発明のある実施形態による、３度の熱傷を伴う皮膚組織の光学お
よびテラヘルツ画像を図示する。
【００２１】
【図２ａ】図２ａは、本発明のある実施形態による、単一フェムト秒レーザを利用するテ
ラヘルツ撮像システムの概略図である。
【００２２】
【図２ｂ】図２ｂは、本発明のある実施形態による、同期された位相変調二重フェムト秒
レーザを利用するテラヘルツ撮像システムの概略図である。
【００２３】
【図３】図３は、本発明のある実施形態による、テラヘルツ撮像システムの概略図である
。
【００２４】
【図４】図４は、本発明のある実施形態による、プラズモン光伝導性テラヘルツ源および
検出器の概略図である。
【００２５】
【図５】図５は、本発明のある実施形態による、回折格子設計とともに、横磁界（ＴＭ）
偏光光学ビームの電力伝送を図示するグラフを図示する。
【００２６】
【図６ａ】図６ａは、本発明のある実施形態による、プラズモン光伝導性源の走査電子顕
微鏡（ＳＥＭ）画像を図示する。
【００２７】
【図６ｂ】図６ｂは、本発明のある実施形態による、プラズモン光伝導性源から放射され
た電力を図示する、グラフである。
【００２８】
【図７ａ】図７ａは、本発明のある実施形態による、時間ドメインにおいて測定された放
射された場を図示する、グラフである。
【００２９】
【図７ｂ】図７ｂは、本発明のある実施形態による、周波数ドメインにおいて測定された
放射された場を図示する、グラフである。
【００３０】
【図８】図８は、本発明のある実施形態による、非同期光学サンプリング（ＡＳＯＰＳ）
パルス式テラヘルツ撮像システムの概略図である。
【００３１】
【図９ａ】図９ａは、本発明のある実施形態による、ＡＳＯＰＳを利用するパルス式撮像
システムを図示する。
【００３２】
【図９ｂ】図９ｂは、本発明のある実施形態による、プラズモンテラヘルツ源／検出器の
概略図および動作概念である。
【００３３】
【図１０】図１０は、本発明のある実施形態による、切断された開口部を伴う金属管を備
える、試験装置を図示する。
【発明を実施するための形態】
【００３４】
　ここで図面に目を向けると、本発明の実施形態による、テラヘルツ源および検出器を利
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用するテラヘルツ内視鏡検査のためのシステムおよび方法が、開示される。多くの実施形
態では、本システムおよび方法は、以下にさらに説明されるように、少なくとも１つのテ
ラヘルツ源および検出器を使用して、照明し、テラヘルツ画像データを受信するように構
成される、いわゆるテラヘルツ撮像機を含むことができる。種々の実施形態では、少なく
とも１つのテラヘルツ源および検出器は、以下にさらに説明されるように、大面積アレイ
内に配列されることができる。いくつかの実施形態では、テラヘルツ源および検出器は、
以下でさらに議論されるように、プラズモン接触電極を利用し、フェムト秒（１０－１５

秒）レーザを使用して照明されることができる。種々の実施形態では、テラヘルツ源およ
び検出器は、いくつか挙げると、（限定ではないが）ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ、ＧａＡｓ
、ＩｎＧａＡｓ、Ｇｅ、ＩｎＰ、グラフェン、およびＧａＮ基板を含む、種々の動作波長
範囲内で光子を吸収し得る、任意の基板上に加工されることができる。ＥｒＡｓ：ＩｎＧ
ａＡｓ基板を利用する具体的実施形態が以下に議論されるが、当業者は、種々の基板のい
ずれかが、具体的用途の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されることができ
ることを理解するであろう。
【００３５】
　加えて、テラヘルツ源および検出器は、（限定ではないが）シリコンレンズを含む、光
学レンズ上に搭載されることができる。種々の実施形態では、本システムおよび方法はま
た、光学光源および光学カメラを組み込み、光学画像データを捕捉することができる。光
学画像データおよびテラヘルツ画像データは、組み合わせられ、診断および他の内視鏡下
目的のための画像を生成するための能力をさらに増強させることができる。
【００３６】
　いくつかの実施形態では、本システムおよび方法は、種々の内視鏡との互換性のために
構成され、（限定ではないが）ヒトを含む、生存種の内蔵のテラヘルツ撮像を可能にする
、テラヘルツ撮像システムを含むことができる。典型的には、テラヘルツ波は、より短い
波長波を利用する典型的医療撮像システムと比較して、より低いエネルギーを生産し、ヒ
ト組織に対する電離危険を低減させることができる。いくつかの実施形態では、テラヘル
ツ波は、そのより長い波長に起因して、光学波と比較して、生物学的組織からの散乱をあ
まり被らず、種々の生物学的組織タイプのより深部まで「見る」ことを可能にすることが
できる。さらに、いくつかの水分の吸収線が、典型的には、テラヘルツ周波数スペクトル
に見出され、テラヘルツ波を異なる水和レベルを伴う組織間を区別するための非常に有力
な手段にし、これは、診断目的のために有用であり得る。したがって、テラヘルツ撮像は
、いくつか挙げると、（限定ではないが）癌性組織の識別、熱傷の査定、インビボ撮像、
ならびに上下胃腸管および気道の診断を含む、用途のための画像コントラストをもたらす
際に有効であり得る。
【００３７】
　テラヘルツ撮像は、典型的には、標準的光学方法等の他の撮像技法を使用して見られな
い、画像コントラストをもたらす。本発明のある実施形態による、基底細胞癌を伴う組織
の光学およびテラヘルツベースの画像が、図１ａに示される。画像１００は、光学ベース
の画像１０２をテラヘルツベースの画像１０４と並べて示す。加えて、本発明のある実施
形態による、３度の熱傷を伴う皮膚組織の光学およびテラヘルツベースの画像が、図１ｂ
に示される。画像１５０は、光学ベースの画像１５２をテラヘルツベースの画像１５４と
並べて示す。図１ａおよび１ｂの両方では、テラヘルツベースの撮像を利用して生成され
る画像は、それぞれ、癌性および損傷組織のより強いコントラストを示す。テラヘルツベ
ースの撮像システムを使用した優れた画像コントラストを図示する、具体的画像が、図１
ａ－ｂに関して前述されるが、種々の画像およびテラヘルツベースの撮像システムのいず
れかが、具体的用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されることが
できる。本発明の実施形態による、テラヘルツ源および検出器を利用するテラヘルツ内視
鏡検査のためのシステムおよび方法は、さらに以下に議論される。
【００３８】
　（内視鏡検査のためのパルス式テラヘルツ撮像システム）
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　非接触３次元テラヘルツ撮像のための種々の技法の中でも、パルス式撮像システムは、
高深度分解能を伴って画像を分解するために利用されることができる。典型的には、非接
触３次元テラヘルツ撮像は、光伝導または非線形光学プロセスを通してサブピコ秒（１０
１２秒）電磁パルスを発生させ得る、フェムト秒光学レーザの可用性を活用することがで
きる。反射モードにおけるパルス式テラヘルツ撮像システムを図示する、概略図が、図２
ａに示される。多くの実施形態では、パルス式テラヘルツ撮像システム２００は、伝送モ
ードにおける種々の同等撮像システムと比較して、医療撮像用途とより互換性があり得る
。図２ａに図示されるパルス式テラヘルツ撮像システムは、さらに以下に議論されるよう
に、光伝導性テラヘルツ源および検出器に基づくことができる。種々の実施形態では、非
線形光学プロセスもまた、テラヘルツパルス発生および／または検出のために使用される
ことができる。
【００３９】
　いくつかの実施形態では、モード同期レーザ２０２からのフェムト秒光学パルス列は、
光伝導性テラヘルツ源２０３上に入射し、サブピコ秒テラヘルツパルス列２０４（典型的
には、０．１～４ＴＨｚ以内の周波数成分を伴う）を発生させることができ、これは、次
いで、試験下のサンプル２０５上の具体的スポットに集束されることができる。多くの実
施形態では、テラヘルツ信号は、試験サンプルから反射され、検出器がフェムト秒光学ポ
ンプパルス列２０７のコピーによってプローブされ得る、光伝導性テラヘルツ検出器２０
６を利用して検出されることができる。種々の実施形態では、制御可能光学遅延ライン２
０８は、ポンプとプローブ光学ビームとの間の時間遅延を調節することを可能にすること
ができ、したがって、サンプルから反射された信号は、時間ドメインにおいて測定される
ことができる。多くの実施形態では、サンプル上の具体的な走査されるスポットの深度プ
ロファイルが、反射された信号の振幅およびタイミングを測定することによって分解され
ることができる。サブピコ秒テラヘルツパルス列を試験下のサンプル上の他のスポットを
横断して側方方向に走査し、各走査されるスポットの深度プロファイルを分解することに
よって、サンプルの３次元画像が、分解されることができる。
【００４０】
　典型的には、非接触パルス式テラヘルツ撮像システムに関して、分解された画像の側方
分解能は、回折によって限定され得、したがって、撮像される物体の内側の入射テラヘル
ツビームの有効波長および利用されるレンズの開口数に基づいて決定される。多くの実施
形態では、分解された画像の深度分解能は、撮像される物体の内側の入射テラヘルツパル
スのパルス幅に基づいて決定されることができ、これは、約ｃ．Δｔ／（２ｎ）として推
定されることができ、式中、ｃは、光速であって、Δｔは、物体上の入射テラヘルツパル
スのパルス幅であって、ｎは、テラヘルツ周波数における物体の有効屈折率である。した
がって、テラヘルツ周波数における生物学的組織の有効指数を検討することによって、０
．１ｍｍ未満の深度分解能が、医療撮像用途のためのサブピコ秒テラヘルツパルスを伴う
パルス式撮像システムのために予期され得る。多くの実施形態では、本深度分解能は、高
電力連続波テラヘルツ源の帯域幅および周波数によって限定される連続波テラヘルツ源に
基づく、他のテラヘルツ撮像システムによってもたらされ得るものよりもはるかに優れて
いる。パルス式テラヘルツ撮像システムは、他のテラヘルツ撮像システムと比較して、優
れた深度分解能をもたらすことができるが、依然として、実践的医療撮像用途のためにパ
ルス式テラヘルツ撮像システムの範囲および潜在的使用を限定し得る、いくつかの要因が
あり得る。
【００４１】
　第１の限界は、撮像されるサンプルの減衰およびテラヘルツ撮像システムの信号対雑音
比によって限定され得る、入射テラヘルツビームの検出可能侵入深度（撮像され得る組織
の最大深度）に関する。種々のタイプの生物学的組織の減衰は、その構造および水分量に
よって制約されるが、光伝導性テラヘルツ源の出力テラヘルツ電力および光伝導性テラヘ
ルツ検出器の感度（または撮像システム内で採用される任意の他のタイプのパルス式テラ
ヘルツ源および検出器）は、撮像システムの最大検出可能侵入深度を設定するための重要
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な要因であり得る。高深度分解能をもたらすパルス式撮像システムの優れた有望性にもか
かわらず、種々の医療診断用途のためのテラヘルツ撮像システムを実現する際の主要な課
題のうちのいくつかとして、撮像システムの最大検出可能深度を限定する、既存のテラヘ
ルツ放射源の比較的に低い放射電力および既存のテラヘルツ検出器の低検出感度が挙げら
れ得る。
【００４２】
　第２の限界は、試験下のサンプルの各具体的スポットの深度プロファイルの軸方向走査
時間ならびにサンプルを横断した全スポットの側方走査時間によって限定され得る、画像
取得時間に関する。サンプルの各具体的スポットの深度プロファイルの軸方向走査時間は
、図２ａに図示されるようなパルス式撮像システムにおいて利用される機械的遅延ライン
２０８によって限定され得る。しかしながら、多くの実施形態では、軸方向走査時間は、
位相変調二重レーザ同期制御技術の使用によって、有意に低減されることができる。例え
ば、Ｓａｎ　Ｊｏｓｅに位置するＡｄｖａｎｔｅｓｔ　Ａｍｅｒｉｃａ，　Ｉｎｃ．は、
２チャネルフェムト秒レーザシステム（１５５０ｎｍにおいて５０ｆｓパルス）を提案し
ており、２つのレーザチャネル間の同期かつ制御可能位相変調を用いて、機械的光学遅延
ラインを伴わずに、約１ｍｓｅｃ／走査の軸方向走査速度を可能にする。また、複数回の
走査が、より高い信号対雑音比を用いて、サンプルの各具体的スポットの深度プロファイ
ルを捕捉するために使用されることができ、画質と取得時間との間のトレードオフをもた
らすことに留意されたい。軸方向走査時間は、より高い信号対雑音比レベルを伴う撮像シ
ステムを利用することによって有意に低減されることができるが、高速画像取得レートを
達成するための主要な限定は、試験下のサンプルを横断した全スポットの側方走査時間が
、パルス式テラヘルツ撮像システムにおいて使用される機械的走査プロセスによって限定
されることであり得る。
【００４３】
　本発明のある実施形態による、同期された位相変調二重フェムト秒レーザを利用するテ
ラヘルツ撮像システムの概略図が、図２ｂに示される。テラヘルツ撮像システム２５０は
、プラズモン光伝導性テラヘルツ源２５６および検出器２５８をポンプし、軸方向走査時
間を有意に低減させるために利用され得る、第１のフェムト秒レーザ２５２と、第２のフ
ェムト秒レーザ２５４とを備える、位相変調二重レーザ同期制御フェムト秒レーザを含む
ことができる。種々の実施形態では、テラヘルツ撮像システムは、（限定ではないが）Ｋ
ａｒｌ　Ｓｔｏｒｚ　Ｅｎｄｏｓｃｏｐｙ　Ｉｎｃ．によって生産されるもの等の市販の
内視鏡と互換性があり、診断目的のためのインビボ医療撮像用途の新しい範囲を探索する
ことを可能にすることができる。多くの実施形態では、大面積プラズモン光伝導性源およ
び検出器は、７００～１５５０ｎｍ光学波長（限定ではないが、８００、１０００、また
は１５５０ｎｍを含む）と互換性があり得、低分散光ファイバが数メートルのファイバ長
さにわたってフェムト秒ポンプビームのパルス幅を維持するために利用可能である。１５
５０ｎｍ光学波長を利用する具体的実施形態が、以下に議論されるが、当業者は、種々の
光学波長のいずれかが、具体的用途の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用され
ることができることを理解するであろう。本発明の実施形態は、図示されるように、実施
例として、１５５０ｎｍを利用して議論するが、他の光学波長を使用して適用され得るこ
とを理解されたい。さらに、光学波長は、時として、ミクロン（すなわち、１ミクロン＝
１０００ｎｍ）で表され得る。
【００４４】
　フェムト秒レーザを利用する具体的パルス式テラヘルツ撮像システムが、図２ａ－ｂに
関して前述されるが、フェムト秒レーザを組み込む種々のパルス式テラヘルツ撮像システ
ムのいずれかが、具体的用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用され
ることができる。本発明の実施形態による、大面積プラズモンテラヘルツ源および検出器
のアレイに基づく撮像システムが、さらに以下に議論される。
【００４５】
　（アレイに基づくパルス式テラヘルツ撮像システム）
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　大面積プラズモン光伝導性テラヘルツ源および検出器のアレイに基づくパルス式テラヘ
ルツ撮像システムは、有意により大きい検出可能深度およびより高速な取得レートを伴っ
て、非接触３次元撮像を可能にすることができる。多くの実施形態では、パルス式テラヘ
ルツ撮像システムは、市販の内視鏡と互換性がある、大面積プラズモン光伝導性テラヘル
ツ源および検出器の２次元アレイに基づくことができる。
【００４６】
　種々の実施形態では、大面積プラズモン光伝導性源および検出器は、テラヘルツ源の出
力電力、テラヘルツ検出器の検出感度、したがって、撮像システムの信号対雑音比を数桁
増強させる際に有効であって、撮像システムのための有意により大きい検出可能深度を可
能にし得る。さらに、プラズモン光伝導性源および検出器の２次元アレイは、側方走査時
間を短縮することによって、画像取得レートを有意に増加させることができる。さらに、
いくつかの実施形態では、画像処理技法が、大視野を伴うインビボテラヘルツ撮像をもた
らすために利用されることができる。プラズモン光伝導性源および検出器の２次元アレイ
の全体的サイズは、多くの場合、内視鏡先端サイズ制約によって限定され、各検出器ピク
セルの寸法は、回折限界と同等となるであろうため、画像ピクセルの総数は、多くの実装
では、３×３に限定され得る。全体的視野を拡張し、画像を効果的により大きい数のピク
セルを用いて分解するために、比較的に少数のピクセルとともに、内視鏡先端を移動させ
ながら、光学カメラ（内視鏡の先端において利用可能）によって捕捉されたより高い分解
能光学画像を用いて、テラヘルツ撮像機からの画像データを処理する、画像処理技法が、
利用されることができる。種々の実施形態では、パノラマ画像が、高分解能光学画像をテ
ラヘルツ画像にマップするための交差位置合わせアルゴリズムを使用して、光学およびテ
ラヘルツ画像データから生成されることができ、これは、診断目的のために非常に有益で
あり得る。
【００４７】
　さらに以下に議論されるように、テラヘルツ撮像システムは、約３０ｕｍの深度分解能
、サブミリメートル側方分解能、および３×３ピクセル毎に約１ｍｓｅｃの画像取得時間
を伴って、生物学的組織内における３ｍｍを上回る検出可能深度（組織タイプに応じて、
より深部に侵入し得る）をもたらすことが予期され得る。そのようなシステムは、（限定
ではないが）上下胃腸管および気道を含む潜在的用途を伴う、種々の断層撮影および水和
／炎症測定のためのテラヘルツ撮像の範囲および潜在的使用に多大な影響を及ぼし得る。
【００４８】
　本発明のある実施形態による、大面積プラズモンテラヘルツ源および検出器のアレイを
利用するテラヘルツ撮像システムの概略図が、図３に図示される。撮像システム３００は
、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板３０６上に加工され、シリコンレンズ３０８上に搭載され
、位相変調二重レーザ同期制御フェムト秒レーザ（λ～１５５０ｎｍ）からのフェムト秒
光学ビームによってポンプされる、大面積プラズモンテラヘルツ源３０２および検出器３
０４のアレイを備える、テラヘルツ撮像機３０１を備えることができる。１５５０ｎｍ光
学波長が図示されるが、種々の波長のいずれかが、具体的用途の要件の必要に応じて、本
発明の実施形態に従って利用されることができる。ここでは、Ａｄｖａｎｔｅｓｔ位相変
調二重フェムト秒レーザシステムが１５５０ｎｍ波長範囲で動作することと、レーザ光を
テラヘルツ源および検出器のアレイに結合するための多数の光ファイバ構成要素の可用性
のため、１５５０ｎｍ波長が、選択される。
【００４９】
　いくつかの実施形態では、ファイバスプリッタを維持する偏光線のアレイが、それぞれ
、ポンプおよびプローブビームを大面積プラズモン光伝導性テラヘルツ源ならびに検出器
アレイの活性面積に結合するために使用され得る、偏光維持ファイバ束３１０の中に二重
レーザビームを結合するために利用されることができる。さらに、テラヘルツ源および検
出器のアレイは、各テラヘルツ検出器が４つのテラヘルツ源によって対称的に囲繞される
ように配列されることができる。
【００５０】
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　種々の実施形態では、テラヘルツ源および検出器、光学ポンプ／プローブファイバ束３
１４、テラヘルツ源アレイへの電気入力３１２（大面積プラズモンテラヘルツ源のバイア
ス電圧）、およびテラヘルツ検出器アレイの電気出力３１２（大面積プラズモンテラヘル
ツ検出器の出力電流）のアレイは、サイズが変動し、（限定ではないが）２ｍｍ～５ｍｍ
で変動する直径を伴うチャネルを含む、空のチャネルをもたらし得る、（限定ではないが
）市販の内視鏡を含む、種々の内視鏡３１６のチャネルの内側に嵌合するように配列およ
びパッケージ化されることができる。いくつかの実施形態では、テラヘルツ検出器の出力
は、出力電流および／または出力電圧であることができる。
【００５１】
　種々の実施形態では、内視鏡は、先端において±１００度の傾きを可能にする可撓性を
有し、胃腸管および気道側壁からの画像を種々の角度から捕捉することを可能にすること
ができる。多くの実施形態では、撮像システムは、光学光源３１８と、（限定ではないが
）光学カメラ出力３２２を有する、内視鏡の先端に設置されるファイバ束またはＣＣＤ撮
像機等の光学カメラ３２０とを含むことができる。種々の実施形態では、画像は、内視鏡
の光学カメラ３２０およびテラヘルツ撮像機３０１（すなわち、テラヘルツ源および検出
器）を使用して、同時に捕捉されることができる。さらに以下に議論されるように、内視
鏡の光学カメラおよびテラヘルツ撮像機を用いて同時に画像を捕捉することは、種々の処
理段階における、かつ診断用途のための光学およびテラヘルツ画像の交差位置合わせのた
めの画像処理を改良することができる。大面積プラズモンテラヘルツ源および検出器のア
レイを使用する具体的テラヘルツ撮像システムが、図３に関して前述されたが、大面積プ
ラズモンテラヘルツ源および検出器のアレイを有する種々のテラヘルツ撮像システムのい
ずれかが、具体的用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されること
ができる。本発明の実施形態によるテラヘルツ撮像システムのためのテラヘルツ源および
検出器のアレイは、さらに以下に議論される。
【００５２】
　（プラズモン光伝導性テラヘルツ源および検出器）
　前述のように、本発明の実施形態によるテラヘルツ撮像システムは、プラズモン光伝導
性テラヘルツ源および検出器のアレイを含むことができる。典型的には、大面積光伝導性
源の活性面積が、光学ポンプビームによって照明されると、光発生電子および正孔は、外
部バイアス電場によって反対方向に加速される。光キャリアの加速および分離は、時変双
極モーメントをデバイスの活性面積内に誘発し、これは、テラヘルツ放射を発生させるこ
とができる。同様に、大面積光伝導性検出器の活性面積が、光学ポンプビームによって照
明されると、光発生電子および正孔は、入射テラヘルツ場によって反対方向に加速される
ことができる。光キャリアの加速および分離は、受信されたテラヘルツ場に比例して、光
電流をデバイスの活性面積内に誘発することができる。大面積光伝導性源および検出器は
、非常に広い放射帯域幅をもたらし得、これは、非常に狭いパルス幅を伴う、テラヘルツ
パルスの発生および検出を可能にし、高深度分解能を伴う画像をもたらすため、テラヘル
ツ撮像システムのために好適であり得る。さらに、大面積光伝導性源および検出器は、他
のタイプの光伝導性テラヘルツ源および検出器と比較して、より高い光学ポンプ電力レベ
ルで動作し、したがって、より高い光学ポンプ電力におけるキャリアスクリーニング効果
および熱的絶縁破壊によって限定され得る、より高い放射電力およびより高い検出感度を
もたらすことができる。加えて、大面積光伝導性源および検出器は、典型的には、その比
較的に大きい活性面積に起因して、非常に敏感な光学整合を必要とせず、したがって、大
テラヘルツ源および検出器のアレイとファイバ束の整合を簡略化する。
【００５３】
　高電力テラヘルツ発生および高感度テラヘルツ検出（より高い光学ポンプ電力レベルに
適応することによって）の有望性にもかかわらず、大面積光伝導性源および検出器の出力
電力および検出感度は、それぞれ、デバイス活性面積内に誘発される弱有効双極モーメン
トおよび弱光電流によって限定され得る。前述の識別された限定のうちのいくつかに対処
するために、プラズモン接触電極が、利用されることができる。プラズモン接触電極は、
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デバイス接触電極までの光キャリアの輸送経路長を短縮することによって種々の光伝導性
テラヘルツ源および検出器の放射電力ならびに検出感度を増強させる際に有効であり得る
。本発明のある実施形態による、大面積プラズモン光伝導性源および検出器の概略図なら
びにテラヘルツ源としてのその動作概念が、図４に図示される。大面積プラズモン光伝導
性源および検出器４００は、プラズモン接触電極を大面積光伝導性源の活性面積内に組み
込み、光キャリアの大部分は、接触電極に近接近して発生される。したがって、光キャリ
アの大部分は、サブピコ秒時間スケール以内に接触電極にドリフトされる。接触電極は、
半導体基板のもよりはるかに高い光電流伝搬速度に適応するため、はるかに強い時変双極
モーメントが、入射光学ポンプ４０２に応答して誘発されることができ、したがって、著
しく増強されたテラヘルツ放射電力４０４が、従来の大面積光伝導性源と比較して達成さ
れることができる。同様に、プラズモン接触電極を大面積光伝導性検出器の活性面積内に
組み込むことは、入射テラヘルツビームに応答して、サブピコ秒時間スケール以内に接触
電極にドリフトされる、光キャリアの数を増加させることができる。したがって、著しく
増強されたテラヘルツ検出感度が、従来の大面積光伝導性検出器と比較して達成されるこ
とができる。
【００５４】
　図４に図示されるように、本デバイスは、約１５５０ｎｍ光学ポンプ波長における動作
のために使用される、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板４０６上に加工されることができる。
多くの実施形態では、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板は、低周波数光電流を抑制するための
短キャリア寿命時間と、デバイス活性面積を横断した高バイアス電場および低雑音動作を
維持するための比較的に大きい基板抵抗率とをもたらすことができる。種々の実施形態で
は、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板は、０．８５ｐｓのキャリア寿命時間と、約１ＫΩ．ｃ
ｍの基板抵抗率とをもたらすことができる。種々の実施形態では、本デバイスの活性面積
は、交互嵌合されたバイアスラインのセットを含むように構成されることができる。いく
つかの実施形態では、プラズモン接触電極回折格子のアレイが、アノードおよびカソード
バイアスライン間の１つおきの間隙内において光伝導性源のアノードバイアスラインに接
続されることができる。アノードおよびカソードバイアスライン間の他の間隙は、Ｓｉ３

Ｎ４反射防止コーティング４０８の上部に堆積される第２の金属層によって遮断され、基
板の中への光伝送を阻止し、単指向性双極モーメントを基板内に誘発することができる。
プラズモン接触電極回折格子の幾何学形状およびＳｉ３Ｎ４反射防止コーティングの厚さ
は、入射光学ポンプ光子の大部分をプラズモン回折格子を通してＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ
基板の中に伝送するように選定されることができる。
【００５５】
　さらに、種々の幾何学的パラメータ（Ｌｐ、ｇａ、ｇｃ、Ｗｅ）は、大面積プラズモン
光伝導性テラヘルツ源および検出器の性能に影響を及ぼし得る。一方で、プラズモン回折
格子の長さＬｐ４１０は、有効テラヘルツ放射波長よりはるかに短く、プラズモン回折格
子への光キャリアの効率的ドリフトのための回折格子全長に沿って、広テラヘルツ発生／
検出帯域幅および比較的に大きい電場を達成するように選択されるべきである。また一方
で、プラズモン回折格子の長さＬｐ４１０の短縮は、遮断された面積と比較して、デバイ
スの活性面積のパーセンテージを低減させ得、したがって、デバイスの量子効率を低減さ
せ得る。
【００５６】
　加えて、アノードおよびカソード接触電極の間の間隙ｇａ４１２およびｇｃ４１４は、
回折格子全長に沿った光キャリアの効率的ドリフトのためにバイアス電圧を印加するとき
、電気絶縁破壊を防止するために十分に大きく選択されるべきである。しかしながら、カ
ソード接触電極ｇａ４１２およびｇｃ４１４を増加させることは、遮断された面積と比較
して、デバイスの活性面積のパーセンテージを低減させ得、したがって、デバイスの量子
効率を低減させ得る。
【００５７】
　また、バイアス電極の幅Ｗｅ４１６は、デバイス動作の間（特に、誘発される光電流が
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相当な量であり得るとき、テラヘルツ源として動作する間）、誘発される光電流に適応す
るために十分に大きくあるべきである。一方、バイアス電極Ｗｅ４１６を増加させること
は、遮断された面積と比較して、デバイスの活性面積のパーセンテージを低減させ得、し
たがって、デバイスの量子効率を低減させ得る。加えて、幾何学的パラメータ（Ｌｐ、ｇ

ａ、ｇｃ、Ｗｅ）は、全体的デバイス抵抗を決定することができ、これは、直接、放射さ
れたテラヘルツビームのノイズフロアおよび検出されたテラヘルツ信号に影響を及ぼし得
る。したがって、各幾何学的パラメータの影響は、当業者によって容易に調査されること
ができ、最適デバイス幾何学形状は、大面積プラズモン光伝導性源および検出器の具体的
用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って決定および利用されることができ
る。
【００５８】
　多くの実施形態では、有限要素ソルバ（ＣＯＭＳＯＬ）が、プラズモン接触電極回折格
子を設計するために使用されることができる。大面積プラズモン光伝導性源および検出器
のための回折格子設計とともに、本発明のある実施形態による、横磁界（ＴＭ）偏光光学
ビームの電力伝送を図示するグラフが、図５に図示される。グラフ５０１は、波長の関数
としてＴＭ偏光光学ビームの電力伝送を図示する。多くの実施形態では、回折格子設計は
、２００ｎｍピッチ、１００ｎｍ金属幅、および５０ｎｍ金属高さを伴う、Ａｕ回折格子
５０２と、２５０ｎｍ厚さのＳｉ３Ｎ４反射防止コーティング５０４とを備え、１５５０
ｎｍポンプ波長においてＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板５０６の中に９０％光学伝送をもた
らすことができる、源および検出器を含む。基板の中への入射光学ポンプの伝送は、表面
プラズモン波の励起を通して、かつプラズモン回折格子フィンガ間の１００ｎｍ間隙を通
して行われるため、光キャリアの大部分は、プラズモン回折格子に近接近して発生される
。したがって、光発生電子の大部分は、サブピコ秒時間スケール以内でプラズモン回折格
子（アノード接触電極）にドリフトされ、プラズモン回折格子によって形成される有効Ｈ
ｅｒｔｚｉａｎ双極を通して放射する。
【００５９】
　種々の実施形態では、プラズモン回折格子に沿った光電流伝搬速度は、半導体基板格子
の内側のキャリア散乱によって限定されない。したがって、プラズモン回折格子によって
形成されるＨｅｒｔｚｉａｎ双極アンテナは、従来の大面積光伝導性源の半導体基板内に
誘発される放射双極と比較して、有意により高い放射抵抗およびより優れたインピーダン
ス整合をもたらし、空間を解放することができる。同様に、大面積光伝導性検出器の活性
面積内のプラズモン接触電極の使用は、入射テラヘルツ放射に応答して、誘発される超高
速光電流を有意に増加させることができる。したがって、典型的大面積光伝導性検出器と
比較して著しく増強されたテラヘルツ検出感度が、達成されることができる。プラズモン
光伝導性テラヘルツ源および検出器の具体的アレイが、図４－５に関して前述されたが、
プラズモン光伝導性テラヘルツ源および検出器の種々のアレイのいずれかが、具体的用途
の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されることができる。本発明の実
施形態による、大面積プラズモン光伝導性テラヘルツ源および検出器の設計上の考慮点お
よび試験結果は、さらに以下に議論される。
【００６０】
　（設計上の考慮点および試験データ）
　多くの実施形態では、大面積プラズモン光伝導性源の設計は、光学／テラヘルツ変換効
率および放射電力ならびにテラヘルツ放射帯域幅を最大限にし得、大面積プラズモン光伝
導性検出器の設計は、検出感度およびテラヘルツ検出帯域幅を最大限にし得る。種々の実
施形態では、高縦横比プラズモン接触電極回折格子が、本発明の実施形態によるプラズモ
ン接触電極のために利用されることができる。典型的には、高縦横比プラズモン電極の使
用は、プラズモン接触電極に近接近する光キャリアの数をさらに増大させることができ、
したがって、大面積プラズモン光伝導性源および検出器のためのより高いテラヘルツ放射
電力レベルならびに検出感度をもたらすことができる。
【００６１】
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　８００ｎｍ光学ポンプ波長範囲で動作する、１×１ｍｍ２大面積プラズモン光伝導性テ
ラヘルツ源からのパルス式テラヘルツ放射電力レベルは、図４に図示されるようなテラヘ
ルツ撮像システムの設計に類似するデバイス概念を使用して達成された。多くの実施形態
では、本デバイスは、半絶縁（ＳＩ）ＧａＡｓ基板上に加工され、プラズモン接触電極回
折格子の幾何学形状は、８００ｎｍ光学波長における動作のために最適化されることがで
きる。多くの実施形態では、加工プロセスは、電子ビームリソグラフィを使用して、プラ
ズモン接触電極をパターン化することから開始し、その後、５／４５ｎｍＴｉ／Ａｕ堆積
およびリフトオフが続くことができる。二層フォトレジストを伴う光学リソグラフィステ
ップが、バイアスラインをパターン化するために使用されることができ、その後、５０／
５５０ｎｍＴｉ／Ａｕ堆積およびリフトオフが続くことができる。Ｓｉ３Ｎ４反射防止コ
ーティングが、プラズマ増強化学蒸着（ＰＥＣＶＤ）を使用して堆積されることができる
。典型的には、遮断用金属が、次に、光学リソグラフィを通してパターン化され、その後
、１０／９０ｎｍＴｉ／Ａｕ堆積およびリフトオフが続く。接触ビアが、光学リソグラフ
ィを使用してパターン化され、反応性イオンエッチング（ＲＩＥ）を使用して、Ｓｉ３Ｎ

４層をエッチングすることによって開放されることができる。本デバイスは、シリコンレ
ンズおよび光学回転マウント上に設置され、プラズモン回折格子に対して光学ポンプの偏
光を調節することができる。
【００６２】
　本発明のある実施形態による、加工された大面積プラズモン光伝導性源プロトタイプの
走査電子顕微鏡（ＳＥＭ）画像が、図６ａに図示される。プラズモン光伝導性源プロトタ
イプ６００は、５μｍプラズモン回折格子長６０２を含み、プラズモン接触電極回折格子
は、デバイス活性面積の内側に組み込まれることができる。加工された大面積プラズモン
光伝導性源からのテラヘルツ放射は、７６ＭＨｚの繰り返し率および２００ｆｓのパルス
幅を伴う、８００ｎｍ波長におけるＴｉ：サファイアモード同期レーザからの光学ポンプ
ビームに応答して、特性評価されることができる。光学ポンプビームのスポットサイズは
、デバイス活性面積全体を照明するように調整されることができ、光学ポンプビームの偏
光は、プラズモン接触電極回折格子に対して法線方向にあるように設定されることができ
る。（限定ではないが）Ｓｐｅｃｔｒｕｍ　Ｄｅｔｅｃｔｏｒ，　Ｉｎｃ．製ＳＰＩ－Ａ
－６５ＴＨｚ等の較正焦電検出器が、バイアス電圧および光学ポンプ電力の関数として放
射された電力を測定するために使用されることができる。多くの実施形態では、３．６ｍ
Ｗの最高記録のテラヘルツ放射電力が、１５０ｍＷの光学ポンプ電力において検出され、
従来の大面積光伝導性テラヘルツ源と比較して、２桁もより高い光学／テラヘルツ変換効
率を呈することができる。本発明のある実施形態による、プラズモン光伝導性源から放射
された電力を図示する、グラフが、図６ｂに示される。グラフ６５０は、電圧の関数とし
て放射されたテラヘルツ電力をｍＷで図示する。線６５２は、３０ｍＷのポンプ電力に対
応し、線６５６は、６０ｍＷのポンプ電力に対応し、線６５４は、９０ｍＷのポンプ電力
に対応し、線６５８は、１５０ｍＷのポンプ電力に対応する。
【００６３】
　加工された大面積プラズモン光伝導性源から放射された電場は、１ｍｍ厚ＺｎＴｅ結晶
内の電気光学検出を用いた時間ドメインテラヘルツ分光法設定において特性評価されるこ
とができる。本発明のある実施形態による、測定された時間ドメイン放射場および周波数
ドメイン放射電力が、それぞれ、図７ａおよび図７ｂに示される。グラフ７００は、５０
ｍＷ光学ポンプ電力における大面積プラズモン光伝導性源の時間ドメイン放射場を図示す
る。放射場７０２は、０．５ｐｓ半値全幅（ＦＷＨＭ）のテラヘルツ放射パルス幅を呈す
る。グラフ７５０は、５０ｍＷ光学ポンプ電力における大面積プラズモン光伝導性源の周
波数ドメイン放射電力を図示する。放射電力７５２は、１００ｄＢを上回る信号対雑音比
を伴って、０．１～５ＴＨｚ周波数範囲内においてテラヘルツ放射スペクトルを示す。
【００６４】
　いくつかの実施形態では、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板上に加工されるテラヘルツ源お
よび検出器のアレイのための大面積プラズモン光導体の幾何学形状は、広テラヘルツ放射
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／検出帯域幅を維持しながら、それぞれ、最高テラヘルツ放射電力および検出感度を伴っ
て最適化されることができる。ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板の使用は、Ａｄｖａｎｔｅｓ
ｔ位相変調二重フェムト秒レーザシステムによってもたらされる１５５０ｎｍ光学ポンプ
／プローブ波長における動作を可能にすることができる。加えて、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡ
ｓ基板によってもたらされる短キャリア寿命時間は、誘発される低周波数光電流を低減さ
せることによって、１５５０ｎｍ波長における他の光吸収基板と比較して、大面積プラズ
モン光伝導性テラヘルツ源および検出器のための比較的に低いノイズフロアをもたらすこ
とができる。
【００６５】
　多くの実施形態では、各テラヘルツ検出器が４つのテラヘルツ源によって対称的に囲繞
されるような４×４大面積プラズモン光伝導性源のアレイおよび３×３大面積プラズモン
光伝導性検出器のアレイが、図３に図示されるように利用されることができる。さらに、
２５０×２５０μｍ２の面積が、源および検出器毎に選択されることができる。種々の実
施形態では、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板は、テラヘルツ源／検出器アレイをレンズの中
心に心合し、アレイ全体を横断して放射均一性を有しながら、約５ｍｍ直径を伴うシリコ
ンレンズ上に搭載されることができる。加えて、ファイバ束をテラヘルツ源／検出器アレ
イに対して整合させるために、本デバイスは、モータ式ＸＹＺ平行移動段上に搭載される
ことができ、光学整合は、コンピュータ制御を使用して反復的に、かつ光学照明下でデバ
イス光電流を最大限にすることによって、最適化されることができる。最適整合に到達後
、ＵＶ硬化性エポキシが、ファイバ束の位置をデバイスに対して固定するために使用され
ることができる。
【００６６】
　前述の説明される構成、Ａｄｖａｎｔｅｓｔ位相変調二重フェムト秒レーザシステムか
ら利用可能な光学ポンプ／プローブ電力、および実験結果に基づいて、３×３アレイにお
ける大面積プラズモン光伝導性検出器毎に少なくとも８０ｄＢの信号対雑音比が、達成可
能であるはずである。種々の生物学的組織タイプのテラヘルツ吸収スペクトルを考慮して
、これは、３ｍｍを上回る検出可能深度を生物学的組織内にもたらすことができる。テラ
ヘルツ吸収および侵入深度は、その構造および水分含有量に基づいて、異なるタイプの生
物学的組織に対して変動することに留意されたい。したがって、提案されるテラヘルツ撮
像システムを気道内で使用するとき、胃腸管と比較して、はるかに深い検出可能深度が、
予期される。さらに、大面積プラズモン光伝導性源および検出器の予期される放射／検出
帯域幅は、少なくとも０．５ｐｓパルス幅を伴うテラヘルツパルスの分解に適応し、提案
されるテラヘルツ撮像システムのために約３０ｕｍ未満の深度分解能をもたらすことが予
期される。加えて、大面積プラズモン光伝導性検出器の物理的サイズ、シリコンレンズの
開口数、および回折限界によって限定され得る、約０．５ｍｍの側方分解能が、本発明の
実施形態によるテラヘルツ撮像システムに対して予期され得る。多くの実施形態では、設
計上の考慮点は、Ａｄｖａｎｔｅｓｔ位相変調二重フェムト秒レーザシステムを使用する
とき、３×３ピクセルに対して約１ｍｓｅｃの画像取得時間をもたらす、ピクセル毎に１
つの軸方向走査を仮定することによって推定され得る。テラヘルツ撮像システムの信号対
雑音比は、軸方向走査の数を増加させ、捕捉されたデータを平均化することによって改良
され得ることに留意されたい。これは、撮像システムにより高い信号対雑音比レベルをも
たらし、したがって、画像取得レートの低減を犠牲にして、より深い侵入深度をもたらす
。したがって、本発明の実施形態によるテラヘルツ撮像システムは、上下胃腸管および気
道における潜在的用途を伴う、種々の断層撮影および水和／炎症測定のためのテラヘルツ
撮像の範囲および潜在的使用に多大な影響を及ぼし得る。
【００６７】
　種々の実施形態では、デコンボリューション技法が、各ピクセルから反射されたテラヘ
ルツビームの時間波形からの各ピクセルの深度プロファイルを分解するために利用される
ことができる。本目的のために、前述のようなテラヘルツ源のアレイが、平坦金ミラーの
表面をテラヘルツパルスを用いて照明し、各ピクセルにおいて反射されたテラヘルツ波形
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を基準信号ｘ（ｔ）として記録するために利用されることができる。各ピクセルの深度プ
ロファイルが時間応答ｈ（ｔ）によって記述されると仮定して、各ピクセルｙ（ｔ）にお
いて検出された波形は、ｙ（ｔ）＝ｈ（ｔ）＊ｘ（ｔ）として表されることができる。し
たがって、各ピクセルの深度プロファイルは、以下のように、各ピクセルの時間応答から
抽出されることができる。
【数１】

【００６８】
　テラヘルツスペクトルの高周波数範囲において非常に小さくあり得る、反射された波形
の強度に応じて、窓関数（例えば、ガウス関数）が、高周波数データを喪失することを犠
牲として、分解された画像プロファイル内の誤差を防止するために利用されてもよい。
【００６９】
　プラズモン光伝導性源および検出器の２次元アレイの全体的サイズは、内視鏡先端のサ
イズ制約によって、かつ典型的には、非接触撮像システムにおいて各検出器ピクセルの寸
法を回折限界を超えて低減させることにあまり利点が存在しないという事実に起因して限
定され得るため、画像ピクセルの総数は、テラヘルツ撮像システムの多くの実施形態では
、限定され得る（すなわち、３×３）。さらなる設計上の考慮点を展開する際、より大き
い数のピクセルを伴うシステムが、模索され得、３×３ピクセルアレイを使用しながらよ
り大きい視野をもたらすであろう画像処理技法もまた、検討され得る。種々の実施形態で
は、全体的視野を拡張させ、より大きい数のピクセルを伴う画像を効果的に分解するため
に、テラヘルツ撮像機からの画像データは、少数のピクセルとともに、内視鏡先端を移動
させながら、光学カメラ（内視鏡の先端において利用可能）によって捕捉されたより高い
分解能光学画像を用いて処理されることができる。種々の実施形態では、既存の写真ソフ
トウェアパッケージが、使用され、捕捉された光学およびテラヘルツ画像を重複ならびに
スティッチし、パノラマ光学およびテラヘルツ画像を生成することができる。さらに、画
像交差位置合わせアルゴリズムが、高分解能光学画像を分解されたテラヘルツ画像にマッ
プするために利用されることができる。
【００７０】
　多くの実施形態では、本発明の実施形態によるテラヘルツ撮像システムは、種々の低損
失多層サンプル（例えば、紙、プラスチック、および塗料のスタック）上で試験され、そ
の信号対雑音比および深度分解能を特性評価することができる。そのような試験は、現像
された画像の処理／再構成アルゴリズムおよび手順のトラブルシューティングを補助する
ことができる。種々の実施形態では、テラヘルツ撮像システムは、（限定ではないが）ウ
シのもの等の死骸の気道および消化管の内側を撮像するために、可撓性内視鏡上に搭載さ
れることができる。種々の生物学的組織に特有の臓器模型は、テラヘルツ周波数範囲のた
めに利用不可能であり得、したがって、手始めの最も現実的サンプルは、死んでいる動物
からの器官（例えば、ウシの肺および胃）であり得ることに留意されたい。この点におい
て、本発明の実施形態による、そのような高性能テラヘルツ撮像システムの潜在的使用は
、動物およびヒト対象に関して模索され得る。いくつかの付加的技術上の考慮点および可
能性として考えられる解決策が、以下の表Ｉに図示される。



(17) JP 2018-516667 A 2018.6.28

10

20

30

40

50

【表１－１】

【表１－２】

【００７１】
　具体的設計上の考慮点およびデータ結果が、図６ａ－７ｂならびに表１に関して前述さ
れたが、種々の設計およびデータ結果のいずれかが、具体的用途の要件の必要に応じて、
本発明の実施形態に従って利用されることができる。本発明の実施形態による、気管支鏡
検査法のためのテラヘルツ源および検出器が、さらに以下に議論される。
【００７２】
　（気管支鏡検査法のためのテラヘルツ源および検出器）
　肺癌は、北米および先進国の大部分における致命的癌であって、異なる癌の段階に対し
て３０％未満の全体的５年生存率を伴う。本発明の実施形態による、テラヘルツ気管支鏡
検査法システムは、早期肺癌診断およびスクリーニングのために利用されることができる
。そのようなシステムは、前述のようなプラズモンパルス式テラヘルツ撮像技法を利用し
、低侵襲性可撓性気管支鏡検査法プローブおよび高度ナビゲーションモダリティと互換性
があって、気道、肺結節、および肺構造のリアルタイム３Ｄ断層撮影画像をもたらすこと
ができる。種々の実施形態では、テラヘルツ気管支鏡検査法システムは、約５０ｕｍの深
度分解能およびサブミリメートル側方分解能をもたらし、光コヒーレンス断層撮影（ＯＣ
Ｔ）および共焦点顕微鏡検査（ＣＦＭ）によって検出されることができないはるかに深部
の周辺結節の構造および形状情報を明らかにすることができる。さらに、本発明の実施形
態によるテラヘルツ気管支鏡検査法システムは、ＯＣＴ、ＣＦＭ、および気管支内超音波
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（ＥＢＵＳ）によって走査されることができない肺結節の形状、サイズ、物理的および分
子構造についてのより詳細な情報を提供し、したがって、生検および外科手術における標
的癌性結節の尤度比を改良し、療法方略を改良することによって、次世代肺撮像ツールセ
ットに影響を及ぼし、肺癌の早期検出を可能にし得る。
【００７３】
　前述のように、テラヘルツ波は、より短い波長波、特に、Ｘ線と比較して、その非常に
低いエネルギーに起因して、ヒト組織に対する電離危険を呈さない。加えて、テラヘルツ
波は、そのより長い波長に起因して、光学波と比較して、生物学的組織からの散乱をあま
り被らず、異なる生物学的組織タイプのより深部を見ることを可能にする。さらに、いく
つかの水分および酸素の吸収線が、テラヘルツ周波数スペクトル内に認められ、テラヘル
ツ波を、異なる組織タイプ（例えば、正常および悪性結節）間のコントラストの主要源で
ある、異なる分子／物理的構造、水和レベル、および低酸素レベルを伴う組織間を区別す
るための非常に有力な手段にする。テラヘルツ波の別の一意の属性は、特殊タイプの癌に
特異的分子およびバイオマーカを識別するその能力であって、これは、改良された療法／
生検／外科手術方略のために癌性結節を識別する尤度比を増加させる際に利点であり得る
。
【００７４】
　気管支鏡検査法システムでは、非同期光学サンプリング（ＡＳＯＰＳ）を用いたパルス
式テラヘルツ撮像は、高深度／厚さ分解能および高画像取得速度を伴って組織画像を分解
するための適切なスキームであり得る。本発明のある実施形態による、反射モードにおけ
るＡＳＯＰＳパルス式テラヘルツ撮像システムの概略図が、図８に示される。撮像システ
ム８００は、それぞれ、光伝導性テラヘルツ源８０８および／または検出器８１０をポン
プ／プローブし、サブピコ秒テラヘルツパルスを発生８０９および／または検出８１１す
る、異なる繰り返し率８０４および８０６を伴う、２つのオフセット同期フェムト秒レー
ザ８０２を含む。撮像プロセスは、ポンプモード同期レーザからのフェムト秒光学ポンプ
パルス列が、光伝導性テラヘルツ源８０８に入射し、サブピコ秒テラヘルツパルス列を発
生させ、次いで、撮像される組織８１４上の具体的スポット上に集束８１２されると開始
する。異なる組織層から反射されたエコーパルスを含む、撮像される組織８１４から反射
されたテラヘルツパルス８１６は、次いで、プローブモード同期レーザからのフェムト秒
光学プローブパルス列によってプローブされる光伝導性テラヘルツ検出器８１０の使用に
よって検出される。光学ポンプおよびプローブパルスの繰り返し率間の差異は、ポンプお
よびプローブ光学ビーム間の時間遅延を調節し、したがって、時間ドメインにおいて撮像
される組織から反射された信号を測定することを可能にする。撮像される組織上の具体的
な走査されるスポットの深度プロファイルは、反射されたパルスの振幅およびタイミング
を測定することによって分解される。試験下の組織を横断してサブピコ秒テラヘルツパル
ス列の位置を走査し、各走査されるスポットの深度プロファイルを分解することによって
、組織の３Ｄ画像が、分解される。既存の二重オフセット同期フェムト秒レーザと組み合
わせられたＡＳＯＰＳ撮像モダリティは、１ｍｓ未満で各画像ピクセルの深度プロファイ
ルを分解することを可能にするが、既存のテラヘルツ撮像システムの画像取得時間は、依
然として、既存のテラヘルツ撮像システムにおいて使用される機械的走査プロセスによっ
て限定される。加えて、既存のテラヘルツ撮像システムによってもたらされる画像深度は
、利用可能なテラヘルツ源および検出器の低電力レベルならびに低感度レベルによって限
定される。
【００７５】
　気管支鏡検査法システムの中への組み込みのための具体的テラヘルツ撮像技法およびデ
バイスが、図８に関して前述されたが、種々のテラヘルツ撮像システムのいずれかが、具
体的用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されることができる。本
発明の実施形態によるテラヘルツ気管支鏡検査法システムの付加的プロセスおよびデバイ
スは、さらに以下に議論される。
【００７６】
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　（テラヘルツ気管支鏡検査法システム）
　プラズモンテラヘルツ源／検出器技術に基づくテラヘルツ撮像モダリティは、限定では
ないが、インビボ肺スクリーニングのために使用され得る、低侵襲性可撓性気管支鏡検査
法プラットフォームを通して、既存のテラヘルツ撮像システムの画像深度および画像取得
時間を増強させるために利用されることができる。
【００７７】
　本発明のある実施形態による、ＡＳＯＰＳを利用するパルス式撮像システムが、図９ａ
に示される。多くの実施形態では、撮像システム９００は、１ｃｍを上回る画像深度、サ
ブミリメートル側方分解能、および５０ｕｍ深度分解能を伴って、肺組織のリアルタイム
３Ｄ画像を分解するために利用されることができる。具体的には、気道撮像のための標準
的気管支鏡の作業チャネルと互換性がある狭径可撓性ＯＣＴ式カテーテルの内側に嵌合す
るように設計される。撮像システムの成功への鍵は、シリコンレンズ９０４上に搭載され
るＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板（図９ｂに図示されるように）上に並んで加工される、プ
ラズモンテラヘルツ源および検出器９０２であり得る。プラズモンテラヘルツ源および検
出器は、低分散ファイバ結合システムと互換性があるように、１５５０ｎｍ光学波長で動
作するように設計されることができる。多くの実施形態では、プラズモンテラヘルツ源お
よび検出器は、走査される組織９０６上への３ｍＷを上回る電力レベル入射および検出さ
れたパルスに対して１００ｄＢの全体的信号対雑音比を伴って、０．６ｐｓテラヘルツパ
ルスを生産するように設計されることができ、これは、１ｃｍを上回る画像深度および５
０ｕｍ深度分解能をもたらすことができる。ポンプおよびプローブフェムト秒パルスを搬
送する、外部１５５０ｎｍ二重フェムト秒レーザシステムに接続される２つの低分散光フ
ァイバは、ポンプおよびプローブビームが、それぞれ、プラズモンテラヘルツ源および検
出器の活性面積を照明するようなデバイスとともにパッケージ化されることができる。プ
ラズモン源および検出器のシリコンレンズ９０４、ポンプ／プローブファイバコネクタ９
０８、および電気入力／出力コネクタ９１０は、カテーテルの内側の金属保護ホルダ９１
２上に搭載されることができる。種々の実施形態では、放射されたテラヘルツパルスは、
金属保護ホルダ上に搭載されるシリコンレンズ９０４およびポリエチレンレンズ９１４を
通して、走査される組織９０６上に集束されることができる。回転金ミラー９１６は、気
管支壁を横断して肺組織上の法線方向入射テラヘルツパルスを走査するために使用される
ことができる。本目的のために、ミラーは、カテーテルの内側の金属保護ホルダ上に搭載
され得る、マイクロモータ９１８上に４５°角度で搭載されることができる。典型的には
、組織から反射されたテラヘルツパルスは、同一金ミラーから反射され、ポリエチレン９
１４およびシリコンレンズ９０４を通して、プラズモンテラヘルツ検出器９０２上に集束
される。いくつかの実施形態では、金属保護ホルダは、マイクロモータ９１８をトルクコ
イル９２０に固定するために使用されることができる。加えて、ＦＥＰプラスチックシー
ス９２２は、金属保護ホルダおよびマイクロモータ９１８を被覆することができる。金属
保護ホルダをトルクコイル９２０の近位端から引動させることによって、渦巻走査パター
ンが、達成され得、気管支管に沿った肺組織の３Ｄ画像が、捕捉されることができる。
【００７８】
　テラヘルツ撮像システムは、０．５×０．５ｍｍ２の活性面積を有するように設計され
得る、プラズモンテラヘルツ源および検出器を含むことができる。本発明のある実施形態
による、プラズモンテラヘルツ源／検出器の概略図および動作概念が、図９ｂに図示され
る。プラズモンテラヘルツ源／検出器９５０は、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板９５３を利
用する、活性面積９５２を含むことができる。プラズモンテラヘルツ源の活性面積が、光
学ポンプビーム９５４によって照明されると、光発生電子９５６および正孔９５８は、外
部バイアス電場によって反対方向に加速される。光キャリアの加速および分離は、時変双
極モーメントをデバイス活性面積内に誘発し、これは、テラヘルツ放射９６０を発生させ
る。同様に、プラズモン検出器の活性面積が、光学プローブビーム９５４によって照明さ
れると、光発生電子９５６および正孔９５８は、撮像される組織から反射された受信され
たテラヘルツ場９６０によって反対方向に加速される。光キャリアの加速および分離は、
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光電流をデバイス活性面積内に誘発し、これは、受信されたテラヘルツ場に比例する。典
型的には、プラズモンテラヘルツ源／検出器設計は、プラズモン接触電極９６２をデバイ
ス活性面積の内側に使用し、光キャリアの大部分をデバイス接触電極に近接近するように
集中させ、テラヘルツ発生および検出に効率的に寄与する。これは、従来の設計と比較し
て、有意により高いテラヘルツ放射電力および検出感度をもたらすことができる。多くの
実施形態では、そのような構成は、プラズモン接触電極の使用によって、２桁を上回るテ
ラヘルツ電力増強および１桁を上回るテラヘルツ検出感度増強を実証している。
【００７９】
　いくつかの実施形態では、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板上に加工されるプラズモンテラ
ヘルツ源および検出器のためのプラズモンデバイスの設計ならびに幾何学形状が、考慮さ
れるべきである。ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓの使用は、低分散ファイバ、ファイバ構成要素
、およびファイバレーザが利用可能である、１５５０ｎｍ光学ポンプ／プローブ波長にお
ける動作を可能にする。これは、３Ｄテラヘルツ画像を高深度分解能を伴って得るために
、短光学ポンプ／プローブ幅、したがって、短テラヘルツパルス幅を維持することを可能
にする。加えて、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓの短キャリア寿命時間は、誘発される低周波数
光電流を低減させることによって、１５５０ｎｍ波長における他の光吸収基板と比較して
、プラズモンテラヘルツ源および検出器のための比較的により低いノイズフロアをもたら
す。
【００８０】
　種々の実施形態では、設計毎のテラヘルツ放射／検出帯域幅に対するテラヘルツ放射電
力と検出感度との間のトレードオフを研究するための種々のプラズモンテラヘルツ源／検
出器幾何学形状およびアーキテクチャの性能が、最高テラヘルツ放射電力レベル、検出感
度レベル、およびテラヘルツ発生／検出帯域幅を伴う設計を決定し、撮像深度、画像コン
トラスト（信号対雑音比）、および画像分解能を最大限にするために調査されることがで
きる。種々の実施形態では、画像コントラストおよび画像深度は、ファイバ屈曲／伸展効
果に起因して、光学ポンプ／プローブパルスの偏光変動に伴って低下し得る。さらに、プ
ラズモンテラヘルツ源および検出器において利用されるプラズモン接触電極は、偏光敏感
であり得るため、光学ポンプ／プローブ偏光の変動は、テラヘルツ放射電力および検出感
度レベルを低下させ得る。したがって、偏光独立光学吸収／増強を呈するであろう、対称
幾何学形状（例えば、ナノスケール回折格子ではなく、周期的ナノスケール十字形状およ
びリング形状構造）を伴う、新しいタイプのプラズモン接触電極構造の使用が、検討され
るべきである。
【００８１】
　具体的テラヘルツ気管支鏡検査法システムが、図９ａ－ｂに関して前述されたが、プラ
ズモンテラヘルツ源および検出器を利用する種々のテラヘルツ気管支鏡検査法システムの
いずれかが、具体的用途の要件の必要に応じて、本発明の実施形態に従って利用されるこ
とができる。本発明の実施形態による、テラヘルツ気管支鏡検査法の設計上の考慮点およ
び性能は、さらに以下に議論される。
【００８２】
　（テラヘルツ気管支鏡検査法の性能および設計上の考慮点）
　多くの実施形態では、１００ｄＢ信号対雑音比レベルを伴う、５０ＭＨｚ繰り返し率お
よび３ｍＷを上回る電力レベルを用いた０．６ｐｓテラヘルツパルスは、二重フェムト秒
レーザシステムによってポンプ／プローブされる提案されるプラズモンテラヘルツ源／検
出器の使用によって達成されることができる。これらの仕様およびヒト肺組織の測定され
た特性に基づいて、提案されるテラヘルツ気管支鏡検査法システムの性能に関する予測が
、行われることができる。前述のように、分解された画像の深度分解能は、約ｃ．Δｔ／
（２ｎ）（式中、ｃは、光速であって、Δｔは、組織上の入射テラヘルツパルスのパルス
幅（Δｔ約０．６ｐｓ）であって、ｎは、組織の有効屈折率（０．１～２ＴＨｚ周波数範
囲内で２．２～１．８）である）として推定される、撮像される組織の内側の入射テラヘ
ルツパルスのパルス幅によって決定されることができる。したがって、約５０ｕｍの深度
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分解能が、パルス式撮像システムのいくつかの実施形態において予期され得、これは、Ｃ
Ｔによってもたらされる深度分解能をはるかに上回る。加えて、画像深度は、約１．１６
ｌｏｇ（ＳＮＲ）／α（式中、ＳＮＲは、撮像システムの信号対雑音比であって、αは、
組織の線形吸収係数（０．１～２ＴＨｚ周波数範囲内で０．５～１２ｃｍ－１）である）
として推定されることができる。したがって、約１ｃｍの画像深度が、テラヘルツ気管支
鏡検査法システムに関して予期され得、これは、ＯＣＴによってもたらされる画像深度よ
り約３倍大きい。
【００８３】
　種々の実施形態では、より広いテラヘルツ周波数範囲にわたる異なるタイプの肺組織サ
ンプルの吸収スペクトルが、測定され、結果が、システムの画像深度のより正確な予測を
可能にするために使用されることができる。いくつかの実施形態では、分解された画像の
側方分解能は、回折によって限定され、したがって、撮像される組織の内側の入射テラヘ
ルツビームの有効波長ならびに利用されるレンズの開口数および収差によって決定される
ことができる。したがって、サブミリメートル側方画像分解能が、肺組織を撮像するとき
に推定され得、これは、ＣＴおよびＥＢＵＳ画像の側方分解能と同等である。加えて、１
ｍｓｅｃ／走査の高速軸方向走査速度が、種々の実施形態において利用され得る、市販の
二重フェムト秒レーザによってもたらされることができる。１２００～７２００ｒｐｍ速
度を伴うマイクロモータの可用性を考慮して、機械的ラスタ走査を使用する従来のシステ
ムと比較して、はるかに高い撮像フレームレートが、提案されるテラヘルツ撮像システム
によってもたらされることができる。複数回の走査が、画質と取得時間との間のトレード
オフをもたらすより高い信号対雑音比を伴って、組織の各具体的スポットの深度プロファ
イルを捕捉するために使用されることができることに留意されたい。
【００８４】
　加えて、プラズモンテラヘルツ源および検出器は、１５５０ｎｍ光学波長におけるその
高光学吸収と、低雑音動作を維持するためにデバイスの背景低周波数光電流を抑制しなが
ら非常に短いテラヘルツパルスの発生／検出のために要求されるその短キャリア寿命時間
レベルとのため、ＥｒＡｓ：ＩｎＧａＡｓ基板上に加工されることができる。典型的には
、加工プロセスは、電子ビームリソグラフィを使用して、プラズモン接触電極をパターン
化することから開始し、その後、金属堆積およびリフトオフが続く。光学リソグラフィス
テップが、バイアスラインをパターン化するために使用されることができ、その後、金属
堆積およびリフトオフが続く。多くの実施形態では、Ｓｉ３Ｎ４反射防止コーティングが
、プラズマ増強化学蒸着を使用して堆積されることができる。遮断金属層が、次に、光学
リソグラフィを通してパターン化されることができ、その後、金属堆積およびリフトオフ
が続く。接触ビアが、光学リソグラフィを使用してパターン化され、反応性イオンエッチ
ングを使用してＳｉ３Ｎ４層をエッチングすることによって開放される。種々の実施形態
では、本デバイスは、次いで、シリコンレンズ上に搭載され、入力／出力電気ワイヤが、
接触ビアに接合されることができる。シリコンレンズは、一時的に、回転マウント上に搭
載され、光学ポンプ／プローブファイバをプラズモンテラヘルツ源／検出器に接続するこ
とができる。本目的のために、各ファイバは、典型的には、ＸＹＺ平行移動段上のファイ
バホルダの内側に設置され、光学整合が、ファイバ毎にコンピュータ制御を使用して、光
学照明下でデバイス光電流を最大限にすることによって反復的に最適化される。最適整合
に到達後、ＵＶ硬化性エポキシが、各ファイバの位置をデバイスに対して固定するために
使用されることができる。
【００８５】
　いくつかの実施形態では、撮像システムのテラヘルツ電力、テラヘルツパルス幅、およ
び信号対雑音比は、デバイスと好適なカテーテルを統合する前に特性評価されるべきであ
る。放射された電力は、較正焦電検出器によって測定されることができる。テラヘルツパ
ルス幅および信号対雑音比を測定するために、シリコンレンズが、平坦金ミラーの正面に
設置され、発生されるテラヘルツパルスをミラー上に法線方向に入射させることができる
。反射されたテラヘルツビームは、次いで、時間ドメインにおいて測定されることができ
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、撮像システムのテラヘルツパルス幅および信号対雑音比が、それに従って計算される。
ポリエチレンレンズの最適場所は、撮像システムの信号対雑音比を最大限にすることによ
って、本プロセスにおいて決定されることができる。多くの実施形態では、プロセスは、
回転ミラーを４５度角度に追加し、テラヘルツビーム経路を９０度変化させるときに繰り
返され、これは、図９ａに示される提案されるシステムと互換性がある。レンズのサイズ
および幾何学形状は、サブミリメートルテラヘルツビームサイズを回転ミラーの縁から２
ｃｍ距離以内に提供しながら、全体的シリコンレンズ／ポリエチレンレンズ／回転ミラー
システムが１ｃｍ長さを伴う２～３ｍｍ直径カテーテル内に嵌合するように選定されるこ
とができる。さらに、異なる距離におけるテラヘルツビームサイズは、ナイフエッジ技法
によって測定されることができる。種々の実施形態では、撮像システムの性能は、新鮮な
ヒト肺組織サンプルの深度プロファイルを分解するために特性評価されることができる。
本目的のために、各走査されるスポットから反射されたテラヘルツビームの時間波形が、
組織サンプル上の異なるスポットを走査しながら、ロックイン増幅器を通して、デジタル
データの形態で捕捉され、３２ＧＢメモリを伴う６４ビットコンピュータの使用によって
、持続的に記憶されることができる。
【００８６】
　前述のように、信号処理が、デコンボリューション技法を使用して行われ、そのスポッ
トから反射されたテラヘルツビームの時間波形からの各撮像されるスポットの深度プロフ
ァイルを分解することができる。深度プロファイルを分解する際の１つの課題は、撮像シ
ステム内の種々の反射であり得、これは、組織層からの反射として誤って解釈され得る。
本課題に対処するために、信号処理技法は、テラヘルツ撮像システムとカテーテルを統合
する前に、線形走査の使用によって、最適化されることができる。種々の実施形態では、
テラヘルツ撮像システムは、平坦金ミラーの表面を照明し、反射されたテラヘルツ波形を
基準信号ｘ（ｔ）として記録するために使用されることができる。深度プロファイルが時
間応答ｈ（ｔ）によって記述されると仮定して、検出された波形は、ｙ（ｔ）＝ｈ（ｔ）
＊ｘ（ｔ）として表されることができる。したがって、走査される組織スポットの深度プ
ロファイルは、時間応答から
【化１】

として抽出されることができ、式中、ｔおよびωは、それぞれ、時間および角周波数を表
す。テラヘルツスペクトルの高周波数範囲において非常に小さくあり得る、反射された波
形の強度に応じて、窓関数（例えば、ガウス関数）が、高周波数データを喪失することを
犠牲として、分解された画像プロファイル内の誤差を防止するために使用されてもよい。
肺組織サンプルに沿った線形走査によって、肺組織サンプルの断面画像プロファイルが、
分解され、組織学を用いて比較され、開発された撮像システムの画像深度、深度分解能、
およびコントラストを査定することができる。
【００８７】
　いくつかの実施形態では、撮像システムは、カテーテルと統合されることができる。提
案されるテラヘルツ撮像システムを２～３ｍｍ直径の１ｃｍ長カテーテル内にパッケージ
化することは、困難なタスクであり得る。構成要素のサイズおよび距離が、テラヘルツ波
長と同等であるため、提案される撮像システムの性能は、構成要素間の空間不整合によっ
て影響されるであろう。本課題に対処するために、シリコンレンズ、ポリエチレンレンズ
、回転ミラー、およびマイクロモータの直径が、以前のテラヘルツ撮像特性評価ステップ
において決定される最適距離ｄにおいて金属保護ホルダの内側に穿孔された一連のねじ山
の直径に合致するように設定されることができる。保護ホルダは、２つの相補的半管から
構築されることができる。したがって、全体的システムは、シリコンレンズ、ポリエチレ
ンレンズ、回転ミラー、マイクロモータ、およびトルクコイルを、ねじ山によって規定さ
れた指定される場所において第１の保護半管の内側に設置し、その後、第２の保護半管が
パッケージの残りを被覆することによって、合体されることができる。２つの金属半管間
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の間隙は、ＵＶ硬化性エポキシで充填され、全体的パッケージは、ＦＥＰシースの内側に
設置される。本発明の実施形態による、テラヘルツ気管支鏡検査法の設計実装および考慮
点は、さらに以下に議論される。
【００８８】
　（システム特性評価）
　多くの実施形態では、気管支鏡検査法のためのテラヘルツ撮像システムは、２．８ｍｍ
直径作業チャネルを伴う可撓性気管支鏡を利用して採用されることができる。切断された
開口部を伴う金属管を備える、試験装置が、図１０に図示されるように、気管支チャネル
を表すために使用されることができる。装置１０００は、金属管１００１を含むことがで
きる。種々の実施形態では、ヒト肺組織サンプル１００２は、開口部１００６を被覆する
ように構成され得る、プラスチックシース１００４上に設置されることができる。テラヘ
ルツスキャナを担持する気管支鏡が、金属管１００１の中に挿入され、開口部面積１００
６内の肺組織サンプル１００２の３Ｄ画像を捕捉することができる。テラヘルツ撮像シス
テムを被覆するカテーテルの直径は、気管支鏡１００８の作業チャネルの中に嵌合するよ
うに、２．８ｍｍ未満に設定されることができる。金属管１００１の直径は、気管支鏡直
径より若干大きく設定されることができる。
【００８９】
　種々の実施形態では、種々のタイプの悪性および非悪性結節を含有する、組織サンプル
は、外科手術において抽出されることができる。撮像モダリティは、反射モードであるた
め、組織サンプルの厚さの具体的要件は、存在しない。これは、高速サンプル調製プロセ
スを可能にし、組織水分含有量の大部分を維持し、現実的テラヘルツ画像を達成する。分
解されたテラヘルツ画像は、組織学を用いて比較され、正常組織および悪性／非悪性結節
のコントラスト比ならびに画像深度および側方／深度分解能を評価することができる。
【００９０】
　３Ｄテラヘルツ画像を分解する際の考慮点は、ＦＥＰシース界面と走査される組織の表
面との間の複数回の反射に起因するエタロン効果であり得る。これらの効果の悪影響は、
上記の信号処理節に説明される較正プロセスを通して排除されることができる。しかしな
がら、較正プロセスは、組織とＦＥＰシースとの間の間隔に敏感であり得、現実的設定を
維持することを困難にし得る。本課題に対処するために、反射金ミラーを使用して行われ
る較正プロセスは、５０ｕｍ未満の距離ステップサイズを用いて、ＦＥＰシースと組織表
面との間の全可能性として考えられる距離（０．１～４ｍｍ範囲）に対して実施されるこ
とができ、測定された較正データは、記録される。ヒト肺組織サンプルからの画像データ
を処理するとき、シースと組織表面との間の距離は、組織の表面から反射された第１のエ
コーパルスの時間遅延を測定することによって推定されることができ、測定された距離に
対応する較正データが、テラヘルツ画像を分解するために使用される。
【００９１】
　肺組織特性評価のプロセスにおける別の考慮点は、組織水分含有量が、組織内のテラヘ
ルツ信号侵入深度、故に、画像深度を決定する際の重要要因となるであろうため、組織鮮
度を維持することである。したがって、種々の組織移送および測定ステップ間の慎重に編
成された協調を計画しながら、より長い時間にわたって組織鮮度を維持するための種々の
組織テープ／シール技法が、検討されるべきである。一方、サンプル鮮度の有意な影響は
、インビボ肺スクリーニングのための開発されたテラヘルツ気管支鏡検査法システムの性
能を査定するとき、無視されるべきではない。加えて、気管支チャネルの複製モデルを使
用して評価プラットフォームにおいて考慮されないであろう、他の要因として、心臓脈動
および呼吸運動に続発する運動アーチファクトが挙げられ得る。したがって、本発明の実
施形態によるテラヘルツ気管支鏡検査法システムは、種々の共同臨床／橋渡し研究プロジ
ェクトを通して、動物／ヒト対象を使用してインビボ肺スクリーニングのために評価され
るべきである。
【００９２】
　テラヘルツ気管支鏡のための具体的採用および試験装置が、図１０に関して前述された
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が、種々のテラヘルツ気管支鏡および試験装置のいずれかが、具体的用途の要件の必要に
応じて、本発明の実施形態に従って利用されることができる。前述の説明は、本発明の多
くの具体的実施形態を含有するが、これらは、本発明の範囲の限界としてではなく、むし
ろ、その一実施形態の実施例として解釈されるべきである。したがって、本発明は、本発
明の範囲および精神から逸脱することなく、具体的に説明されるもの以外でも実践されて
もよいことを理解されたい。したがって、本発明の実施形態は、あらゆる点において、制
限ではなく、例証と見なされるべきである。
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