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Beleuchtungsanordnung fiir ein Lichtblatt-Mikroskop.



@ Zusammenfassung: Die Erfindung betrifft eine

Beleuchtungsanordnung fiir ein Lichtblatt-Mikroskop,
bei dem eine Probe mit einem Beleuchtungslichtbiindel
(8) beleuchtet wird, das im Bereich der Probe als
Lichtblatt (11) ausgebildet ist, mit einem
Beleuchtungsobjektiv (4), einer Tubuslinse (3) und einer
astigmatischen Optik (7). Die Beleuchtungsanordnung
zeichnet sich dadurch aus, dass die astigmatische Optik
(7) zwischen der Tubuslinse (3) und dem
Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet ist und/oder keine
weiteren fokussierenden oder defokussierenden
Elemente zwischen der astigmatischen Optik (7) und
dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet sind.
Alternativ kann auch vorgesehen sein, dass die
astigmatische Optik Teil des Beleuchtungsobjektivs (4)
ist. Darliber hinaus betrifft die Erfindung ein Verfahren
zum Beleuchten einer Probe mittels einer solchen
Beleuchtungsanordnung, sowie ein Mikroskop, das eine
solche Beleuchtungsanordnung beinhaltet. (Fig. 1)

Fig. 1
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Beschreibung

Titel: Beleuchtungsanordnung fUr ein Lichtblatt-Mikroskop

Die Erfindung betrifft eine Beleuchtungsanordnung fUr ein Lichtblatt-Mikroskop, bei
dem eine Probe mit einem Beleuchtungslichtbindel beleuchtet wird, das im Bereich
der Probe als Lichtblatt ausgebildet ist, mit einem Beleuchtungsobjektiv, einer

Tubuslinse und einer astigmatischen Optik.

Die Erfindung Dbetrifft auBerdem ein Verfahren zum Beleuchten einer Probe,

insbesondere unter Verwendung einer solchen Beleuchtungsanordnung.

Die Erfindung betrifft darlber hinaus ein  Mikroskop, das eine solche
Beleuchtungsanordnung beinhaltet und ein Verfahren zum Untersuchen einer Probe

mittels eines solchen Mikroskops.

Die SPIM-Technik (Single Plane lllumination Microscopy), bei der eine schichtweise
Beleuchtung der Probe erfolgt, erlaubt eine schnellere und probenschonendere
Erfassung von Bilddaten, als beispielsweise bei einer punktweisen Abtastung einer
Probe. Ein bekanntes Einsatzgebiet der SPIM-Technologie ist der Bereich der
Fluoreszenz-Mikroskopie, wobei Fluorophore in der Probe mit Laserlicht angeregt
werden. Bei der SPIM-Technologie findet hierbei eine Anregung nur in einer von
einem Beleuchtungslichtblatt (auch ,Lichtstreifen* genannt) beleuchteten
Objektregion statt. Eine Schadigung der Probe durch Beleuchtungslicht in anderen
Ebenen ist hierdurch vermieden. Ublicherweise werden in einer Richtung senkrecht

dazu ein oder mehrere zweidimensionale Bilder aufgenommen.

Eine nach dem SPIM-Verfahren arbeitende optische Vorrichtung ist in
DE 102 57 423 A1 beschrieben. Bei diesem Mikroskop wird eine Probe mit einem
dunnen Lichtblatt beleuchtet, wahrend die Beobachtung aus einer zu der Ebene des
beleuchtenden Lichtblattes senkrechten Richtung erfolgt. Hierbei erfolgen die
Beleuchtung und die Detektion Uber zwei separate opftische Strahlengadnge mit
jeweils separater Optik. Das Lichtblatt wird von einer Zylinderlinse erzeugt. FUr die
Bildaufnahme wird die Probe durch das beziglich des Detektors feststehende
Lichtblatt bewegt, um schichtweise Fluoreszenz- und/oder Streulicht mit einem

flachigen Detektor aufzunehmen. Die so gewonnenen Schichtbilddaten lassen sich
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anschlieBend zu einem aus einer dreidimensionalen Abbildung der Probe

entsprechenden Datensatz zusammensetzen.

Die Erzeugung eines Lichtblattes ausschlieBlich mit einer Zylinderlinse hat den
Nachteil, dass die optische Qualitat des Lichtblattes mit Ublicherweise erhaltlichen
Linsen nicht ausreichend hoch ist, um Uber einen breiten rGumlichen und spektralen
Bereich ein beugungsbegrenztes Lichtblatt zu erzeugen. Selbst mit achromatischen
Zylinderlinsen ist es nicht méglich, ein beugungsbegrenztes Lichtblatt mit einer Dicke

von wenigen um zu erzeugen.

Aus DE 10 2007 015 063 Al ist eine optische Anordnung mit einer Lichtquelle zum
Abstrahlen eines Lichtbundels und mit optischen Elementen zur Umwandlung dieses
LichtbOndels in die Form eines Lichtblattes bekannt. Die optische Anordnung ist
insbesondere geeignet zur Beleuchtung einzelner Ebenen einer dreidimensionalen
Probe bei der Selective Plane lllumination Microscopy (SPIM). Es sind Mittel zur
Variation des Querschnittes des Lichtblattes, zur Variation der Lange des Lichtblattes
und/oder zur Beeinflussung der Richtung, der innerhalb des Lichtblattes verlaufenden
Strahlungsanteile  vorhanden, um die Geometrie des Lichtblattes an die
Beleuchtungserfordernisse bei der Beobachtung ein und derselben Probenebene mit

mehreren verschiedenartigen Objektiven zu ermdglichen.

Aus der Dissertation von W. Krieger, ,,Mapping Diffusion Properties in Living Cells",
Heidelberg, 2014, ist eine andere Anordnung zur Erzeugung eines Lichtblattes
bekannt. Bei dieser Anordnung ist eine Zylinderlinse genau im Abstand ihrer
Brennweite vor der Pupille des Beleuchtungsobjektivs angeordnet. In nachteiliger
Weise ist die Breite des Lichtblatts wegen der Abhdangigkeit der Breite des Lichtblatts
von der Brennweite der an der fest vorgegebenen Position montierten Zylinderlinse
kein freier Parameter mehr. Wird die Brennweite der Zylinderlinse so gewdahlt, dass sie
dem Abstand der Position der Zylinderlinse zur Pupille des Beleuchtungsobjektivs
entspricht, so ist die Breite des Lichtblatts wis schon festgelegt durch wis = M-wel,
wobei wci die Breite des kollimierten BeleuchtungslichtbUndels an der Position der CL
ist und M=feo/fcc der Quotient der Brennweiten von Zylinderlinse und
Beleuchtungsobjektiv ist. Da Ublicherweise wcl, fso/fcL vorgegeben sind, hat man also

keinen freien Parameter mehr zur Variation der Breite des Lichtblatts wis.

Es ist daher die Aufgabe der vorliegenden Erfindung, eine kompakt ausbildbare
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Beleuchtungsanordnung anzugeben, die die flexible Erzeugung eines

beugungsbegrenzten Lichtblattes erm&glicht.

Die Aufgabe wird durch eine Beleuchtungsanordnung der eingangs genannten Art
geldst, die dadurch gekennzeichnet ist, dass die astigmatische Optik derart
ausgebildet und derart zwischen der Tubuslinse und dem Beleuchtungsobjektiv
angeordnet ist, dass das aus dem Beleuchtungsobjektiv  austretende
BeleuchtungslichtbUndel sowohl in einer Sagittalebene, als auch in einer

Meridionalebene fokussiert ist.

Es ist eine weitere Aufgabe der vorliegenden Erfindung ein flexibel an die jeweiligen
Erfordernisse anpassbares Verfahren zum Beleuchten einer mikroskopischen Probe

mit einem Lichtblatt anzugeben.

Die weitere Aufgabe wird durch ein Verfahren geldst, das dadurch gekennzeichnet
ist, dass eine astigmatische Optik an einer beliebigen Stelle zwischen einer Tubuslinse
und einem Beleuchtungsobjektiv derart angeordnet wird, dass das von dem
Beleuchtungsobjektiv fokussierte BeleuchtungslichtbOndel einen sagittalen und einen
meridionalen Fokus aufweist, die von dem Beleuchtungsobjektiv einen

unterschiedlichen Axialabstand aufweisen.

Die erfindungsgemd@Be Beleuchtungsanordnung hat, was weiter unten noch im
Detail erlautert wird, den Vorteil eines duBerst kompakten Aufbaus, der es
ermdglicht, bei der Redlisierung eines Mikroskops Standard-Mikroskopstative
verwenden zu kdnnen. DarUber hinaus besteht nach einem eigenstandigen
Erfindungsgedanken der ganz besondere Vorteil, dass Beleuchtungsobjektive so
angefertigt werden kénnen, dass sie in rechtwinkliger Anordnung auch zusammen

mit Detektionsobjektiven hohe numerische Apertur verwendbar sind.

In erfindungsgemé&Ber Weise wurde insbesondere erkannt, dass die bisherigen
Ansatze ein Lichtblatt zu erzeugen unter anderem deshalb wenig flexibel sind, weil
stets ein Lichtblatt erzeugt wird, dass in einer Ebene entlang der Ausbreitungsrichtung
fokussiert ist und dass in der dazu senkrechten Ebene kollimiert ist, also keinen Fokus
aufweist. Betrachtet man diese Tatsache auf der Basis der geometrischen Optik, so
bedeutet dies, dass in einer Ebene ein Fokus vorliegt, wahrend in der senkrechten

Ebene kein Fokus vorhanden ist, was die Figuren 12 bis 15 illustrieren. NatUrlich gibt es
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ein ideal kollimiertes LichtbUndel nur in der geometrischen Optik und nicht in der
Realitat. Tats@chlich ist die Abweichung zwischen geometrischer Optik und
Gaussoptik in Relation zur GréBe des Lichtblattes fUr die vorliegende Betrachtung
nicht von Relevanz. Im Sinne dieses Dokuments ist unter einem Lichtblatt
insbesondere der Teil einer Lichtverteilung zu verstehen, welcher durch das
BeleuchtungslichtbUndel auf der Seite der Objektebene des Beleuchtungsobjektivs in
einem Abschnitt entlang der B eleuchtungsachse gebildet ist und welcher eine
Ausdehnung der Lichtverteilung bzw. des LichtbUndels senkrecht zur optischen Achse
des Beleuchtungsobjektivs aufweist, die kleiner als ein vorgebbarer Faktor bezogen
auf die diUnnste Stelle der Lichtverteilung ist, wobei der vorgebbare Faktor
typischerweise Wurzel 2 betragt. Das Lichtblatt kann im Wesentlichen rechteckférmig
- wie dies beispielsweise in Figur 14 angedeutet ist — oder aber bevorzugt
trapezférmig ausgebildet sein, wie dies beispielsweise in den Figuren 1, 3, 5, 7 oder 8

angedeutet ist.

Bei einer besonders vorteilhaften AusfGhrung wird der Abstand der astigmatischen
Optik und deren Brennweite so gewdhlt, dass der Fokus des von der astigmatischen
Optik fokussierten Beleuchtungslichtbundels nicht innerhalb des
Beleuchtungsobjektivs liegt, da dies bei hohen Intensitdten zur Zerstérung des
Beleuchtungsobjektivs flhren kdnnte, insbesondere wenn der Fokus an Grenzfldchen
innerhalb des Objektivs liegt. AuBerdem ist die optische Qualitat fir eine solche

Abbildung sehr schlecht und es kdnnen diverse Fehler auftreten, wie z.B. Farbfehler.

AuBerdem wird der Abstand der astigmatischen Optik und deren Brennweite
vorzugsweise so gewdhlt, dass der Fokus nicht weit vor dem Beleuchtungsobjektiv
liegt, weil sonst das divergente StrahlbUndel in das Objektiv eintritt, was zu stérenden
Reflexen an inneren Aperturen im Beleuchtungsobjektivs und/oder zu

Vignettierungseffekten fOhren kann.

Besonders flexibel einsetzbar ist eine AusfUhrung, bei der die Brennweite der
astigmatischen Optik vom Abstand der astigmatischen Optik zu der Pupille des

Beleuchtungsobjektivs verschieden ist.

Bei einer besonders einfach aufgebauten und dennoch sehr flexiblen AusfOhrung
sind keine weiteren fokussierenden oder defokussierenden Elemente zwischen der

astigmatischen Optik und dem Beleuchtungsobjektiv. angeordnet. Alternativ oder
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zusatzlich kdnnte die astigmatische Optik um eine Achse - zumindest um einen
vorgebbaren Winkelbereich - verdrehbar angeordnet sein, und zwar insbesondere
manuell oder motorisch bewegt. Die Drehachse kd&nnte hierbei die optische Achse
des optischen Strahlengangs der Beleuchtungsvorrichtung oder parallel versetzt
dazu sein. Hierdurch kann die Ausrichtung des Lichtblatts beeinflusst werden, wobei
beispielsweise ein beleuchteter Probenbereich relativ zur Objektebene des

Detektionsobjektivs ausgerichtet bzw. Gberlagert werden kann.

Bei einer ganz besonders kompakten und robusten AusfGhrung ist die astigmatische

Optik Teil des Beleuchtungsobjektivs, was weiter unten in weiteren Details erlGutert ist.

In erfindungsgemdaBer Weise wurde auch erkannt, dass die Verwendung eines
gelaufigen Mikroskopobjektivs in Kombination mit einer Zylinderlinse bei den aus dem
Stand der Technik bekannten Beleuchtungsanordnungen wegen der Ublicherweise
verwendeten 4f-Anordnung den Nachteil eines insgesamt relativ langen optischen
Wegs hat. Bei diesen Beleuchtungsanordnungen ist die 4f-Anordnung nétig, um die
Dimensionen des Lichtblattes an die GréBe des Bildfeldes anzupassen, was in den
Figuren 12 und 13 dargestellt ist. Dies abgesehen davon, dass bei den dem Stand der
Technik bekannten Beleuchtungsanordnungen lediglich in einer Ebene ein Fokus

vorliegt, wahrend in der dazu senkrechten Ebene der Fokus im Unendlichen liegt.

Konkret zeigen die Figuren 12 und 13 schematisch einen Aufbau, wie er
beispielsweise aus Huisken, J., Swoger, J., Del Bene, F., Wittbrodt, J. & Stelzer, E. H. K.,
.Optical sectioning deep inside live embryos by selective plane illumination
microscopy", Science 305, 1007 (2004), bekannt ist; in Figur 12 in einer Ansicht
senkrecht auf die Lichtblattebene und in Figur 13 in einer Ansicht parallel zur
Lichtblattebene. Ein solcher Aufbau beinhaltet eine Zylinderlinse 1, eine Relaylinse 2,
eine Tubuslinse 3 sowie ein Beleuchtungsobjektiv 4, wobei ein aufgeweitetes, im
Querschnitt rundes LichtbUndel 6 Uber éine 4f-Abbildung durch die Zylinderlinse 1 in
eine konjugierte Ebene 5 der Eintrittspupille des Beleuchtungsobjektivs 4 fokussiert
wird. Hierbei sind sehr kurze Brennweiten ndtig, um groBe Bildfelder auszuleuchten,
also beispielsweise um ein Lichtblatt 11 zu erzeugen, das ITmm breit ist und eine
Fokusldnge von 1 mm aufweist. Innerhalb des Lichtblattes 11 liegt vorzugsweise das
Sichtfeld 23 der (hier nicht dargestellten) Detektionsoptik.

Dies liegt daran, dass sich die Breite wx des Lichtblattes aus dem Durchmesser wo des
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von der Lichtquelle emittierten LichtbUndels Ober die Formel wx = (fobi/ftub) (frelay/fey)Wo
ableiten lasst. Um eine gute Ausleuchtung werr = (fiun/freiay) Wo der Eintrittspupille des
Beleuchtungsobjektivs zu gewdhrleisten, muss fiw >> frelay sein. Daraus folgt die
Forderung forj > fcyi um eine ausreichend Breite wx des Lichtblatts zu erreichen.
Weiterhin kann es Falle geben, in denen die Breite wx sehr viel gréBer sein soll als die
Fokusldnge, beispielsweise wenn das Lichtblatt entlang der Beleuchtungsachse
geschoben wird um eine groBe Probenebene sukzessive abzutasten. Auch in diesem

Fall sind kurze Brennweiten der Zylinderlinse ndtig.

Analog weist auch die aus W. Krieger, ,Mapping Diffusion Properties in Living Cells",
Heidelberg, 2014, bekannte Anordnung diese Nachteile auf, wie die Figuren 14 und

15 illustrieren.

Eine weitere Einschr&dnkung der aus dem Stand der Technik bekannten Anordnungen
betrifft die GréBe und polare Symmetrie der Ublicherweise verwendeten Objektive.
Diese Symmetrie steht im Gegensatz zu den sehr asymmetrischen Abmessungen des
Lichtblatts, das im Querschnitt sehr elliptisch ausgebildet ist. Legt man fir eine grobe
Abschatzung in paraxialer N&herung die Propagationseigenschaften Gauss'scher
Strahlen zu Grunde, erreicht ein Lichtblatt mit einer Breite von 300um und einer Dicke
von 5um (Fokusldnge ca. 300um) erst in einer Entfernung von 9.5 mm vom Fokus ein
rundes Profil (in gréBerer Entfernung ist dann das Seitenverhdlinis des Strahls
umgekehrt gegentber der Orientierung des Lichtblatts). Dies bedeutet, dass fir
Objektive mit kUrzerem Arbeitsabstand eine runde Ausfohrung der Frontlinse
unvorteilhaft ist, da ein bedeutsamer Teil der Linse nicht genutzt wird. Dieser Aspekt
wird insbesondere bedeutsam, wenn das Beleuchtungsobjektiv fir eine SPIM-
Untersuchung im rechten Winkel zur Detektionsoptik montiert wird. Da das
Detektionsobjektiv idealerweise eine hohe numerische Apertur aufweist, kommt es
zur ,sterischen Hinderung" der beiden Objektive, wenn der Arbeitsabstand des
Beleuchtungsobjektivs nicht gréBer ist als der Radius des Detektionsobjektivs. Die
beiden Objektive nehmen dann zusammen einen zu groBen Raumwinkel ein, als
dass sie in einem Winkel von 90 Grad zueinander so montiert werden kénnen, dass
ihre optischen Achsen sich in den Fokusebenen schneiden. Beleuchtungsobjektive
mit groBem Arbeitsabstand mdéchte man jedoch gerne vermeiden, da mit dem
Arbeitsabstand fUr eine vorgegebene numerische Apertur naturgemdaB der
notwendige Durchmesser der Linsen steigt und gréBere Linsen komplizierter

herzustellen, schwerer und teurer sind.
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Die besondere Anordnung der astigmatischen Optik in der Nahe der Eintrittspupille
des Beleuchtungsobjektivs derart, dass die astigmatische Optik zwischen der
Tubuslinse und dem Beleuchtungsobjektiv positioniert ist und/oder keine weiteren
fokussierenden oder defokussierenden Elemente zwischen der astigmatischen Optik
und dem Beleuchtungsobjektiv vorhanden sind, erlaubt das Erzeugen eines entlang
der Ausbreitungsrichtung in der Ebene des Lichtblattes divergenten oder
konvergenten Lichtblattes, was letztlich die Dimensionierung des Lichtblattes, also die
Anpassung der Breite des Lichtblattes fUr einen gegebenen Durchmesser des

BeleuchtungslichtbUndels an der Stelle der astigmatischen Optik erlaubt.

Eine derart angeordnete astigmatische Optik hat Auswirkungen auf bzw. veréGndert
die Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs entlang der Achse in der das Lichtblatt
erzeugt werden soll ndherungsweise gemdaB der Formel 1/fges=1/f1+1/f2-d/(f1*f2),
entlang der senkrechten Achse bleibt die Brennweite und optische
Abbildungsqualitat des Beleuchtungsobjektivs unverandert. Auf diese Weise wird ein
Astigmatismus erzeugt, wobei das von dem Beleuchtungsobjektiv fokussierte
BeleuchtungslichtbUndel einen sagittalen und einen meridionalen Fokus aufweist, die
von dem Beleuchtungsobjektiv einen unterschiedlichen Abstand haben. Im Bildfeld
ist der Strahlquerschnitt des astigmatischen Beleuchtungslichtbindels daher
elliptisch. Die lange Achse des elliptischen Strahlprofils wird bei einer SPIM-
Untersuchung einer Probe vorzugsweise derart angeordnet, dass sie in der
Fokusebene des Detektionsobjektivs liegt. Entlang der Beleuchtungsachse weist die
kUrzere Halbachse ein Minimum in der Fokusebene der Beleuchtungsoptik auf, die
ldngere Halbachse ist im Bereich des Bildfeldes monoton ansteigend (positive
Brechkraft der astigmatischen Optik bzw. einer Zylinderlinse) oder abnehmend

(negative Brechkraft der astigmatischen Optik bzw. einer Zylinderlinse).

Bei einer ganz besonders vorteilhaften AusfUhrung weist die astigmatische Optik eine
negative Brechkraft auf. Insbesondere kann die astigmatische Optik vorteilhaft eine
Brechkraft im Bereich von - 1/{500 mm) bis - 1/{700 mm), insbesondere von - 1/(600
mm), aufweisen. Dies insbesondere, wenn das Beleuchtungsobjektiv eine Brennweite

im Bereich von 35 mm bis 45 mm, insbesondere von 40 mm aufweist.

Insbesondere kann vorteilhaft vorgesehen sein, dass die astigmatische Optik eine

Brechkraft aufweist, die klein in Relation zur Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs ist —
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insbesondere kleiner als 1/10 der Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs. Zum einen ist

eine solche AusfUhrung sehr lichteffizient, da keine wesentliche Steigerung der

Uberleuchtung der Eintrittspupille des Beleuchtungsobijektivs verursacht wird. Dariber

hinaus hat sich gezeigt, dass eine solche Ausfuhrung den besonderen Vorteil einer

guten optischen Abbildung ohne stérende Aberrationen hat.

Die Verwendung einer astigmatischen Optik mit negativer Brechkraft hat in
vorteilhafter Weise insbesondere zur Folge, dass die Brechkraft des optischen Systems
bestehend aus der astigmatischen Optik und dem Beleuchtungsobjektiv fUr die
Sagittalebene (oder die Meridionalebene) eine reduzierte Brechkraft aufweist, so
dass das BeleuchtungslichtbOndel, nachdem es das Beleuchtungsobjektiv
durchlaufen hat, bezogen auf die Sagittalebene (beziehungsweise die
Meridionalebene), weniger divergent verlauft. Dennoch ist es sehr gut méglich, ein
derart erzeugtes Lichtblatt relativ zur Probe, beispielsweise unter Verwendung einer
(oder mehrerer) hinsichtlich des Ablenkwinkels einstelloaren Strahlablenkeinrichtung
ZuU bewegen, beispielsweise um gréBere Probenareale sukzessive abzutasten oder im
aufeinanderfolgenden Wechsel unterschiedliche interessierende Bereiche (RO,
region of interest) zu beleuchten. Es ist allerdings durchaus auch mdglich, dass die
astigmatische Optik eine positive Brechkraft aufweist, wobei das oben beziglich der

negativen Brechkraft Gesagte entsprechend fUr die positive Brechkraft gilt.

Die astigmatische Optik kann insbesondere als Zylinderlinse ausgebildet sein oder
wenigstens eine Zylinderlinse aufweisen. Die erfindungsgemdaBe
Beleuchtungsanordnung kann vorteilhaft insbesondere in der Weise ausgebildet sein,
dass die astigmatische Optik genau eine einzige Zylinderlinse aufweist. Alternativ ist
es auch moglich, dass die astigmatische Optik als Linsengruppe mehrerer
unmittelbar hintereinander geschalteter und/oder miteinander in Kontakt stehender

Linsen ausgebildet ist, von denen wenigstens eine als Zylinderlinse ausgebildet ist.

Insbesondere kann die astigmatische Optik als Zylinderlinse mit wenigstens einer
konkav gewdlbten Oberfldche ausgebildet sein oder wenigstens eine solche
Zylinderlinse aufweisen. Dies insbesondere, wenn gewulUnscht ist, dass die

astigmatische Optik eine negative Brechkraft aufweist.

Insbesondere in dem Fall, dass die astigmatische Optik eine positive Brechkraft

aufweist, kann die astigmatische Optik als Zylinderlinse mit wenigstens einer konvex
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gewdlbten Oberfldche ausgebildet sein oder wenigsten eine solche Zylinderlinse

aufweisen.

Insbesondere bei einer AusfOhrung der Beleuchtungsanordnung, die eine
astigmatische Optik mit positiver Brechkraft aufweist, kann vorteilhaft vorgesehen
sein, dass das von dem Beleuchtungsobjektiv fokussierte BeleuchtungslichtbUndel
einen sagittalen und einen meridionalen Fokus aufweist, die von dem
Beleuchtungsobjektiv einen unterschiedlichen Axialabstand aufweisen, wobei die
Probe im Bereich des Fokus mit dem gréBeren Axialabstand zu dem
Beleuchtungsobjektiv positioniert wird. Hierbei wird vorteilhaft ausgenutzt, dass das
BeleuchtungslichtbUndel bezogen auf die Ebene, in der das Bildfeld liegt, weniger
divergent verlauft. Mit anderen Worten: durch die astigmatische Optik wird die
Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs in einer Ebene nicht verandert. Es ist gUnstig
dort die Probe zu positionieren, weil dort die Qualitat des BeleuchtungslichtbUndels
besonders hoch ist, wahrend der Fokus in der anderen, zur ersten Ebene senkrechten

Ebene ndher an das Beleuchtungsobjektiv heranrickt.

Allerdings ist es nicht ausgeschlossen, eine astigmatische Optik mit negativer
Brechkraft zu verwenden, wobei hierbei vorzugsweise die Probe im Bereich des Fokus
mit dem geringeren Axialabstand zu dem Beleuchtungsobjektiv positioniert wird. Dies
deshalb, weil Qualitdt des Beleuchtungslichtbundels in dem Fokalbereich, der
ausschlieBlich auf das Beleuchtungsobjektiv zurickgeht, hdéher ist, als in dem
Fokalbereich, der durch die astigmatische Optik und das Beleuchtungsobjektiv

gemeinsam erzeugt ist.

Wie bereits erwdhnt kann die astigmatische Optik vorteilhaft in der Pupillenebene

des Beleuchtungsobjektivs oder einer dazu konjugierten Ebene angeordnet sein.

Bei einer ganz besonders vorteilhaften AusfOhrung ist die astigmatische Optik in
einem Unendlichstrahlengang zwischen der Tubuslinse und dem
Beleuchtungsobjektiv angeordnet. Eine solche AusfUhrung hat den ganz besonderen
Vorteil, dass bei Standard-Mikroskopstativen und Ublichen Mikroskopen an dieser
Stelle ohnehin bereits eine Wechselvorrichtung vorhanden ist, um optische Elemente,
wie Filter, Strahlteiler oder DIC-Prismen (Differenzinterferenzkontrast-Prismen)
einbringen zu kénnen, die genutzt werden kann. Die Wechselvorrichtung kann

beispielsweise als Filterrad oder als Filtereinschubvorrichtung oder als Polfiltereinschub
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oder als Revolver oder als DIC-Revolver ausgebildet sein.

Unabhdngig davon, ob die astigmatische Optik unter Verwendung einer
Wechselvorrichtung oder auf andere Weise im Beleuchtungsstrahlengang positioniert
wird, ist es von Vorteil, wenn eine Vorrichtung zum Bestimmen der Position und
Ausrichtung der optischen Achse der astigmatischen Optik vorhanden ist, um die
astigmatische Optik, insbesondere mit einer Justiervorrichtung zum Justieren der
Position und/oder Ausrichtung der astigmatischen Optik korrekt justieren zu kédnnen.
Die Vorrichtung zum Bestimmen der Position und die Justiervorrichtung kénnen
insbesondere vorteilhaft dazu verwendet werden, die Verkippung des Lichtblatts

relativ zu der Fokusebene des Detektionsobjektivs einstellen zu kénnen.

Wie bereits erwdhnt, kann die astigmatische Optik, alternativ zu einer Anordnung
zwischen der Tubuslinse und dem Beleuchtungsobjektiv, auch Teil des
Beleuchtungsobjektivs sein. Dies kann beispielsweise in der Weise realisiert sein, dass
die astigmatische Optik als Aufsatz zum Befestigen an dem Beleuchtungsobjektiv,
insbesondere an einem Beleuchtungsobjektivgehduse, ausgebildet ist. Der Aufsatz
kann beispielsweise ein Gewinde aufweisen, so dass er auf ein Gegengewinde des
Beleuchtungsobjektivgehduses  aufgeschraubt werden kann, wobei die
astigmatische Optik vorzugsweise auf der Lichteintrittsseite des Beleuchtungsobjektivs
angeordnet ist. Eine solche AusfUhrung hat den besonderen Vorteil, dass ein
Objektiv, das nicht speziell fir eine SPIM-Beleuchtung hergestellt wurde, nachtréglich

umgerUstet werden kann.

Es ist auch moglich, die astigmatische Optik in dem Beleuchtungsobjektiv fest zu
montieren, insbesondere ohne dass diese zerstérungsfrei von den UObrigen
Komponenten des Beleuchtungsobjektivs geldst werden kann. Insbesondere kann
ein solches Beleuchtungsobjektiv speziell ausschlieBlich als SPIM-
Beleuchtungsobjektiv hergestelit sein; dies insbesondere vorteilhaft auch derart, dass
es sich von einer im Querschnitt senkrecht zur opftischen Achse kreisférmigen
Eintrittsapertur zu einer im Querschnitt senkrecht zur optischen Achse elliptischen
Frontlinse hin verjiongt, um einen mdglichst groBen Raum zur Positionierung eines

Detektionsobjektivs senkrecht zum Beleuchtungsobjektiv zu lassen.

Bevorzugt ist ein Teil des Beleuchtungsobjektivs — zumindest um einen vorgebbaren

Winkelbereich - gegenUber dem Rest des Beleuchtungsobjektivs verdrehbar
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ausgestaltet, wobei der verdrehbar ausgestaltete Teil des Beleuchtungsobjektivs die

elliptische Frontlinse umfasst. Dies k&nnte mit einer Mechanik realisiert werden,

welche 4hnlich zu der ausgebildet ist, die bei Korrekturringen von

Mikroskopobjektiven zum Einstellen von Dickenvariationen von Deckgléasern

vorgesehen ist.

Wie bereits erwdhnt, hat die erfindungsgemd&Be Beleuchtungsanordnung den ganz
besonderen Vorteil eines kompakten Aufbaus, was eine SPIM-Untersuchung einer
Probe unter  Verwendung von Standard-Mikroskopstativen und/oder
erfindungsgemaB umgerusteter Mikroskope erlaubt. Insbesondere erméglicht es die
Erfindung, ein Mikroskop, das die erfindungsgemd&Be Beleuchtungsanordnung
beinhaltet, auf der Basis eines bestehenden Rastermikroskops herzustelien.
Insbesondere kann ein solches Rastermikroskops auch als konfokales Rastermikroskop
ausgebildet sein. Hierbei kann insbesondere vorgesehen sein, dass ein existierendes
Rastermikroskop mit der beschriebenen Beleuchtungsanordnung nachgerUstet wird,
um das Rastermikroskop als SPIM-Mikroskop verwenden zu kdnnen. Die Erfindung hat
hierbei den ganz besonderen Vorteil, dass kein zus&tzlicher Bauraum bendtigt wird,
sondern dass vielmehr der ohnehin bei einem solchen Rastermikroskop vorhandene
Bauraum ausreicht, um die oben beschriebene Beleuchtungsanordnung zu
implementieren. Dies gilt nicht ausschlieBlich fOr Rastermikroskope, sondern

insbesondere auch fUr aufrechte oder inverse Auflichtmikroskope.

Bei der Verwendung eines konventionellen Fluoreszenz-Weitfeldmikroskops als Basis
kann die astigmatische Optik vorteilhaft an der Stelle positioniert werden, an der bei
dem Fluoreszenz-Weitfeldmikroskop ansonsten der Haupftstrahlteiler angeordnet ist.
Der Hauptstrahlteiler ist bei einem Fluoreszenz-Weitfeldmikroskop das Bauteil, das das
von einer Lichtquelle kommende Beleuchtungslicht in einen Abschnitt lenkt, wo der
Beleuchtungsstrahlengang und der Detektionsstrahlengang koaxial zueinander
verlaufen und das von der Probe kommende Detektionslicht zu einer

Detektoranordnung passieren |&sst

Wie bereits erwdhnt, kann das Beleuchtungsobjektiv nach einem unabhdngigen
Erfindungsgedanken vorteilhaft in der Weise ausgebildet sein, dass es sich von einer
im Querschnitt senkrecht zur optischen Achse kreisférmigen Eintrittsapertur zu einer im

Querschnitt senkrecht zur optischen Achse elliptischen Frontlinse hin verjongt, wobei

das Beleuchtungsobjektiv vorzugsweise derart orientiert wird, dass die Hochachse
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der elliptischen Frontinse in der Ebene des Lichtblattes angeordnet ist. Die spezielle
Form des Beleuchtungsobjektivs erlaubt es, das Beleuchtungsobjektiv in Kombination
mit Detektionsoptiken mit hoher Numerischer Apertur selbst dann zu verwenden,
wenn das Beleuchtungsobjektiv eine kurzen Arbeitsabstand aufweist: insbesondere
einen Arbeitsabstand der kleiner ist als der Radius des Detektionsobjektivs. Ein
Objektiv mit kurzem Arbeitsabstand kann vorteilhaft, gemessen an der GréBe des
Bildfeldes und der Numerischen Apertur, mit vergleichsweise kleinen Linsen gebaut

werden.

Ganz allgemein hat ein solches Beleuchtungsobjektiv den ganz besonderen Vorteil,
dass es insbesondere zusammen mit hochaperturigen Detektionsobjektiven
eingesetzt werden kann, ohne dass es zu einer rGumlichen Kollision der Objektive
kommt. Vielmehr I&sst ein solches Beleuchtungsobjektiv genigend Bauraum zur
Anordnung auch hochaperturiger Detektionsobjektive, die einen geringen
Arbeitsabstand aufweisen und daher relativ dicht am Lichtblatt angeordnet werden

mussen.

Zur Klarstellung sei angemerkt, dass im Sinne dieser Anmeldung unter dem Bedgriff
Obijektiv, insbesondere Beleuchtungsobjektiv oder Detektionsobjektiv, insbesondere
eine abbildende optische Einheit verstanden wird, die wenigstens drei Linsen
beinhaltet und die achromatisch oder apochromatisch oder hinsichtlich eines

planen Bildfeldes oder hinsichtlich eines FarbvergréBerungsfehlers korrigiert ist.

In der Zeichnung ist der Erfindungsgegenstand beispielhaft und schematisch
dargestellt und wird anhand der Figuren nachfolgend beschrieben, wobei gleiche
oder gleich wirkende Elemente zumeist mit denselben Bezugszeichen versehen sind.

Dabei zeigen:

Fig.1 ein erstes AusfGhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen

Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene,

Fig. 2 das erste AusfUhrungsbeispiel in einer Ansicht parallel zur Lichtblattebene,

Fig.3 ein zweites AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen
Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene,
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4 das zweite AusfUhrungsbeispiel in einer Ansicht parallel zur Lichtblattebene,

5 ein drittes AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen

Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene,

6 das dritte AusfUhrungsbeispiel in einer Ansicht parallel zur Lichtblattebene,

7 ein viertes AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen

Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene,

8 ein fOnftes AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemasen

Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene,

9 ein AusfUhrungsbeispiel eines erfindungsgemdBen Beleuchtungsobjektivs im
Vergleich zu einem herkdbmmlichen Beleuchtungsobjektiv in  einer

Seitenansicht,

10das AusfUhrungsbeispiel eines erfindungsgemd&Ben Beleuchtungsobjektivs im
Vergleich zu einem herkbmmlichen Beleuchtungsobjektiv in  einer

Frontalansicht in Richtung der optischen Achse des Beleuchtungsobjektivs,

11 das AusfUhrungsbeispiel eines erfindungsgemdaBen Beleuchtungsobjektivs im
Vergleich zu einem herkdbmmlichen Beleuchtungsobjektiv in einer Ansicht
senkrecht auf das Bildfeld,

12 eine AusfUhrung nach dem Stand der Technik in einer Ansicht senkrecht auf
die Lichtblattebene,

13 die AusfUhrung nach dem Stand der Technik in einer Ansicht parallel zur
Lichtblattebene,

l4eine andere Ausfuhrung nach dem Stand der Technik in einer Ansicht

senkrecht auf die Lichtblattebene, und

15 die andere AusfOhrung nach dem Stand der Technik in einer Ansicht parallel

zur Lichtblattebene.
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Figur 1 zeigt ein erstes AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemdBen
Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene
(Lichtblattebene = Zeichenebene). Die Beleuchtungsanordnung weist ein
Beleuchtungsobjektiv 4, eine Tubuslinse 3, sowie eine astigmatische Optik 7 auf, die
eine Zylinderlinse 1 beinhaltet. Die astigmatische Optik 7 ist zwischen der Tubuslinse 3
und dem Beleuchtungslicht 4 angeordnet, wobei sich keine weiteren fokussierenden
oder defokussierenden Elemente zwischen der astigmatischen Optik 7 und dem
Beleuchtungsobjektiv 4 befinden und die Position der astigmatischen Optik 7 entlang
der optischen Achse beliebig sein kann. Vorzugsweise wird die astigmatischen Optik
7 so nah wie méglich am Objektiv 4 angeordnet. Die Zylinderlinse weist eine konkav

gewdlbte Oberfldche 12 und eine plane Oberfl&dche 13 auf.

Die astigmatische Optik 7 weist eine negative Brechkraft auf. Hierbei kann
insbesondere vorgesehen sein, dass die negative Brechkraft - 1/(600 mm) betragt,

wdahrend die Brennweite des Beleuchtungsobjektivs 4 40 mm betragt.

Bezogen auf die Lichtblattebene weist das optische System, das aus der
astigmatischen Optik 7 und dem Beleuchtungsobjektiv 4 gebildet ist, eine geringere
Brechkraft auf als das Beleuchtungsobjektiv 4 alleine, so dass das
BeleuchtungslichtbUndel 8, nachdem es das Beleuchtungsobjektiv 4 durchlaufen hat
bezogen auf die Lichtblattebene (insbesondere zu erkennen Figur 1) weniger
divergent verlduft als in der Ebene senkrecht zur Lichtblattebene (insbesondere zu

erkennen in Figur 2) dargestellt ist.

Das BeleuchtungslichtbUndel 8 ist nach Durchlaufen des Beleuchtungsobjektivs 4
astigmatisch und weist daher in der Ebene senkrecht zur Lichtblattebene einen
ersten Fokus 9 und in der Lichtblattebene einen zweiten Fokus 10 auf, die zum
Beleuchtungsobjektiv. 4 einen unterschiedlichen  Axialabstand  aufweisen.
Vorzugsweise wird bei negativer Brechkraft der Zylinderlinse 1 der erste Fokus 9 als
Lichtblatt 11 verwendet, um eine Probe bei einer SPIM-Untersuchung schichtweise zu
beleuchten. Innerhalb des Lichtblattes 11 liegt vorzugsweise das Sichtfeld 23 einer
(hier nicht dargestellten) Detektionsoptik. Die in Fig. 2 eingezeichneten beiden
gestrichelten  Linien links und rechts neben der Fokalebene 26 des

Beleuchtungsobjektivs 4 deuten den Scharfentiefenbereich des Lichtblatts an.
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Figur 3 zeigt ein zweites Ausfhrungsbeispiel einer erfindungsgemdBen

Beleuchtungsanordnung fUr ein Lichtblatt-Mikroskop in einer Ansicht senkrecht auf

die Lichtblattebene, wahrend Figur 4 dieses AusfUhrungsbeispiel in einer Ansicht

parallel zur Lichtblattebene zeigt.

Auch bei diesem AusfOhrungsbeispiel ist eine astigmatische Optik 7 zwischen einer
Tubuslinse 3 und einem Beleuchtungsobjektiv 4 angeordnet, wobei sich keine
weiteren fokussierenden oder desfokussierenden Elemente zwischen der
astigmatischen Optik 7 und dem Beleuchtungsobjektiv 4 befinden. Allerdings
unterscheidet sich die in den Figuren 3 und 4 dargestellte AusfUhrung von der in den
Figuren 1 und 2 dargestellten AusfOhrung dadurch, dass die astigmatische Optik 7
eine positive Brechkraft aufweist. Die astigmatische Optik 7 beinhaltet eine
Zylinderlinse 1 mit einer konvex gewdlbten Oberflache 14 und einer planen
Oberflache 13.

Das opfische System, das aus der astigmatischen Optik 7 und dem
Beleuchtungsobjektiv 4 gebildet ist, weist in Bezug auf die Lichtblattebene (Figur 3)
eine gréBere Brechkraft auf, als das Beleuchtungsobjektiv 4 alleine. Das nach dem
Durchlaufen des Beleuchtungsobjektivs 4 astigmatische BeleuchtungslichtbUndel 8
weist daher bezogen auf die Llichtblattebene (Figur 3) einen ersten Fokus 9 und
bezogen auf die Ebene senkrecht zur Lichtblattebene einen zweiten Fokus 10 auf,
wobei der erste Fokus 9 dem Beleuchtungsobjektiv 4 axial ndher liegt, als der zweite
Fokus 10. Vorzugsweise wird der zweite Fokus 10 als Lichtblatt 11 verwendet, um eine
Probe bei einer SPIM-Untersuchung schichtweise zu beleuchten. Hierbei wird
vorteilhaft ausgenutzt, dass der zweite Fokus 10 ausschlieBlich durch die Brechkraft
des Beleuchtungsobjektivs 4 erzeugt wurde und daher sémtliche optischen
Korrekturen des Beleuchtungsobjektivs 4 voll wirksam sind, wéhrend der erste Fokus 9
durch die gemeinsame Wirkung von astigmatischer Optk 7 und
Beleuchtungsobjektiv 4 entsteht, so dass fUr den ersten Fokus 9 die Korrektur von
Abbildungsfehlern schlechter ist. AuBerdem hat diese AusfUhrung den besonderen
Vorteil, dass durch die Verwendung des zweiten Fokus 10 mehr Raum fUr ein
senkrecht zu dem Beleuchtungsobjektiv 4 anzuordnendes Detektionsobjektiv zur
Verfigung gestellt ist. Innerhalb des Lichtblattes 11 liegt vorzugsweise das Sichtfeld 23

einer (hier nicht dargestellten) Detektionsoptik.

Die Figuren 5 und 6 zeigen ein drittes AusfUhrungsbeispiel einer erfindungsgemaBen
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Beleuchtungsanordnung fUr ein SPIM-Mikroskop, wobei Figur 5 eine Ansicht senkrecht

auf die Lichtblattebene (=Zeichenebene) zeigt, wahrend Figur 6 eine Ansicht aus

einer Richtung parallel zur Lichtblattebene (die Lichtblattebene steht senkrecht zur

Leichenebene) darstellt.

Die Beleuchtungsanordnung beinhaltet ein Beleuchtungsobjektiv 4 und eine
Tubuslinse 3, sowie eine astigmatische Optik 7, die bei diesem AusfUhrungsbeispiel als
Zylinderlinse 1 mit negativer ist. Dies kann beispielsweise dadurch realisiert sein, dass
die astigmatische Optik 7 als schraubbarer Aufsatz zum Befestigen an dem
Beleuchtungsobjektiv 4, insbesondere an einem Beleuchtungsobjektivgehduse 15
des Beleuchtungsobjektivs 4, ausgebildet ist. Die astigmatische Optik 7 kann jedoch
auch in das Beleuchtungsobjektivgehduse bzw. fest an einer vorgebbaren Stelle des
Beleuchtungsobjektivgehduses 15 oder an einer beliebigen Position innerhalb des

Beleuchtungsobjektivgehduses 15 moniert sein.

Das BeleuchtungslichtbUndel 8 wird bei diesem AusfOhrungsbeispiel im Wesentlichen
dhnlich fokussiert, wie bei dem AusfUhrungsbeispiel, das in den Figuren 1 und 2
gezeigt ist. Innerhalb des Lichtblattes 11 liegt vorzugsweise das Sichtfeld 23 einer (hier

nicht dargestellten) Detektionsoptik.

Das BeleuchtungslichtbUndel 8 weist in einer konjugierte Ebene 24 zur Fokalebene 26
des Beleuchtungsobjektivs 4 einen Fokus auf und wird anschlieBend von einer
Tubuslinse 3 kollimiert, so dass es als kollimiertes BeleuchtungslichtbUndel die

Pupillenebene des Beleuchtungsobjektivs 4 durchlauft.

In Bezug auf die Ebene, die in Fig. § gezeigt ist, Gndert die astigmatische Optik 7 die
Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs 4 nicht. Der zweite Fokus 10 befindet sich daher
in der Fokalebene 26 des Beleuchtungsobjektivs 4. In Bezug auf die Ebene, die in Fig.
6 gezeigt ist wirkt die negative Brechkraft der astigmatischen Optik 7 zusatzlich zur die
Brechkraft des Beleuchtungsobijektivs 4, so dass die insgesamt geringere Brechkraft
bewirkt, dass der zweite Fokus 10 weiter vom Beleuchtungsobjektiv 4 entfernt liegt, als
der erste Fokus 9. Hierbei wird vorteilhaft ausgenutzt, dass der erste Fokus 9
ausschlieBlich durch die Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs 4 erzeugt wurde und
daher sémtliche optischen Korrekturen des Beleuchtungsobjektivs voll wirksam sind,
wdhrend der zweite Fokus 10 durch die gemeinsame Wirkung von astigmatischer

Optik 7 und Beleuchtungsobjektiv 4 entsteht, so dass fur den zweiten Fokus 10 die
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Korrektur von Abbildungsfehlern schiechter ist.

Fig. 7 zeigt ein Vviertes AusfUhrungsbeispiel einer erfindungsgemdBen
Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene
(Lichtblattebene= Zeichenebene), das eine (nur sehr schematisch dargestellte)
hinsichtlich des Ablenkwinkels einstellbare Strahlablenkeinrichtung 16, ndmlich einen
um eine Drehachse 17 drehbaren Spiegel 18 aufweist. Die Drehachse 17 ist senkrecht

zur Lichtblattebene ausgerichtet.

Dem Spiegel 18 ist eine Scanlinse 19 nachgeschaltet. AuBerdem weist die
Beleuchtungsanordnung ein Beleuchtungsobjektiv 4, eine Tubuslinse 3, sowie eine
astigmatische Optik 7 auf, die eine Zylinderlinse 1 beinhaltet. Die astigmatische Optik
7 ist zwischen der Tubuslinse 3 und dem Beleuchtungsobjektiv 4 angeordnet, wobei
sich keine weiteren fokussierenden oder defokussierenden Elemente zwischen der
astigmatischen Optik 7 und dem Beleuchtungsobjektiv 4 befinden. Die Zylinderlinse
weist eine konkav gewdlbte Oberfldche 12 und eine plane Oberfldche 13 auf. Das
Beleuchtungslichtbindel 8 wird bei diesem  AusfUhrungsbeispiel vom
Beleuchtungsobjektiv 4 im Wesentlichen d&hnlich fokussiert, wie bei dem

AusfOhrungsbeispiel, das in den Figuren 1 und 2 gezeigt ist.

Durch Drehen des Spiegels 18 um die Drehachse 17 kann der von der Scanlinse 19
erzeugte Fokus in der zur Fokalebene 26 des Beleuchtungsobjektivs 4 konjugierten
Ebene 24 quer zur optischen Achse bewegt werden (siehe Doppelpfeil), wodurch
das Llichtblatt senkrecht zur optischen Achse des Beleuchtungsobjektivs 4
verschoben werden kann, beispielsweise um einen Probenbereich 27 Uber die Breite
des Bildfeldes sukzessive mit dem Lichtblatt 11 zu beleuchten. Hierdurch kann
zeitsequentiell ein — ggf. sogar noch gréBer als in Fig. 7 bzw. 8 eingezeichneter -
Probenbereich 27 scannend beleuchtet werden. Es ist auch mdglich, das Lichtblatt
in Lichtausbreitungsrichtung zu verschieben, wenn eine Probenschicht in zwei

Dimensionen sukzessive mit dem Lichtblatt 11 beleuchtet werden soll.

Fig. 8 zeigt ein fUnftes AusfOhrungsbeispiel einer erfindungsgemdaBen
Beleuchtungsanordnung in einer Ansicht senkrecht auf die Lichtblattebene
(Lichtblattebene = Zeichenebene). Die Beleuchtungsanordnung beinhaltet ein
Beleuchtungsobjektiv 4 und eine Tubuslinse 3, sowie eine astigmatische Optik 7, die

als Zylinderlinse 1 mit negativer Brechkraft Teil des Beleuchtungsobjektivs 4 ist.
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Die Beleuchtungsanordnung beinhaltet auBerdem zwischen der Tubuslinse 3 und 22807

dem Beleuchtungsobjektiv 4 eine schematisch angedeutete, hinsichtlich des
Ablenkwinkels einstellbare Strahlablenkeinrichtung 16, die es erlaubt, das Lichtblatt
11, das einen Probenbereich 27 beleuchtet, senkrecht zur optischen Achse des

Beleuchtungsobjektivs 4 zu verschieben.

Die Fig. 9 bis 11 zeigen ein AusfOhrungsbeispiel eines erfindungsgemdaBen
Beleuchtungsobjektivs 4 und dessen Anordnung relativ zu einem Detektionsobjektiv
20 im Vergleich einer Anordnung mit herkdmmlichem Beleuchtungsobjektiv 4, wobei
in der jeweils linken Abbildung die Anordnung nach dem Stand der Technik und in
der jeweils rechten Abbildung die Anordnung mit dem erfindungsgemd&Ben
Beleuchtungsobjektiv 4 gezeigt ist. Der freie Arbeitsabstand X, also der Abstand
zwischen Fokusebene 26 und Frontlinse des Beleuchtungsobjektivs 4 kann
erfindungsgemd&B deutlich gegendber dem freien Arbeitsabstand der aus dem Stand

der Technik bekannten Anordnungen reduziert werden.

Das erfindungsgemd@Ben Beleuchtungsobjektivs 4 verjingt sich von einer im
Querschnitt senkrecht zur optischen Achse kreisférmigen Eintrittsapertur 28 zu einer im
Querschnitt senkrecht zur optischen Achse elliptischen Frontlinse 21 hin, wobei das
Beleuchtungsobjektiv 4 vorzugsweise derart orientiert wird, dass die Hochachse der
elliptischen Frontlinse 21 in der Ebene des Lichtblattes 11 angeordnet ist. Die spezielle
Form des Beleuchtungsobjektivs 4 erlaubt es, das Beleuchtungsobjektiv 4 in
Kombination mit einem Detektionsobjektiv 20, das eine Frontlinse 22 aufweist, mit
hoher Numerischer Apertur selbst dann zu verwenden, wenn das
Beleuchtungsobjektiv 4 eine kurzen Arbeitsabstand aufweist; insbesondere einen
Arbeitsabstand der kleiner ist als der Radius des Detektionsobjektivs 21, insbesondere
einen Arbeitsabstand der nur etwas gréBer ist, als das Bildfeld des Detektionsobjektivs
21.
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Scanlinse

Detektionsobjektiv
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Patentanspriche

Beleuchtungsanordnung fUr ein Lichtblatt-Mikroskop, bei dem eine Probe mit
einem BeleuchtungslichtbUndel (8) beleuchtet wird, das im Bereich der Probe
als Lichtblatt (11) ausgebildet ist, mit einem Beleuchtungsobjektiv (4), einer
Tubuslinse (3) und einer astigmatischen Optik (7), dadurch gekennzeichnet,
dass die astigmatische Optik (7) derart ausgebildet und derart zwischen der
Tubuslinse und dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet ist, dass das aus
dem Beleuchtungsobjektiv (4) austretende BeleuchtungslichtbUndel (8)

sowohl in einer Sagittalebene, als auch in einer Meridionalebene fokussiert ist.

Beleuchtungsanordnung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass die
Brennweite der astigmatischen Optik vom Abstand der astigmatischen Optik

zu der Pupille des Beleuchtungsobjektivs (4) verschieden ist.

Beleuchtungsanordnung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet,
dass keine weiteren fokussierenden oder defokussierenden Elemente zwischen
der astigmatischen Optik (7) und dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet
sind und/oder dass die astigmatische Optik (7) - zumindest um einen

vorgebbaren Winkelbereich —um eine Achse verdrehbar angeordnet ist.

Beleuchtungsanordnung nach einem der AnsprUche 1 bis 3, dadurch
gekennzeichnet, dass die astigmatische Optik (7) Tell des

Beleuchtungsobjektivs (4) ist.

Beleuchtungsanordnung nach einem der Anspriche 1 bis 4, dadurch

gekennzeichnet, dass

a. die astigmatische Optik (7) eine negative Brechkraft aufweist, und/oder

dass

b. die astigmatische Optik (7) eine Brechkraft im Bereich von -1/(500mm) bis
-1/(700mm), insbesondere von -1/(600mm) aufweist, und/oder dass

c. die astigmatische Optik (7) eine Brechkraft aufweist, die kleiner ist, als 1/10

der Brechkraft des Beleuchtungsobjektivs, und/oder dass
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d. die astigmatische Optik (7) wenigstens bezogen auf die Sagittalebene

eine negative Brechkraft aufweist, und/oder dass

e. die astigmatische Optik (7) wenigstens bezogen auf die Meridionalebene

eine negative Brechkraft aufweist.

Beleuchtungsanordnung nach einem der AnsprOche 1 bis 4, dadurch

gekennzeichnet, dass

a. die astigmatische Optik (7) eine positive Brechkraft aufweist, und/oder

dass

b. die astigmatische Optik (7) wenigstens bezogen auf die Sagittalebene

eine positive Brechkraft aufweist, und/oder dass

c. die astigmatische Optik (7) wenigstens bezogen auf die Meridionalebene

eine positive Brechkraft aufweist.

Beleuchtungsanordnung nach einem der AnsprOche 1 bis 6, dadurch

gekennzeichnet, dass

a. die astigmatische Optik (7) als Zylinderlinse (1) ausgebildet ist oder eine

Zylinderlinse (1) aufweist oder dass

b. die astigmatische Optik (7) als Zylinderlinse (1) mit wenigstens einer konkav
gewdlbten Oberfléche (12) ausgebildet ist oder eine Zylinderlinse (1) mit

wenigstens einer konkav gewdlbten Oberflache (12) aufweist oder dass

c. die astigmatische Optik (7) als Zylinderlinse (1) mit wenigstens einer konvex
gewolbten Oberfldche (14) ausgebildet ist oder eine Zylinderlinse (1) mit

wenigsten einer konvex gewdlbten Oberflache (14) aufweist.

Beleuchtungsanordnung nach einem der AnsprOche 1 bis 7, dadurch

gekennzeichnet, dass

a. die astigmatische Optik (7) in der Pupille (5) des Beleuchtungsobjektivs

(4) angeordnet ist, und/oder dass

b. die astigmatische Optik (7) in einem Unendlichstrahlengang zwischen

der Tubuslinse (3) und dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet ist.
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11.

12.

22

Beleuchtungsanordnung nach einem der Anspriche 1 bis 8 dadurch

gekennzeichnet, dass

a. sich das Beleuchtungsobjektiv (4) von einer im Querschnitt senkrecht zur
optischen Achse kreisférmigen Eintrittsapertur zu einer im Querschnitt
senkrecht zur optischen Achse elliptischen Frontlinse (21) hin verjingt,

und/oder dass

b. sich das Beleuchtungsobjektiv (4) von einer im Querschnitt senkrecht zur
optischen Achse kreisférmigen Eintrittsapertur zu einer im Querschnitt
senkrecht zur optischen Achse elliptischen Frontlinse (21) hin verjingt,
wobei die Hochachse der Frontlinse (21) in der Ebene des Lichtblattes

angeordnet ist.

Beleuchtungsanordnung nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet, dass ein
Teil des Beleuchtungsobjektivs (4) — zumindest um einen vorgebbaren
Winkelbereich - gegenUber dem Rest des Beleuchtungsobjektivs (4)
verdrehbar ausgestaltet ist, wobei der verdrehbar ausgestaltete Teil des

Beleuchtungsobjektivs (4) die elliptischen Frontlinse (21) umfasst.

Beleuchtungsanordnung nach einem der Anspruche 1 bis 10, gekennzeichnet
durch

a. eine Justiervorrichtung zum Justieren der Position und/oder der Ausrichtung

der astigmatischen Optik (7), und/oder durch

b. eine Vorrichtung zum Bestimmen der Position und Ausrichtung optischen

Achse der astigmatischen Optik (7), und/oder durch

c. eine Vorrichtung zum Justieren der Position und Ausrichtung der optischen

Achse der astigmatischen Optik (7).

Beleuchtungsanordnung nach einem der Anspriche 1 bis 11, gekennzeichnet

durch

a. eine Fokusschiebevorrichtung zum Ver&ndern der Position des Lichtblattes

(11) entlang der Lichtausbreitungsrichtung, und/oder durch

b. eine Fokusschiebevorrichtung zum Verdndern der Position des Lichtblattes

(11) senkrecht zur optischen Achse des Beleuchtungsobijektivs (4).
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13.

14.

16.

17.

18.

19.

20.

23

Beleuchtungsanordnung nach einem der AnsprOche 1 bis 12, dadurch
gekennzeichnet, dass die astigmatische Optik (7) als Aufsatz zum Befestigen
an dem Beleuchtungsobjektiv (4) oder einem Beleuchtungsobjektivgehduse
(15) ausgebildet ist.

Mikroskop beinhaltend eine Beleuchtungsanordnung nach einem der
Anspriche 1 bis 13.

Mikroskop nach Anspruch 14, dadurch gekennzeichnet, dass die
astigmatische Optik (7) mittels einer Wechselvorrichtung zum Einbringen von
optischen Bauteilen in den Strahlengang des BeleuchtungslichtbiUndels (8)
wahlweise in den Strahlengang des Beleuchtungslichtbindels (8) eingefugt
oder aus dem Strahlengang des BeleuchtungslichtbUndels entfernt werden

kann.

Mikroskop nach Anspruch 14 oder 15, dadurch gekennzeichnet, dass die
Wechselvorrichtung als Filterrad oder als Filtereinschubvorrichtung oder als

Polfiltereinschub oder als Revolver oder als DIC-Revolver ausgebildet ist.

Mikroskop nach einem der Anspriche 14 bis 16, dadurch gekennzeichnet,
dass das Mikroskop als Rastermikroskop, insbesondere als konfokales
Rastermikroskop ausgebildet ist, oder dass das Mikroskop aus einem
Rastermikroskop, insbesondere einem konfokalen Rastermikroskop, hergestellt

ist.

Mikroskop nach Anspruch 17, dadurch gekennzeichnet, dass die
astigmatische Optik (7) an der Stelle positioniert ist oder positionierbar ist, an

der bei dem Rastermikroskop ansonsten der Hauptstrahlteiler angeordnet ist.

Beleuchtungsobjektiv (4), insbesondere fUr eine Beleuchtungsanordnung nach
einem der Anspriche 1 bis 13 und/oder fUr ein Mikroskop nach einem der
Anspriche 14 bis 18, das eine astigmatische Optik (7) zum Erzeugen eines
Lichtblattes (11) fUr die SPIM-Untersuchung einer Probe beinhaltet und/oder
das sich von einer im Querschnitt senkrecht zur optischen Achse kreisférmigen
Eintrittsapertur zu einer im Querschnitt senkrecht zur optischen Achse

elliptischen Frontlinse (21) hin verjongt.

Verfahren zum Beleuchten einer mikroskopischen Probe mit einem Lichtblatt,

dadurch gekennzeichnet, dass eine astigmatische Optik (7) zwischen einer
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21.

22.

24

Tubuslinse (3) und einem Beleuchtungsobjektiv (4) derart angeordnet wird,
dass das von dem Beleuchtungsobjektiv (4) fokussierte
BeleuchtungslichtbOndel (8) einen sagittalen und einen meridionalen Fokus (9,
10) aufweist, die von dem Beleuchtungsobjektiv (4) einen unterschiedlichen

Axialabstand aufweisen.
Verfahren nach Anspruch 20, dadurch gekennzeichnet, dass,

a. die Probe im Bereich des Fokus mit dem geringeren Axialabstand zu dem
Beleuchtungsobjektiv (4) positioniert wird, wenn die astigmatische Optik

eine negative Brechkraft aufweist und/oder dass

b. die Probe im Bereich des Fokus mit dem gréBeren Axialabstand zu dem
Beleuchtungsobjektiv (4) positioniert wird, wenn die astigmatische Optik

eine positive Brechkraft aufweist.

Verfahren zum Beleuchten einer Probe mittels einer Beleuchtungsanordnung
nach einem der Anspriche 1 bis 13 und/oder zum Beleuchten einer Probe
mittels eines Beleuchtungsobjektivs (4) nach Anspruch 19 und/oder zum
Untersuchen einer Probe mittels eines Mikroskops nach einem der Anspriche
14 bis 18, dadurch gekennzeichnet, dass das von dem Beleuchtungsobjektiv
(4) fokussierte BeleuchtungslichtbUndel (8) einen sagittalen und einen
meridionalen Fokus (9, 10) aufweist, die von dem Beleuchtungsobjektiv (4)

einen unterschiedlichen Axialabstand aufweisen, wobei

a. die Probe im Bereich des Fokus mit dem geringeren Axialabstand zu dem
Beleuchtungsobjektiv (4) positioniert wird, wenn die astigmatische Optik

eine negative Brechkraft aufweist und/oder dass

b. die Probe im Bereich des Fokus mit dem gréBeren Axialabstand zu dem
Beleuchtungsobjektiv (4) positioniert wird, wenn die astigmatische Optik

eine positive Brechkraft aufweist.
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Zusammenfassung

Die Erfindung betrifft eine Beleuchtungsanordnung fUr ein Lichtblatt-Mikroskop, bei
dem eine Probe mit einem Beleuchtungslichtbindel (8) beleuchtet wird, das im
Bereich der Probe als Lichtblatt (11) ausgebildet ist, mit einem Beleuchtungsobjektiv
(4), einer Tubuslinse (3) und einer astigmatischen Optik (7). Die
Beleuchtungsanordnung zeichnet sich dadurch aus, dass die astigmatische Optik (7)
zwischen der Tubuslinse (3) und dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet ist
und/oder keine weiteren fokussierenden oder defokussierenden Elemente zwischen
der astigmatischen Optik (7) und dem Beleuchtungsobjektiv (4) angeordnet sind.
Alternativ kann auch vorgesehen sein, dass die astigmatische Optik Teil des
Beleuchtungsobjektivs (4) ist. DarUber hinaus betrifft die Erfindung ein Verfahren zum
Beleuchten einer Probe mittels einer solchen Beleuchtungsanordnung, sowie ein

Mikroskop, das eine solche Beleuchtungsanordnung beinhaltet.

(Fig. 1)
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Aktenzeichen Nr.

SCHRIFTLICHER BESCHEID LU92807

Feld Nr.1 Grundlage des Bescheids

1. Dieser Bescheid wurde auf der Grundlage des letzten vor dem Beginn der Recherche eingereichten Satzes von
Anspriichen erstellt.

2. Hinsichtlich der Nucleotid- und/oder Aminoséauresequenz, die in der Anmeldung offenbart wurde und fir die
beanspruchte Erfindung erforderlich ist, ist der Bescheid auf folgender Grundlage erstellt worden:

a. Art des Materials
U Sequenzprotokoll
[0 Tabelle(n) zum Sequenzprotokoll
b. Form des Materials
O in Papierform
O in elektronischer Form
c. Zeitpunkt der Einreichung
O in der eingereichten Anmeldung enthalten
0 zusammen mit der Anmeldung in elektronischer Form eingereicht

O nachtraglich eingereicht

3. O Wurden mehr als eine Version oder Kopie eines Sequenzprotokolls undboder einer dazugehérigen Tabelle
eingereicht, so sind zusatzlich die erforderlichen Erklarungen, dass die Information in den nachgereichten
oder zusatzlichen Kopien mit der Information in der Anmeldung in der eingereichten Fassung Ubereinstimmt
bzw. nicht Uber sie hinausgeht, vorgelegt worden.

4. Zusatzliche Bemerkungen:

Formblatt LU237B (January 2007)




Aktenzeichen Nr.

SCHRIFTLICHER BESCHEID LU92807

Feld Nr. lll Keine Erstellung eines Gutachtens tiber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche
Anwendbarkeit

Folgende Teile der Anmeldung wurden nicht daraufhin gepruft, ob die beanspruchte Erfindung als neu, auf
erfinderischer Tatigkeit beruhend und gewerblich anwendbar anzusehen ist:

O die gesamte Anmeldung
& die Anspriiche Nr. 4,9, 10, 13, 19(vollstandig); 22(teilweise)
Begrundung:

[0 Die gesamte Anmeldung, bzw. die obengenannten Anspriiche Nr.  beziehen sich auf den nachstehenden
Gegenstand, fir den keine Recherche durchgefihrt zu werden braucht (genaue Angaben):

(] Die Anspriiche, die Beschreibung oder die Zeichnungen, oder die obengenannten Anspriiche Nr.  sind
so unklar, dass kein sinnvolles Gutachten erstellt werden konnte (genaue Angaben):

O Die Anspriiche bzw. die obengenannten Anspruche Nr. sind so unzureichend durch die Beschreibung
gestutzt, dass kein sinnvolles Gutachten erstelit werden konnte (genaue Angaben):

& fir die gesamte Anmeldung oder fur die obengenannten Anspriiche Nr. 4, 9, 10, 13, 19(vollistandig);
22(teilweise) wurde kein Recherchenbericht erstelit.

O es konnte kein sinnvolles Gutachten erstellt werden, da das Sequenzprotokoll entweder nicht verfiigbar
war, oder nicht im internationalen Format (WIPO ST.25) eingereicht wurde.

O Ohne die Tabellen zu den Sequenzprotokollen konnte kein sinnvolles Gutachten erstelit werden, oder diese
Tabellen waren nicht in elektronischer Form entsprechend der internationalen Norm (WIPO ST.25)
verfagbar.

[0 Siehe Zusatzfeld fiir weitere Angaben.

Feld Nr. IV Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung

. Das Erfordernis der Einheitlichkeit der Erfindung ist aus folgen Griinden nicht erfiillt:

siehe Beiblatt

. Dieser Bescheid ist fir die folgenden Teile der Anmeldung erstelit worden:

O alle Teile

X die Teile, die sich auf die Anspriiche mit folgenden Nummern beziehen: (siehe Recherchebericht)

Formblatt LU237B (January 2007)




Aktenzeichen Nr.

SCHRIFTLICHER BESCHEID LU9S2807

Feld Nr.V  Begriindete Feststellung hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tétigkeit und der
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stiitzung dieser Feststellung

. Feststellung

Neuheit Ja:  Anspriche 1-3,5-8, 11, 12, 14-18, 20, 21(vollstandig); 22(teilweise)
Nein: Anspruche

Erfinderische Tatigkeit Ja:  Anspruche
Nein: Anspriache 1-3, 5-8, 11, 12, 14-18, 20, 21(volistandig); 22(teilweise)

Gewerbliche Anwendbarkeit Ja: Anspruche: 1-3, 5-8, 11, 12, 14-18, 20, 21(volistandig); 22(teilweise)
Nein: Anspriche:

. Unterlagen und Erklarungen:

siehe Beiblatt

Feld Nr. VIl Bestimmte Bemerkungen zur Anmeldung

siehe Beiblatt
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Zu Punkt IV
Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung

Die Anmeldung enthalt mehrere Gruppen von Ansprichen, die nicht durch eine
einzige allgemeine erfinderische Idee verbunden sind.

Die Grunde dafiir sind die folgenden:

Die unabhangigen Ansprlche 1, 19 und 20 haben keine gemeinsamen/
korrespondierenden Merkmale. DarGber hinaus basiert der Gegenstand von Anspruch
1 zumindest nicht auf einer erfinderischen Tatigkeit (siehe unten).

Die Merkmale der Anspriche 2, 3, 5-8, 11, 12, 14-18 beziehen sich auf Details der
astigmatischen Optik.

Das dadurch zu I6sende Problem kann darin gesehen werden, eine flexible
Erzeugung eines Lichtblatts zu ermdglichen.

Die Merkmale von Anspruch 19 (Alternative |) beziehen sich auf ein
Beleuchtungsobjektiv mit astigmatischer Optik.

Das dadurch zu I6sende Problem kann darin gesehen werden, ein fiir die SPIM
Mikroskopie angepasstes Beleuchtungsobjektiv bereitzustellen.

Die Merkmale von Anspruch 19 (Alternative Il) beziehen sich auf ein
Beleuchtungsobjektiv mit elliptischer Frontlinse.

Das dadurch zu I6sende Problem kann darin gesehen werden, ein
Beleuchtungsobjektiv bereitzustellen, das mit Detektionsobjektiven mit hoher
numerischer Apertur verwendet werden kann.

Drei Gruppen von Anspruchen, namlich Anspruche 1-3, 5-8, 11, 12, 14-18, 20, 21, 22
(insofern abhangig von den Ansprichen 1-18), Anspriche 13, 19 (Alternative I) und
22 (wenn abhangig von Anspruch 19) und Anspriche 9, 10, 19 (Alternative 1) und 22
(wenn abhéngig von Anspruch 19) I6sen demnach unterschiedliche Probleme mit
unterschiedlichen Mitteln. Somit liegt weder hinsichtlich der besonderen technischen
Merkmale noch hinsichtlich der gelésten Probleme zwischen den genannten Gruppen
von Ansprichen Einheitlichkeit der Erfindung vor.

Zu Punkt VIII
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Bestimmte Bemerkungen zur Anmeldung

1.1

1.2

1.3

1.4

1.5

Die Anmeldung ist aus folgenden Griinden nicht klar:

Der Ausdruck "Beleuchtungsanordnung” in Anspruch 1 (und im gesamten
Anspruchssatz) ist insofern unklar, als er sowohl eine abstrakte, gedankliche
Anordnung definiert, die von der Patentierung ausgeschlossen ist, als auch
einen konkreten physischen Gegenstand. Eine Klarstellung kénnte
beispielsweise durch den Begriff "Beleuchtungseinrichtung" erfolgen.

Daraber hinaus wird in Anspruch 1 auf ein Mikroskop und dessen Funktion
Bezug genommen, das nicht explizit als Teil der beanspruchten "Anordnung"”
definiert wird.

Der Ausdruck "far ein Lichtblatt-Mikroskop", das nicht zum beanspruchten
Gegenstand gehért, impliziert nicht notwendigerweise, dass die
"Beleuchtungsanordnung" ein Lichtblatt erzeugt. Dartiber hinaus beinhaltet
die beanspruchte Beleuchtungseinrichtung (insofern der Anspruch in diesem
Sinne interpretiert wird) keine Lichtquelle und definiert keine Eigenschaften
des eingehenden Lichts. Die Bezugnahme auf ein Lichtblndel ist daher
unklar.

In Anspruch 1 ist zusatzlich nicht klar welche konkreten Einschrankungen
bezuglich der astigmatischen Optik bzw. deren "Anordnung" durch den
Bezugnahme auf die Fokussierung eines nicht naher definierten Lichtbindels
definiert werden sollen, wobei weder die Lage der Fokuspunkte, noch
strukturelle Merkmale der Optik und, des Objektivs, noch die geometrischen
Eigenschaften des Lichtblndels definiert sind, und der beanspruchte
Gegenstand keine Lichtquelle aufweist.

Die unabhangigen Anspriche 1 und 20 sind nicht konsistent, da Anspruch 1
nicht alle Merkmale aufweist, die den in Anspruch 20 definierten
Verfahrensschritten entsprechen (siehe Merkmale von Anspruch 2).

Die Anspruche 5, 17, 19 sind nicht knapp gefasst, da sie ein oder mehrere
rein optionale, also nicht einschrankende Merkmale aufweisen
("insbesondere"). Zur Klarstellung kdnnten diese Merkmale entweder als
nicht-optionale Merkmale in den Anspruch aufgenommen oder geléscht (und
gdf. als separate abhangige Anspriche formuliert) werden.

Es wird angemerkt, dass die optionalen Abhangigkeiten des Anspruchs 19
ebenfalls nicht einschrankend sind, so dass die beiden Alternativen des
Anspruchs 19 als zwei unabhangige Anspruche angesehen werden massen.
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1.6

Eine Vielzahl von Ansprlichen (Anspruche 3, 5-12, 17, 19, 21, 22) weist eine
Vielzahl von alternativen Merkmalen ("oder", "und/oder") auf, die zudem
teilweise nicht miteinander in Verbindung stehen, Dadurch wird es dem Leser
in unzumutbarer Weise erschwert, die hohe Anzahl von beanspruchten
Merkmalskombination zu identifizieren. Die Anspriiche sind daher nicht klar.

Zu Punkt V

Begriindete Feststellung hinsichtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit
und der gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stiitzung
dieser Feststellung

2.1

Es wird auf folgende Dokumente verwiesen:

D1:DE 102013 213781 A1
D2: DE 10 2010 013223 A1

D3: Jorg G Ritter ET AL: "A cylindrical zoom lens unit for adjustable optical
sectioning in light sheet microscopy References and links / BIOMEDICAL
OPTICS EXPRESS 185", , Bd. 170, Nr. 347, 1. Januar 2012, Seiten 211-219,
XP055137860

D4: HUISKEN J ET AL: "EVEN FLUORESCENCE EXCITATION BY
MULTIDIRECTIONAL SELECTIVE PLANE ILLUMINATION MICROSCOPY
(MSPIM)", OPTICS LETTERS, OPTICAL SOCIETY OF AMERICA, US, Bd.
32, Nr. 17, 1. September 2007, Seiten 2608-2610, XP001507615

Die vorliegende Anmeldung erflllt nicht die Erfordernisse der Patentierbarkeit,
weil der Gegenstand der Anspriiche 1 und 20 nicht auf einer erfinderischen
Tatigkeit beruht.

Im Hinblick auf die schwerwiegenden Klarheitsmangel kann die Anordnung
einer nicht naher definierten Tubuslinse mit undefinierter Funktion, einer nicht
naher definierten astigmatischen Optik und einem nicht naher definierten
Objektiv nicht als Lésung eines speziellen technischen Problems angesehen
werden.
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2.2 Selbst wen man annimmt, dass eine Lichtquelle und die Erzeugung eines
Lichtblatts im Anspruch definiert waren, fragt sich, welches spezielle
technische Problem durch die Fokussierung des Lichtblatts in zwei
unterschiedlichen Richtungen geldst werden soll.

Einerseits ist ein solches Merkmal ohnehin bekannt (siehe D1, Par. 34) bzw.
implizit (siehe Anmeldung S. 4, Z.1), anderseits ist ein solches Merkmal ohne
Definition weiterer wesentlicher Merkmale nicht ausreichend, um das der
vorliegenden Anmeldung zugrundeliegende Problem (S. 3, Z. 1-2) zu Iésen.
Insbesondere ist nicht erkennbar, durch welche Merkmale eine erhohte
Flexibilitat gegeben ist.

2.3 Selbst wenn man Anspruch 1 im Sinne eines klargesteliten Anspruchs
interpretiert, ist dessen Gegenstand naheliegend.

Dokument D1 offenbart (Abb. 1) eine Beleuchtungsvorrichtung mit einer
Tubuslinse 12 und einem Beleuchtungsobijektiv 9. In D1 wird offenbart, ein
Lichtblatt mittels astigmatischer Optik zu erzeugen (Par. 68), wobei das
Lichtbindel in zwei Richtungen unterschiedlich stark fokussiert wird (Par. 34).
Die Anordnung der astigmatischen Optik wird in D1 nicht im Detail offenbart,
ist jedoch fur den Fachmann in naheliegend. Dabei stellt sich lediglich die
Frage, ob sie vor oder nach der Tubuslinse angeordnet wird. Je nach Art der
Lichtquelle und Funktion der Tubuslinse wurde der Fachmann dies Auswahl
aus zwei Mdglichkeiten ohne erfinderisches zutun treffen.

Daher kann die in Anspruch 1 der vorliegenden Anmeldung vorgeschlagene
Lésung nicht als erfinderisch betrachtet werden.

2.4 Entsprechende Einwande gelten gegentber Anspruch 20.

3 Die abhangigen Anspruche 2-8,11,12,14-18 enthalten keine Merkmale, die in
Kombination mit den Merkmalen eines Anspruchs, auf den er/sie riickbezogen
ist/sind, die Erfordernisse in Bezug auf Neuheit bzw. erfinderische Tatigkeit
erfullen.

Anspruch 2: die Einwande bezuglich Anspruch 1 und 20 gelten analog;

Anspruch 3, 11, 12: die spezifizierten Justierméglichkeiten sind nicht mit
unerwarteten technischen Effekten verbunden;

Anspriche 5-8, 21,22: die Details der astigmatischen Optik sind naheliegende
Gestaltungsoptionen, die ein Fachmann im Rahmen einer normalen
Gestaltungsprozedur ohne erfinderische Tatigkeit bestimmen wirde;
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Anspriiche 14-18: normale Gestaltungsoptionen.
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