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(57)【要約】
第１の感知電極と、間隙によって第１の電極から分離さ
れる第２の感知電極とを含む、１つまたはそれを上回る
分子を識別および／もしくは配列決定するための装置。
電解質が、間隙内に含まれる。第１の感知電極および第
２の感知電極の表面は、１つまたはそれを上回る分子に
接触するためのアダプタ分子で官能化される。本装置は
また、電解質と接触し、感知電極のうちの１つに連結さ
れる基準電極も含む。上記装置は、前記基準電極を前記
感知電極のうちの１つと連結するための電圧源をさらに
備えてもよく、前記電圧源は、前記基準電極に対して一
定の電位差で前記感知電極を保持するように構成される
。
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　１つまたはそれを上回る分子を識別および／もしくは配列決定するための装置であって
、
　第１の感知電極と、
　間隙によって前記第１の電極から分離される第２の感知電極であって、電解質が前記間
隙内に含まれ、前記第１の感知電極および前記第２の感知電極の表面は、前記１つまたは
それを上回る分子に接触するためのアダプタ分子で官能化される、第２の感知電極と、
　前記電解質と接触し、前記感知電極のうちの１つに連結される基準電極と、
　を備える、装置。
【請求項２】
　前記基準電極を前記感知電極のうちの１つと連結するための電圧源をさらに備え、前記
電圧源は、前記基準電極に対して一定の電位差で前記感知電極を保持するように構成され
る、請求項１に記載の装置。
【請求項３】
　認識トンネリング（ＲＴ）装置内の基準電極の電位を判定する方法であって、前記ＲＴ
装置は、
　第１の感知電極と、
　間隙によって前記第１の電極から分離される第２の感知電極であって、電解質が前記間
隙内に含まれ、前記第１の感知電極および前記第２の感知電極の表面は、前記１つまたは
それを上回る分子に接触するためのアダプタ分子で官能化される、第２の感知電極と、
　前記電解質と接触し、前記感知電極のうちの１つに連結される基準電極と、
　前記基準電極を前記第１の感知電極と連結するための電圧源であって、前記基準電極に
対して一定の電位差で前記第１の感知電極を保持するように構成される、電圧源と、
　を備え、前記方法は、
　前記第１の感知電極と前記基準電極との間でバイアス電圧を掃引するステップと、
　前記第１の感知電極と前記基準電極との間の電位差の複数の固定値のそれぞれについて
、前記第１の感知電極を通る漏出電流を記録するステップと、
　最小漏出電流に対応する基準電極電位を選択するステップと、
　を含む、方法。
【発明の詳細な説明】
【背景技術】
【０００１】
　（関連出願への相互参照）
　本出願は、２０１４年２月２５日に出願された「ＭＥＴＨＯＤＳ，　ＡＰＰＡＲＡＴＵ
ＳＥＳ　ＡＮＤ　ＳＹＳＴＥＭＳ　ＦＯＲ　ＳＴＡＢＩＬＩＺＩＮＧ　ＮＡＮＯ－ＥＬＥ
ＣＴＲＩＣ　ＤＥＶＩＣＥＳ　ＩＮ　ＣＯＮＴＡＣＴ　ＷＩＴＨ　ＳＯＬＵＴＩＯＮＳ」
と題する米国仮出願第６１／９４４，３２２号に基づく優先権を主張しており、その全体
の開示は、参考としてその全体が本明細書中に援用される。
【０００２】
　（連邦政府資金による研究の記載）
　本発明は、国立衛生研究所によって支給された助成金第Ｒ０１　ＨＧ００６３２３号の
下で政府支援により行われた。米国政府は、本発明に特定の権利を有する。
【０００３】
　（背景）
　Ａｌ２Ｏ３の層（絶縁体）を有する１つのパラジウム（Ｐｄ）電極を使用する、認識ト
ンネリング（ＲＴ）に基づいて単一分子を検出および分析するためのナノスケール電子デ
バイスが、以前に説明されている（例えば、米国特許出願公開第２０１４／０１１３３８
６号参照）。絶縁層の上に堆積させられたＰｄ層を有する別の電極が含まれる。開口部ま
たは間隙が、層を通して確立され、アダプタ分子で官能化される露出金属が、明確に定義
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された化学構成で被分析物を捕捉する役割を果たす。アダプタ分子の実施例は、以降では
ＩＣＡと称される、４（５）－（２－メルカプトエチル）－１Ｈ－イミダゾール－２－カ
ルボキサミドである。電圧が間隙にわたって印加されると、間隙を通過し、電極上で官能
化されたアダプタ分子を介して一方の電極を他方の電極に架橋する分子（例えば、被分析
物）に基づく、一連の電流スパイクが生成される。電流スパイクは、関連電流スパイクに
ついて間隙内の特定の被分析物を識別するように（例えば、機械学習アルゴリズムを介し
て）分析される。
【０００４】
　しかしながら、電極上に吸着する荷電被分析物分子は、電極の電位を変化し得、ＲＴ装
置の比較的小さい規模により、生成される電流スパイクに有意な影響を引き起こし得る。
この問題は、例えば、単一の半導体ナノワイヤ（Ｘｉｅ，Ｐ．，Ｑ．Ｘｉｏｎｇ，Ｙ．Ｆ
ａｎｇ，Ｑ．Ｑｉｎｇ，ａｎｄ　Ｃ．Ｍ．Ｌｉｅｂｅｒ，Ｌｏｃａｌ　Ｅｌｅｃｔｒｉｃ
ａｌ　Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ＤＮＡ　ｂｙ　Ｎａｎｏｗｉｒ
ｅ－Ｎａｎｏｐｏｒｅ　Ｓｅｎｓｏｒｓ．Ｎａｔｕｒｅ　Ｎａｎｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ
，２０１２．７：ｐ．１１９－１２５）または単一の炭素ナノチューブ（Ｓｉｍｓ，Ｐ．
Ｃ．，Ｉ．Ｓ．Ｍｏｏｄｙ，Ｙ．Ｃｈｏｉ，Ｃ．Ｄｏｎｇ，Ｍ．Ｉｆｔｉｋｈａｒ，Ｂ．
Ｌ．Ｃｏｒｓｏ，Ｏ．Ｔ．Ｇｕｌ，Ｐ．Ｇ．Ｃｏｌｌｉｎｓ，ａｎｄ　Ｇ．Ａ．Ｗｅｉｓ
ｓ，Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ　Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ　ｏｆ　Ｓｉｎｇｌｅ-Ｍｏｌｅ
ｃｕｌｅ　Ｃａｔａｌｙｓｉｓ　ｂｙ　Ｃａｍｐ－Ｄｅｐｅｎｄｅｎｔ　Ｐｒｏｔｅｉｎ
　Ｋｉｎａｓｅ　Ａ．Ｊ．Ａｍ　Ｃｈｅｍ　Ｓｏｃ，２０１３．１３５：ｐ．７８６１－
７８６８）で構成された装置、およびＲＴ装置を溶液と接触している基準電極２４に接続
することによってそれを安定させる試行において認識されている（例えば、装置２１（図
２）参照）。そのような配列は、起こり得る荷電分子の吸着にもかかわらず、基準電極と
同一の電位で装置の表面を維持するために使用されてもよい。そのようなナノワイヤデバ
イスでは、小さいバイアスＶ（２２）のみが、デバイス全体の長さにわたって印加される
。
【０００５】
　いくつかのＲＴ装置では、問題は、有意なバイアス電圧Ｖが溶液と接触している比較的
小さい間隙にわたって印加されるため、より複雑であり得る。バイアスＶは、約０．５Ｖ
のオーダーであり得、したがって、一方の電極は、溶液との相互作用が少ない電位にあり
、他方の電極は、そうではない場合があり、ＲＴ接合部において不安定性を引き起こし得
る。（被分析物がヌクレオチドｄＡＭＰを含む）図３ａおよび（被分析物がヌクレオチド
ｄＧＭＰを含む）図３ｂは、ベースライン電流（矢印参照）にゆっくり戻る電流出力の揺
れを図示し、これは、トンネリングプロセスと関連付けられないが、むしろ比較的遅い、
すなわち、数秒の荷電種の吸着、および電極と接触している溶液からのその放出によって
関連付けられると理解される。加えて、ＲＴ装置は、数分のみの動作後に非アクティブに
なり得る。したがって、導電性溶液と接触している複数の（例えば、２つの）電極感知デ
バイスを安定させる方法を見出すことが望ましい。
【先行技術文献】
【特許文献】
【０００６】
【特許文献１】米国特許出願公開第２０１４／０１１３３８６号明細書
【非特許文献】
【０００７】
【非特許文献１】Ｘｉｅ，Ｐ．，Ｑ．Ｘｉｏｎｇ，Ｙ．Ｆａｎｇ，Ｑ．Ｑｉｎｇ，ａｎｄ
　Ｃ．Ｍ．Ｌｉｅｂｅｒ，Ｌｏｃａｌ　Ｅｌｅｃｔｒｉｃａｌ　Ｐｏｔｅｎｔｉａｌ　Ｄ
ｅｔｅｃｔｉｏｎ　ｏｆ　ＤＮＡ　ｂｙ　Ｎａｎｏｗｉｒｅ－Ｎａｎｏｐｏｒｅ　Ｓｅｎ
ｓｏｒｓ．Ｎａｔｕｒｅ　Ｎａｎｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，２０１２．７：ｐ．１１９－
１２５
【非特許文献２】Ｓｉｍｓ，Ｐ．Ｃ．，Ｉ．Ｓ．Ｍｏｏｄｙ，Ｙ．Ｃｈｏｉ，Ｃ．Ｄｏｎ
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ｇ，Ｍ．Ｉｆｔｉｋｈａｒ，Ｂ．Ｌ．Ｃｏｒｓｏ，Ｏ．Ｔ．Ｇｕｌ，Ｐ．Ｇ．Ｃｏｌｌｉ
ｎｓ，ａｎｄ　Ｇ．Ａ．Ｗｅｉｓｓ，Ｅｌｅｃｔｒｏｎｉｃ　Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔｓ
　ｏｆ　Ｓｉｎｇｌｅ-Ｍｏｌｅｃｕｌｅ　Ｃａｔａｌｙｓｉｓ　ｂｙ　Ｃａｍｐ－Ｄｅ
ｐｅｎｄｅｎｔ　Ｐｒｏｔｅｉｎ　Ｋｉｎａｓｅ　Ａ．Ｊ．Ａｍ　Ｃｈｅｍ　Ｓｏｃ，２
０１３．１３５：ｐ．７８６１－７８６８
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００８】
　（要旨）
　１つまたはそれを上回る第１の分子を識別および／もしくは配列決定するための装置は
、第１の感知電極と、第１の電極から分離される第２の感知電極とを含む。本装置はさら
に、分離された電極によって確立される間隙を含み、電解質が、この間隙内に含まれる。
電極表面は、１つまたはそれを上回る第１の分子に接触するためのアダプタ分子で官能化
される。本装置はさらに、電解質と接触し、感知電極のうちの１つに連結される基準電極
を含む。
【図面の簡単な説明】
【０００９】
【図１】図１は、別個の溶液コンパートメントがデバイスの上方および下方に提供される
（その中の対応する溶液は、シス溶液およびトランス溶液と標識され得る）、いくつかの
実施形態によるＲＴ装置および基準電極を図示する。Ｖは、上部電極と底部電極との間に
印加されるバイアスであり、Ｖｒｅｆは、基準電極に対して印加されるバイアスである。
【００１０】
【図２】図２は、従来技術による、ナノワイヤデバイスを伴う基準電極の使用を図示する
。
【００１１】
【図３】図３ａ－３ｄは、基準電極（３ａおよび３ｂ）が欠けており、不安定な電流出力
を生じるＲＴ装置の電流スパイク結果と、長い周期にわたって安定して動作する基準電極
（３ｃおよび３ｄ）を含む、ＲＴ装置の電流スパイク結果とを図示する。
【００１２】
【図４】図４は、電位がＡｇ／ＡｇＣｌ基準電極に対して０Ｖの負に掃引されるときに、
水素発生の結果として発現する大電流を示す、イミダゾール（ＩＣＡ）コーティングされ
たＰｄ電極の電流－電圧掃引を図示する。
【００１３】
【図５】図５ａは、Ａｇ／ＡｇＣｌ基準電極に対する＋５０ｍＶからのＩＣＡコーティン
グされたＰｄ電極のサイクリックボルタンメトリを示す。本システムは、水素発生に対し
て安定しているが、＋３８０ｍＶにおいてピークになる電気化学的雑音を示している。図
５ｂは、裸のＰｄ電極が図５ａの電気化学的雑音を示さないことを図示する。図５ｃは、
下部電極がＡｇ／ＡｇＣｌと対比して＋１００ｍＶで保持される、接合部からのＲＴ信号
を示す。Ａｇ／ＡｇＣｌとしての＋３８０ｍＶに対応する、約２８０ｍＶから始まる、雑
音スパイクが明白である。
【発明を実施するための形態】
【００１４】
　（詳細な説明）
　図１に示されるように、厚さ約２ｎｍの（例えば）Ａｌ２Ｏ３の絶縁体２の層がその上
に堆積させられている、約１０ｎｍ厚さ１の（例えば）Ｐｄの層を有する、第１の電極が
ある。第２の電極３もまた、絶縁層の上に堆積させられた、例えば、厚さ約１０ｎｍのＰ
ｄの層を含んでもよい。開口部／間隙が、層を通して確立され、アダプタ分子（例えば、
ＩＣＡ）４で官能化される露出金属が、明確に定義された化学構成で被分析物を捕捉する
役割を果たす。電圧Ｖ（６）が間隙にわたって印加されると、官能化されたアダプタ分子
および捕捉された被分析物を介して１つの電極から別の電極まで通過する分子（例えば、
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被分析物）に基づく、一連の電流スパイクが生成される。
【００１５】
　いくつかの実施形態では、ＲＴ装置は、例えば、溶液と接触して配置され、電圧源Ｖｒ
ｅｆ７を介して電極のうちのいずれか１つに接続される、塩化銀層で覆われた銀ワイヤを
備える、基準電極８を含み、Ｖｒｅｆは、バイアスＶ６において操作される２電極デバイ
スの安定性を最大限にするように選択される。基準は、他方の電極が基準電極に接続され
る電極に対して固定電位差で保持される限り、ＲＴデバイス内の電極のうちのいずれか１
つに接続されることができる。いくつかの実施形態では、安定した動作のためのＶｒｅｆ
の値を設定するための基準は、以下で説明されるとおりである。いくつかの実施形態では
、基準電極９、１０は、（所望される場合）トンネル接合部を通して荷電分子を駆動する
ように印加され得る、第２のバイアス１１とのトンネル接合部の上方および（および／ま
たは）下方で溶液と接触して配置されることができる。
【００１６】
　いくつかの実施形態では、電気化学的データが、Ｖｒｅｆ７および／またはＶ、すなわ
ち、装置６を横切るバイアスの値を選択することに役立つように取得される。図４は、Ｉ
ＣＡの単層でコーティングされたＰｄ電極を使用して取得された、一連のサイクリックボ
ルタモグラムを図示する。これらの掃引では、掃引の電位範囲が、Ａｇ／ＡｇＣｌと対比
して０Ｖの周囲で段階的に増加させられた。電極が０Ｖの負にさらに掃引されると、水素
発生の結果として、大電流が生成される（Ｂｕｒｋｅ，Ｌ．Ｄ．ａｎｄ　Ｊ．Ｋ．Ｃａｓ
ｅｙ，Ａｎ　Ｅｘａｍｉｎａｔｉｏｎ　ｏｆ　ｔｈｅ　Ｂｅｈａｖｏｉｒ　ｏｆ　Ｐａｌ
ｌａｄｉｕｍ　Ｅｌｅｃｔｒｏｄｅｓ　ｉｎ　Ａｃｉｄ．Ｊ．Ｅｌｅｃｔｒｏｃｈｅｍ．
Ｓｏｃ．，１９９３．１０４：ｐ．１２８４－１２９１）。その結果、負荷電分子を吸着
するデバイスは、水素が発生させられ、デバイスを不安定にする、電位範囲に駆動され得
る。いくつかの実施形態では、Ｖｒｅｆは、各電極が、電気化学的反応が電極と接触して
いる溶液中の分子またはイオンと生じる電位にないように、選択される。
【００１７】
　本不安定性の例が、図３ａおよび３ｂに示される。これは、１００マイクロモルアデノ
シン一リン酸（図３ａ）および１００マイクロモルグアノシン一リン酸（図３ｂ）の存在
下で得られたＲＴ信号を示す。認識トンネリングによって生成される信号スパイクは、バ
ーストで生じるが、（矢印によって指し示される）バックグラウンド電流の大きな変化と
ともに激しい電流変動を伴う。ｄＧＭＰ（図３ｂ）の場合、デバイスは、わずかな時間の
みにわたってＲＴ信号を生成する。数分の動作後、デバイスは常に非アクティブになった
。
【００１８】
　装置の安定性は、本明細書で開示される装置および方法によって向上させられてもよい
。図３ｃ（ｄＡＭＰ）および図３ｄ（ｄＧＭＰ）は、Ｖｒｅｆが約＋１００ｍＶに設定さ
れるときに（Ａｇ／ＡｇＣｌに対する底部電極）、どのようにして激しい電流変動が除去
され得、正常な認識トンネリング信号が復元され得、ベースライン電流が安定させられ得
るかを示す。そのような安定させられた装置は、１０時間またはそれを上回る期間にわた
って連続的に動作している。この特定の例では、Ｖｒｅｆは、基準に接続された電極が、
依然として（Ａｇ／ＡｇＣｌスケールでは約－１５０ｍＶである）水素発生のための電位
のわずかに正であるように選択された。順に、第２の電極は、酸化反応が本溶液中で起こ
るための電位より小さい、電位Ｖｒｅｆ＋Ｖｂｉａｓで保持された。したがって、両方の
電極は、電気化学的反応が回避されるような電位で保持される。
【００１９】
　第２の電極（図１では３）は、Ａｇ／ＡｇＣｌ基準（図１では８）に対して電位Ｖｒｅ

ｆ＋Ｖで保持される。その電気化学的安定性も、重要である。例として、図５ａは、ＩＣ
Ａ単層で官能化されたＰｄ電極のサイクリックボルタンメトリを示す。掃引は、Ａｇ／Ａ
ｇＣｌと対比して＋５０ｍＶで始まり、上側振幅は、最大７５０ｍＶまで段階的に増加さ
せられる。比較のために、図５ｂは、裸のＰｄのサイクリックボルタンメトリを示す。最
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高バイアスにおける電流の増加は、（電流がより低いため、ＰｄがＩＣＡで覆われるとき
に若干抑制される－図５ａ）Ｐｄ表面上の酸化プロセスを明確に反映する。しかしながら
、ＩＣＡで覆われた表面はまた、約３８０ｍＶでピークになる、ある過剰な電流の証拠も
示す。図５ｃは、Ａｇ／ＡｇＣｌと対比して＋１００ｍＶで保持された下部電極（図１で
は１）とのトンネル接合部から得られたＲＴ信号を示す。上部電極（図１では３）に印加
されるバイアスが約２８０ｍＶを超えるときに、余剰雑音スパイクが生じる。したがって
、これらの新しい特徴は、Ａｇ／ＡｇＣｌに対して約＋３８０ｍＶで観察される電気化学
的信号と関連付けられる。したがって、本デバイスのための最適な動作点は、この例では
、第２の電極がＡｇ／ＡｇＣｌと対比して＋３５０ｍＶを超えるべきではない一方で、Ａ
ｇ／ＡｇＣｌと対比して＋１００ｍＶで保持される１つの電極を有することである。これ
らの条件で操作されるデバイスは、優れた化学的認識信号を与え、安定であり、長期間に
わたって付加的雑音が実質的にない。説明されるように接続された基準電極がないと、デ
バイスは、図３ａおよび３ｂに図示されるように、ベースラインにおける大きなシフトを
伴って雑音が多くなる。
【００２０】
　いくつかの実施形態では、電極を通して開口部を切断するためのマスク、ならびに（ト
ンネル接合部の近傍を除いて）電極から溶液を保つための流体ウェルの両方として使用さ
れ得る、接合部の上方に開口部を伴って、ＰＭＭＡレジストのスピンコーティングによっ
て堆積させられ得る、厚いポリマー層を含むことによって、付加的改良が行われてもよい
。したがって、そのような実施形態に関して、本プロセスは、（バイアスされた基準電極
に接触している）溶液がまた、装置の表面上の溶液漏出により、トンネリング装置との広
い接触面積を生じたときに、漏出電流を排除してもよい。その目的のために、電極は、例
えば、Ｐｄ電極をエッチングするために使用されるＣｌガスおよびＡｌ２Ｏ３をエッチン
グするために使用されるＢＣｌ３ガスを用いた、反応性イオンエッチングを使用して、切
断されることができる。
【００２１】
　いくつかの実施形態では、基準電極は、ＡｇＣｌ塩でコーティングされたＡｇワイヤを
備えてもよいが、当業者は、実質的に一定の分極の任意の電極が十分であり得ることを理
解し得る。そのような電極の非限定的な例は、銀／塩化銀電極、飽和カロメル電極、標準
水素電極、および／または同等物を含む。裸の銀、パラジム、または白金ワイヤさえも、
イオンおよび分子がその表面から吸収または脱着するときに、その電位が少量しか変化し
ないように、その面積が電解質に暴露されたトンネリング電極の面積の何千倍も広い限り
役立つであろう。したがって、任意の大型金属電極（いくつかの実施形態では、図１の感
知電極１および３よりはるかに大きい）が、荷電種がその表面から吸収および／または脱
着されるにつれて、電位のわずかな変化、すなわち、数１０ｍＶ未満の変化を受けるよう
なサイズである限り、十分であり得る。このようにして、基準電極は、それが電解質と接
触するような位置で大型（例えば、少なくとも面積が１ミクロン×１ミクロン）金属パッ
ドを製作することによって、デバイスに構築されることができる。
【００２２】
　いくつかの実施形態では、１つまたはそれを上回る第１の分子を識別および／もしくは
配列決定するための装置が提供され、第１の感知電極と、第１の電極から分離される第２
の感知電極と、分離された電極によって確立される間隙とを備える。電解質が、間隙内に
含まれ、電極表面は、１つまたはそれを上回る第１の分子に接触するためのアダプタ分子
で官能化される。本装置はまた、電解質と接触し、感知電極のうちの１つに連結される基
準電極も含む。いくつかのそのような実施形態では、本装置はさらに、基準電極を感知電
極のうちの１つと連結するための電圧源を備えてもよく、電圧源は、基準電極に対して一
定の電位差で基準電極に連結された感知電極を保持するように構成される。
【００２３】
　いくつかの実施形態では、認識トンネリング（ＲＴ）装置内の基準電極の電位を判定す
る方法が提供される。ＲＴ装置は、第１の感知電極と、第１の電極から分離される第２の
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内に含有され、電極表面は、１つまたはそれを上回る第１の分子に接触するためのアダプ
タ分子で官能化される。本装置はさらに、電解質と接触し、感知電極のうちの１つに連結
される基準電極と、基準電極を第１の感知電極と連結するための電圧源とを備えてもよい
。電圧源は、基準電極に対して一定の電位差で第１の感知電極を保持するように構成され
る。本方法は、第１の感知電極と基準電極との間でバイアス電圧を掃引するステップと、
第１の感知電極を通る漏出電流、および第１の感知電極と基準電極との間の電位差の複数
の固定値のそれぞれに対する雑音を記録するステップと、最小漏出電流に対応する基準電
極電位を選択するステップとを含む。
【００２４】
　本願で提示される特許、特許出願、論文、ウェブページ、本等を含むが、それらに限定
されない、刊行物または他の文書のありとあらゆる参照は、参照することによってそれら
の全体として本明細書に組み込まれる。
【００２５】
　いくつかの変形例が上記で詳細に説明されているが、他の修正も可能である。例えば、
任意の図に描写される、および／または本明細書に説明される、要素／構造の任意の論理
フローまたは配列は、望ましい結果を達成するために、示される特定の順序／配列、もし
くは順番を必要としない。他の実装が、後に続く以下の実施例のうちの少なくともいくつ
かの範囲内であってもよい。
【００２６】
　他の場所で記述されるように、開示された実施形態は、例証目的のみで説明されており
、限定的ではない。本明細書に含まれる教示から明白となり得る、他の実施形態も可能で
あり、本開示によって網羅される。したがって、本開示の範疇および範囲は、上記の実施
形態のうちのいずれかによって限定されるべきではないが、本開示およびそれらの均等物
によって支持される請求項のみに従って定義されるべきである。また、本開示の実施形態
は、ＲＴシステムに対応するありとあらゆる要素を含む、任意の他の開示された調合、方
法、システム、およびデバイスからのありとあらゆる要素をさらに含み得る、調合、方法
、システム、およびデバイスを含んでもよい。換言すると、１つまたは別の開示された実
施形態からの要素は、他の開示された実施形態からの要素と交換可能であり得る。加えて
、開示された実施形態の１つまたはそれを上回る特徴／要素は、除去され、依然として特
許性のある主題をもたらしてもよい（したがって、本開示のさらなる実施形態をもたらす
）。最終的に、いくつかのそのような実施形態では、従来技術の調合、方法、システム、
およびデバイスとともに含まれる、１つおよび／または別の要素／ステップ／構造が、本
明細書で開示される実施形態のうちのいくつかから欠けているため、本明細書で開示され
る実施形態のうちのいくつかは、従来技術と比べて区別可能であり得、そのような欠けて
いる要素の結果として、そのような実施形態は、従来技術と比べて特許性がある。
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