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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　端部表面を有する光学ライトガイドからシグナルを受信し、それを均一化させるように
構成される、光学ホモジナイザであって、
　前記光学ライトガイドを受容するように構成される、アダプタと、
　光学ウインドウと、
　前記アダプタと前記光学ウインドウとの間に配置される均一化ロッドであって、前記均
一化ロッドは、入力端部表面から出力端部表面へと長手方向に延在し、前記出力端部表面
の面積が前記入力端部表面の面積よりも少なくとも３倍大きく、前記均一化ロッドは前記
出力端部表面から前記入力端部表面にテーパ状になっている、均一化ロッドと、を備え、
　前記光学ホモジナイザは、前記光学ライトガイドが前記アダプタによって受容されたと
きに、前記均一化ロッドの前記入力端部表面が前記光学ライトガイドの前記端部表面と当
接し、前記均一化ロッドの前記出力端部表面が前記光学ウインドウと当接するように構成
されている、光学ホモジナイザ。
【請求項２】
　前記アダプタ、前記光学ウインドウ、及び前記均一化ロッドが中に配置される、ハウジ
ングを更に備える、請求項１に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項３】
　前記均一化ロッドの前記入力端部表面が前記光学ライトガイドの前記端部表面をしっか
りと押し付け、前記均一化ロッドの前記出力端部表面が前記光学ウインドウをしっかりと
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押し付ける、請求項１に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項４】
　前記均一化ロッドの前記出力端部表面の面積が、前記均一化ロッドの前記入力端部表面
の面積よりも少なくとも１１倍大きい、請求項１に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項５】
　前記均一化ロッドの前記入力端部表面及び出力端部表面が、それぞれ、正方形または長
方形の形態で成形されている、請求項１に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項６】
　前記均一化ロッドの前記入力端部表面を前記光学ライトガイドの前記端部表面と揃え、
前記均一化ロッドの前記出力端部表面を光学ミラーと揃えるように、前記均一化ロッドを
配置するための手段を更に備える、請求項１に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項７】
　前記配置手段が、近位スライダ及び遠位スライダを備え、両方のスライダが前記均一化
ロッドと接触している、請求項６に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項８】
　前記配置手段が、近位バネ、中央バネ、及び遠位バネを備え、
　前記近位バネ、中央バネ、及び遠位バネが、前記近位スライダ及び遠位スライダと協働
して、前記均一化ロッドの前記入力端部表面が前記光学ライトガイドの前記端部表面をし
っかりと押し付け、前記均一化ロッドの前記出力端部表面が前記光学ウインドウをしっか
りと押し付けることをもたらす、請求項６に記載の光学ホモジナイザ。
【請求項９】
　高コンテンツ撮像（ＨＣＩ）システムであって、
　複数の生物細胞を受容するように構成される、ステージと、
　励起光を生成する励起光源と、
　請求項１に記載の光学ホモジナイザと、を備え、
　前記光学ホモジナイザが、前記励起光源からの前記励起光を受信し、そこから均一化さ
れた励起光を生成し、それが、前記ステージでの前記生物細胞の撮像に用いられる、高コ
ンテンツ撮像（ＨＣＬ）システム。
【請求項１０】
　前記光学ホモジナイザによって受信された前記励起光は、円形のスポットを有し、前記
均一化された励起光は、正方形または長方形のスポットを有する、請求項９に記載のＨＣ
Ｉシステム。
【請求項１１】
　前記均一化された励起光の前記スポットのサイズは、前記撮像される細胞とほぼ同じサ
イズである、請求項１０に記載のＨＣＩシステム。
【請求項１２】
　前記光学ホモジナイザは、前記均一化された励起光を前記ステージに集束させるように
、スリーブ内で摺動可能である、請求項９に記載のＨＣＩシステム。
【請求項１３】
　中を通って延在する光路を有する光学励起アダプタであって、
　クリティカル照明アセンブリと、
　前記クリティカル照明アセンブリに光学的に連結された光学ホモジナイザと、を備え、
　前記光学ホモジナイザが、入力端部表面から出力端部表面へと長手方向に延在する均一
化ロッドを備え、前記均一化ロッドは前記端部表面間でテーパ状になっており、
　前記光学励起アダプタは、（ｉ）前記光学ホモジナイザによって受信された励起シグナ
ルが、前記均一化ロッドを通って均一化されたシグナルを生成し、（ｉｉ）前記均一化さ
れたシグナルが前記均一化ロッドの前記均一化された出力面の像としてサンプル面に送ら
れるように前記クリティカル照明アセンブリを通るように、適合されている、光学励起ア
ダプタ。
【請求項１４】
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　前記クリティカル照明アセンブリは、前記光学ホモジナイザが中に挿入されるスリーブ
を備える、請求項１３に記載の光学励起アダプタ。
【請求項１５】
　入力部及び出力部を有する光学励起アダプタであって、
　１つ以上のコレクタレンズを有するコレクタアセンブリと、
　１つ以上のコンデンサレンズを有するコンデンサアセンブリと、
　入力端部表面から出力端部表面へと長手方向に延在する均一化ロッドであって、前記均
一化ロッドは前記端部表面間でテーパ状であり、かつ複数の重なり合った光の内部全反射
が前記ロッド内部で生じるように構成されている、均一化ロッドと、を備え、
　前記光学励起アダプタが、前記光学励起アダプタの前記入力部で受信された光が、前記
均一化ロッドの前記入力端部表面及び出力端部表面、前記１つ以上のコレクタレンズ、な
らびに前記１つ以上のコンデンサレンズを通り、前記出力部で前記光学励起アダプタから
出るように適合されている、光学励起アダプタ。
【請求項１６】
　前記均一化ロッドはハウジングに収容され、前記光学励起アダプタは、前記ハウジング
が中に受容され固定されるスリーブを更に備える、請求項１５に記載の光学励起アダプタ
。
【請求項１７】
　前記ハウジングが、前記光学励起アダプタから出る前記光を集束させるように前記スリ
ーブ内で摺動可能である、請求項１６に記載の光学励起アダプタ。
【請求項１８】
　光学ホモジナイザをアセンブルする方法であって、
　遠位配置装置、中央バネ、近位配置装置、及び近位バネをこの順序でハウジングの近位
端に挿入することと、
　ライトガイドアダプタを前記ハウジングの前記近位端に固定することと、
　均一化ロッド、光学ウインドウ、及び遠位バネをこの順序で前記ハウジングの遠位端に
挿入することと、
　保定キャップを前記ハウジングの前記遠位端に固定することと、を含む、方法。
【請求項１９】
　ライトガイドを前記ライトガイドアダプタに挿入することを更に含む、請求項１８に記
載の方法。
【請求項２０】
　前記ライトガイドは、前記ライトガイドアダプタを前記ハウジングの前記近位端に固定
する前に前記ライトガイドアダプタに挿入される、請求項１９に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
背景
　本出願は、光学システム内で光視野を伝播するためのシステム、デバイス、及び方法に
関する。より具体的には、本出願は、出力光視野が均一な断面照射を有するように照射源
から出力光視野を生成することに関する。
【背景技術】
【０００２】
　過去十年にわたり、顕微鏡法では生物サンプルの自動撮像の傾向が高まっている。サン
プルを手作業で観察するのではなく、自動化顕微鏡法では、コンピュータ制御によるサン
プル視野の自動選択及びデジタル撮像を伴い、エンドユーザが入力を行うことなしに多数
のサンプルを高スループットで撮像することが可能である。
【０００３】
　蛍光標識した細胞に適用され、取得した画像の自動化定量分析を伴う場合には、自動化
撮像は、ＨＣＩ（高コンテンツ撮像）として知られることも多い。特に、ＨＣＩは、細胞
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の構成要素及びプロセスの時間的－空間的動態に関する詳細な情報が得られる細胞に基づ
くスクリーニング法であり、薬物候補の特定及び検証のための細胞に基づくスクリーニン
グの使用において役割を果たしている。ＨＣＩにより得られる情報は、詳細な生物学上の
情報を提供することにより創薬プロセスにおけるボトルネックを緩和する。この方法に関
連するアッセイでは、所望される生物学上の情報に応じて、固定細胞または生細胞が使用
される。
【０００４】
　ＨＣＩは、蛍光リガンドなどの蛍光プローブ、及び特定の細胞標的を対象とした免疫蛍
光プローブ、蛍光環境もしくは細胞状態センサ、または細胞が内因的に発現する蛍光タン
パク質キメラで標識された細胞と共に用いられることが一般的である。ＨＣＩの利点の１
つは、その多重化複数スペクトルの能力であり、それぞれが異なる色の蛍光シグナルを放
出する複数の蛍光プローブを検出することができる。
【０００５】
　蛍光分析の際、フルオロフォア励起光源からの光は、典型的に、細胞に向かって誘導さ
れる。励起光により細胞が照射され、それによって、細胞からのフルオロフォア発光の放
出が誘起される。発光を撮像し、分析して、細胞に関する情報が判定される。複数の蛍光
プローブの検出を可能にするために、フルオロフォア励起光源は複数帯域の光を提供して
もよい。
【発明の概要】
【０００６】
　光学システム内で正確にサイズ決定された均一な視野の光を送達する装置及び方法。本
装置は、紫外、可視、及び近赤外波長にわたり、不均一さに関係なく、広範な入力ビーム
発散全体で等しくに良好に動作する。特定のサイズの標的領域に均等に分布した照射を作
り出す、テーパ状または縁取られた均一化ロッド。
【０００７】
　一態様において、光学ホモジナイザには、アダプタ、光学ウインドウ、及び均一化ロッ
ドが含まれる。光学ホモジナイザは、端部表面を有する光学ライトガイドからのシグナル
を受信し、均一化するように構成される。アダプタは、光学ライトガイドを受容するよう
に構成される。均一化ロッドは、アダプタと光学ウインドウとの間に配置され、入力端部
表面から出力端部表面へと長手方向に延在している。出力端部表面の面積は、入力端部表
面の面積よりも少なくとも３倍大きい。均一化ロッドは、出力端部表面から入力端部表面
へとテーパ状になっている。光学ホモジナイザは、光学ライトガイドがアダプタによって
受容されたときに、均一化ロッドの入力端部表面が光学ライトガイドの端部表面と当接し
、均一化ロッドの出力端部表面が光学ウインドウと当接するように、構成されている。
【０００８】
　光学ホモジナイザはまた、アダプタ、光学ウインドウ、及び均一化ロッドが中に配置さ
れるハウジングを含んでもよい。
【０００９】
　均一化ロッドの入力端部表面は、光学ライトガイドの端部表面をしっかりと押し付け得
る。均一化ロッドの出力端部表面は、光学ウインドウをしっかりと押し付け得る。
【００１０】
　均一化ロッドの出力端部表面は、均一化ロッドの入力端部表面の面積よりも少なくとも
１１倍大きくてもよい。
【００１１】
　均一化ロッドの入力端部表面及び出力端部表面は、それぞれ、正方形または長方形の形
状であり得る。
【００１２】
　光学ホモジナイザにはまた、均一化ロッドを、入力端部表面が光学ライトガイドの端部
表面と揃い、出力端部表面が光学ミラーと揃うように配置するための手段が含まれ得る。
【００１３】
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　配置のための手段には、近位スライダ及び遠位スライダが含まれ得、これらはいずれも
均一化ロッドと接触している。
【００１４】
　配置のための手段には、均一化ロッドの入力端部表面が光学ライトガイドの端部表面を
しっかりと押し付け、均一化ロッドの出力端部表面が光学ウインドウをしっかりと押し付
けるように、近位スライダ及び遠位スライダと協働する、近位バネ、中央バネ、及び遠位
バネが含まれ得る。
【００１５】
　一態様において、高コンテンツ撮像（ＨＣＩ）システムには、複数の生物細胞を受容す
るように構成されるステージと、励起光を生成する励起光源と、光学ホモジナイザとが含
まれる。光学ホモジナイザは、励起光源からの励起光を受信し、そこから均一化された励
起光を生成し、それがステージでの生物細胞の撮像に用いられる。
【００１６】
　光学ホモジナイザが受信した励起光は、円形のスポットを有し得る。均一化された励起
光は、正方形または長方形のスポットを有し得る。
【００１７】
　均一化された励起光のスポットのサイズは、撮像される細胞とほぼ同じサイズであり得
る。
【００１８】
　光学ホモジナイザは、均一化された励起光をステージに集束させるように、スリーブ内
で摺動可能であってもよい。
【００１９】
　一態様において、光学励起アダプタには、クリティカル照明アセンブリ及び光学ホモジ
ナイザが含まれる。光学励起アダプタは、そこを通って延在する光路を有する。光学ホモ
ジナイザは、クリティカル照明アセンブリに光学的に連結されている。光学ホモジナイザ
には、入力端部表面から出力端部表面へと長手方向に延在する均一化ロッドが含まれる。
均一化ロッドは、端部表面間でテーパ状になっている。光学励起アダプタは、（ｉ）光学
ホモジナイザによって受信された励起シグナルが、均一化ロッドを通って均一化されたシ
グナルを生成し、（ｉｉ）均一化されたシグナルが均一化ロッドの均一化された出力面の
像としてサンプル面に送られるようにクリティカル照明アセンブリを通るように、適合さ
れている。
【００２０】
　クリティカル照明アセンブリには、光学ホモジナイザが中に挿入されるスリーブが含ま
れる。
【００２１】
　一態様において、光学励起アダプタには、コレクタアセンブリ、コンデンサアセンブリ
、及び均一化ロッドが含まれる。光学励起アダプタは、入力部及び出力部を有する。コレ
クタアセンブリは、１つ以上のコレクタレンズを有する。コンデンサアセンブリは、１つ
以上のコンデンサレンズを有する。均一化ロッドは、入力端部表面から出力端部表面へと
長手方向に延在している。均一化ロッドは、入力端部表面と出力端部表面との間でテーパ
状になっている。光学励起アダプタは、光学励起アダプタの入力部で受信された光が、均
一化ロッドの入力端部表面及び出力端部表面、１つ以上のコレクタレンズ、ならびに１つ
以上のコンデンサレンズを通り、出力部で光学励起アダプタから出るように適合されてい
る。
【００２２】
　均一化ロッドは、ハウジングに収容されてもよい。光学励起アダプタには、ハウジング
が中に受容され固定される、スリーブが含まれ得る。
【００２３】
　ハウジングは、光学励起アダプタから出る光を集束させるように、スリーブ内で摺動可
能であり得る。
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【００２４】
　一態様において、光学ホモジナイザをアセンブリする方法は、遠位配置装置、中央バネ
、近位配置装置、及び近位バネをこの順序でハウジングの近位端に挿入することと、ライ
トガイドアダプタハウジングの近位端に固定することと、均一化ロッド、光学ウインドウ
、及び遠位バネをこの順序でハウジングの遠位端に挿入することと、保定キャプをハウジ
ングの遠位端に固定することと、を含む。
【００２５】
　本方法はまた、ライトガイドをライトガイドアダプタに挿入するステップも含み得る。
【００２６】
　ライトガイドは、ライトガイドアダプタをハウジングの近位端に固定する前に、ライト
ガイドアダプタに挿入してもよい。
【００２７】
　前述の概要は、例示に過ぎず、決して制限することを意図するものではなく、本概要は
、発明を実施するための形態で以下に更に詳細に説明される概念を選択的に簡単な形態で
紹介するために提供されている。本概要は、特許請求される主題の重要な特徴または本質
的な特徴を特定することを意図することも、特許請求される主題の範囲を決定する補助と
して用いられることを意図するものでもない。
【００２８】
　追加の特徴及び利点は、以下の説明に記載され、また一部はその説明から明らかとなる
か、または本明細書に記載もしくは想起される実施形態の実施により学ばれ得る。本明細
書に記載または想起される実施形態の特徴及び利点は、添付の特許請求の範囲に具体的に
指し示される機器及び組み合わせを用いて実現及び獲得することができる。これら及び他
の特徴は、以下の説明及び添付の特許請求の範囲から更に詳細に明らかになるか、または
以下に記載されるように本明細書に記載もしくは想起される実施形態の実施により学ばれ
得る。
【図面の簡単な説明】
【００２９】
　これより、添付の図面を参照して様々な実施形態を考察する。これらの図面は、典型的
な実施形態を示すに過ぎず、したがって本出願の範囲を限定するものと見なされるべきで
はないことを理解されたい。図面は、必ずしも縮尺通りではなく、一部の要素は明瞭さの
ためだけに描かれている場合があることも理解されたい。
【００３０】
　図面では、同様の数字は同様の要素を示す。更に、要素の複数の事例はそれぞれ、要素
番号に付加された別々の文字を含み得る。例えば、特定の要素「２０」の２つの事例は、
「２０ａ」及び「２０ｂ」とラベル付けされ得る。この場合、要素のラベルは、要素の全
ての事例を全体として参照するために、付加された文字なしで（例えば、「２０」）使用
されてもよく、一方で要素のラベルは、要素の特定の事例を指す場合には付加された文字
（例えば、「２０ａ」）を含むことになる。
【００３１】
【図１】円形ライトガイドからの出力の一般的な形状の強度グラフである。
【図２】ガウス分布を呈する光ビームの照射図を示す。
【図３Ａ】様々な照射スポットのサイズ及び対応する画像サイズを示すブロック図である
。
【図３Ｂ】様々な照射スポットのサイズ及び対応する画像サイズを示すブロック図である
。
【図３Ｃ】様々な照射スポットのサイズ及び対応する画像サイズを示すブロック図である
。
【図３Ｄ】様々な照射スポットのサイズ及び対応する画像サイズを示すブロック図である
。
【図４】不均等な照射分布を示すサンプルの画像である。
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【図５Ａ】本明細書に開示または想起される特徴を組み込んだ均一化ロッドの例示的な実
施形態を示す。
【図５Ｂ】本明細書に開示または想起される特徴を組み込んだ均一化ロッドの例示的な実
施形態を示す。
【図６Ａ】様々な面における光ビームの強度プロファイルを示す。
【図６Ｂ】様々な面における光ビームの強度プロファイルを示す。
【図６Ｃ】様々な面における光ビームの強度プロファイルを示す。
【図７】本明細書に開示または想起される特徴を組み込んだ光学ホモジナイザの例示的な
実施形態の斜視図である。
【図８】図７の光学ホモジナイザの断面図である。
【図９】図７の光学ホモジナイザをアセンブルする方法の例示的な実施形態を示す。
【図１０】図７の光学ホモジナイザをアセンブルする方法の例示的な実施形態を示す。
【図１１】本明細書に開示または想起される特徴を組み込んだシステムの例示的な実施形
態を示す。
【図１２】細胞撮像デバイスの例示的な実施形態の断面図である。
【図１３】図１２の細胞撮像デバイスの簡略化した上面断面図である。
【図１４】本明細書に開示または想起される特徴を組み込んだ励起アダプタの例示的な実
施形態を示す。
【図１５】図１４の励起アダプタの断面図である。
【図１６Ａ】サンプル画像である。
【図１６Ｂ】サンプル画像である。
【図１７Ａ】更なるサンプル画像である。
【図１７Ｂ】更なるサンプル画像である。
【発明を実施するための形態】
【００３２】
　本明細書で使用されるとき、別途暗示的または明示的に理解または記述されない限り、
単数形で現れる用語はその複数形の対応物を包含し、複数形で現れる用語はその単数形の
対応物を包含する。更に、本明細書に記載される任意の所与の構成要素または実施形態に
ついて、その構成要素に関して記載される可能な候補または代替物は、別途暗示的または
明示的に理解または記述されない限り、個別または互いとの組み合わせで使用され得るこ
とが理解される。更に、かかる候補または代替物の任意の一覧は、別途暗示的または明示
的に理解または記述されない限り、例示に過ぎず、限定するものでないということが理解
されるだろう。更に、別途示されない限り、本明細書及び請求項において使用される、成
分、構成要素、反応条件等の量を表す数字は、「約（ａｂｏｕｔ）」という用語で修飾さ
れるものとして理解されるべきである。
【００３３】
　したがって、そうでないことが示されない限り、本明細書及び添付の特許請求の範囲に
記載されている数値的なパラメータは、本明細書で提示される主題によって得られること
が求められる所望の特徴に応じて変化し得る近似値である。最後に、また請求項の範囲の
等価物の教示の適用を制限しようとするものとしてではなく、それぞれの数値的なパラメ
ータは、少なくとも、報告される有効桁数を考慮して、かつ通常の四捨五入技法を適用し
て、解釈されるべきである。本明細書に提示される主題の幅広い範囲を示す数値的な範囲
及びパラメータは近似値であるものの、特定の例において示される数値的な値は、可能な
限り正確に報告される。しかしながら、任意の数値的な値は、それらそれぞれの試験測定
値において見出される標準偏差から結果として必然的に生じるある特定の誤差を生得的に
含む。
【００３４】
　更に、本明細書及び添付の特許請求の範囲において使用されるとき、「頂部（ｔｏｐ）
」、「底部（ｂｏｔｔｏｍ）」、「左（ｌｅｆｔ）」、「右（ｒｉｇｈｔ）」、「上（ｕ
ｐ）」、「下（ｄｏｗｎ）」、「上の（ｕｐｐｅｒ）」、「下の（ｌｏｗｅｒ）」、「入
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力（ｉｎｐｕｔ）」、「出力（ｏｕｔｐｕｔ）」などの方向指示語は、専ら相対的方向を
示すために本明細書において使用され、本明細書の範囲または特許請求の範囲を限定する
よう別様に意図されるものではい。
【００３５】
　本明細書において開示または想起される実施形態は、以下により詳細に考察されるよう
に、コンピュータハードウェア、例えば、１つ以上のプロセッサなどを含む、特定用途ま
たは汎用のコンピュータを含むかまたは用いる場合がある。これらの実施形態はまた、コ
ンピュータ実行可能命令及び／またはデータ構造を運ぶかまたは記憶するために、物理的
及びそれ以外のコンピュータ可読媒体を含み得る。そのようなコンピュータ可読媒体は、
汎用または特定用途のコンピュータシステムによってアクセスすることができる任意の利
用可能な媒体であり得る。コンピュータ実行可能命令を記憶するコンピュータ可読媒体は
、物理的記憶媒体である。コンピュータ実行可能命令を運ぶコンピュータ可読媒体は、伝
送媒体である。したがって、例としてであり、制限するものではなく、いくつかの実施形
態は、コンピュータ記憶媒体及び伝送媒体という少なくとも２つの異なる種類のコンピュ
ータ可読媒体を含み得る。
【００３６】
　コンピュータ記憶媒体としては、ＲＡＭ、ＲＯＭ、ＥＥＰＲＯＭ、ＣＤ－ＲＯＭ、もし
くは他の光学ディスク記憶装置、磁気ディスク記憶装置、もしくは他の磁気記憶装置デバ
イス、または所望されるプログラムコード手段をコンピュータ実行可能命令もしくはデー
タ構造の形態で記憶するために使用することができ、汎用もしくは特定用途のコンピュー
タによってアクセスすることができる任意の他の媒体が挙げられる。
【００３７】
　「ネットワーク」は、コンピュータシステム及び／またはモジュール及び／または他の
電子デバイス間での電子データの移送を可能にする、１つ以上のデータリンクとして定義
される。情報が、コンピュータへのネットワークまたは別の通信接続（有線、無線、また
は有線と無線の組み合わせ）を介して移送または提供される場合、コンピュータは、適切
に、この接続を伝送媒体と見なす。伝送媒体としては、データまたは所望されるプログラ
ムコード手段をコンピュータ実行可能命令またはデータ構造の形態で運ぶために使用する
ことができ、汎用または特定用途のコンピュータによってアクセスすることができる、ネ
ットワーク及び／またはデータリンクが挙げられる。上述のものの組み合わせもまた、コ
ンピュータ可読媒体の範囲内に含まれるべきである。
【００３８】
　更に、様々なコンピュータシステム構成要素に到達すると、コンピュータ実行可能命令
またはデータ構造の形態のプログラムコード手段は、伝送媒体からコンピュータ記憶媒体
に（または逆も同様）自動で移送され得る。例えば、ネットワークまたはデータリンクを
介して受信されたコンピュータ実行可能命令またはデータ構造は、ネットワークインター
フェースモジュール（例えば、「ＮＩＣ」）内のＲＡＭでバッファリングされた後、最終
的にコンピュータシステムのＲＡＭ及び／またはコンピュータシステムのより揮発性の低
いコンピュータストレージ媒体に移送される。したがって、コンピュータ記憶媒体は、伝
送媒体を用いることもある（または主に用いることすらある）コンピュータシステム構成
要素内に含まれてもよいことを理解されたい。
【００３９】
　コンピュータ実行可能命令は、例えば、汎用コンピュータ、特定用途コンピュータ、ま
たは特定用途プロセシングデバイスにある特定の機能または機能群を実行させる、命令及
びデータを含む。コンピュータ実行可能命令は、例えば、バイナリ、アセンブリ言語など
の中間形式の命令、またはソースコードですらあり得る。本主題は、構造上の特徴及び／
または方法論的な行為に対して特定の言語で記載されているが、添付の特許請求の範囲に
定められる本主題は、必ずしも上述の特徴または行為に限定されるものではないことを理
解されたい。むしろ、記載される特徴及び行為は、特許請求の範囲を実施する例示的な形
態として開示されている。
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【００４０】
　当業者であれば、これらの実施形態が、パーソナルコンピュータ、デスクトップコンピ
ュータ、ラップトップコンピュータ、メッセージプロセッサ、ハンドヘルドデバイス、複
数プロセッサシステム、マイクロプロセッサベースもしくはプログラム可能な消費者用電
子機器、ネットワークＰＣ、ミニコンピュータ、メインフレームコンピュータ、タブレッ
ト、携帯電話、ＰＤＡ、ポケットベル、ルータ、スイッチなどを含む、多種類のコンピュ
ータシステム構成で、ネットワークコンピューティング環境において実施され得ることを
理解するであろう。実施形態は、ネットワークを通じて（有線データリンク、無線データ
リンク、または有線と無線の組み合わせのデータリンクによって）連結されたローカル及
びリモートコンピュータシステムの両方がタスクを実行する、分散型システム環境におい
て実施されてもよい。分散型システム環境において、プログラムモジュールは、ローカル
及びリモートの両方のメモリ記憶デバイスに位置し得る。１つのエンティティのプログラ
ムモジュールが、別のエンティティのデータセンタまたは「クラウド」に位置付けられて
もよく、及び／またはそこで実行されてもよい。本明細書及び添付の特許請求の範囲にお
いて、コンピュータシステムはまた、撮像システム（例えば、図１１の撮像システム１０
２）を含んで定義される。
【００４１】
　光学系では、光ビームを伝達するためにライトガイド、例えば、液体及びファイバライ
トガイドなどが使用される。光源、例えば、レーザ、レーザダイオード、ＬＥＤ、または
フィラメントなどが、必要に応じてコリメートされ、各ライトガイドの入力端部に導入さ
れる。ライトガイドの伝達特性に起因して、各ライトガイドの出力端部における光の強度
プロファイルは、典型的に、概ねガウス分布を有する。これは、図１の強度グラフ１５０
に示されるように、照射が中心では最も明るく、そこから外側に向かって弱まることを意
味する。すなわち、光の入射に直交するライトガイドの出力端部の面では、光の強度は中
心にピークがあり、照射の中心から離れるにつれて減少する。図２は、そのようなプロフ
ァイルを有する光ビーム１５２の照射図の例を示す。光ビーム１５２は、このガウス分布
に基づいた特定のスポットサイズ（破線１５４として示される）、すなわち、ビーム幅を
有すると考えられる。
【００４２】
　そのような光は、表示または記録する目的で標的またはサンプルを照射するのに用いら
れることが多い。例えば、標準的なクリティカル照明顕微鏡法または機器システムにおい
て、光源からの光は、システムを通ってライトガイドに誘導されたコリメートビームへと
凝集され、対物レンズまたはコンデンサを通って標的に集束される。照射された標的は、
次いで、ＣＣＤまたはＣＭＯＳベースのカメラによって、典型的には正方形または長方形
のセンサを使用してサンプリングされるか、または記録される。
【００４３】
　従来的な照射システム及び集光光学装置では、図３Ａ～３Ｄに示されるように、サンプ
ルには光の円形スポット１５６が提供される。センサが正方形または長方形であるため、
光ビームの円形スポット１５６が記録に必要とされる量の標的１５８をちょうど含む照射
を提供するのに最適であったとしても、利用可能な照射光の多くが無駄となり、ＣＣＤま
たはＣＭＯＳベースのカメラによって撮像される領域の外側にある。例えば、図３Ａ及び
３Ｂにおいて灰色の領域として示されるように、正方形のセンサを用いた場合には利用可
能な照射光のうち約３５％が、使用されないか、無駄となり、長方形のセンサを用いた場
合には更に多くが無駄となる。
【００４４】
　多重波長の光学システムに関しては、レンズ装置（ｌｅｎｓｉｎｇ）は、使用される全
ての波長を含めなければならない。結果として、標的面に送達される照射光の最小スポッ
トサイズは、ビームを組み合わせる前に複数の波長または複数の光学装置のそれぞれが作
り出す最も小さなスポットのそれぞれと少なくとも同程度の大きさでなければならない。
このため、図３Ｃ及び３Ｄに示されるように、標的ではより大きなスポットサイズが必要
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となり、更に多くの照射光の損失が生じる。損失の重大度は、照射及び対物レンズの具体
的なレンズ設計に依存する。
【００４５】
　調節しなければ、クリティカル照明システムにおける照射光は、図２に示されるように
、光源、例えば、ライトガイドの出力に固有な概ねガウス分布を保つ。この視野の中心か
ら隅部へ向かった強度の変動性は、容易に明らかであり、画像の見た目、シグナル対ノイ
ズ比、ならびにシステムまたは対物レンズの視野よりも大きな範囲に及ぶ画像セットの空
間的連続性に影響を及ぼす。図４は、これらの標準的なクリティカル照明顕微鏡システム
のうちの１つによって記録された実際の画像サンプル１６０である。概ねガウス状の強度
分布のため、画像の中心部分は明るいが、画像の明るさは縁部に向かって弱まり、隅部で
はほとんど存在せず、上述の問題を反映している。
【００４６】
　照射光を均一化するかまたは均等に分布させるための１つの標準的なアプローチは、標
的視野がビームの中心付近のより均等に分布した強度のみを受信するように、スポットサ
イズを増大させることである。強力なレーザを用いることで、ビームの中心１０％を拡大
し、標的を覆うスポットとしてそれを使用することによりこれが達成できるが、利用可能
な光のうちかなりの量を破棄することになる。ビームの小さな中心領域をサンプリング領
域に適用するように照射スポットが拡大されているため、これにはかなりの量の電力が必
要であり、印加される電力は拡大率が増加すると大幅に低下する。これはまた、標的領域
外のフルオロフォアを励起するという望ましくない影響も有し得、このことが、結果とし
て生じる染色されたサンプルにおいて観察される光毒性及び光退色に寄与している。非コ
ヒーレント光源を用いると、全視野にわたって同様の許容可能な強度を達成することによ
り、ビームが標的表面に到達する前に、全ビーム力の７０％以上の損失が生じ得る。加え
て、ビームの中心１０％では強度がより均等であるとは言え、強度は、依然として完全に
均等ではない。
【００４７】
　別の標準的なアプローチは、非球面集光レンズを使用することである。これらのレンズ
は、レンズ装置表面の非球面の曲線により不規則な強度分布への対抗が補助されるため、
光の空間的不均一性に対抗するのを補助することができる。残念なことに、ＬＥＤ及びフ
ィラメント源などの多くの光源は、非常に広い角度で光を放出するため、最適な集光のた
めには大きな非球面レンズが必要である。これらの大きな非球面レンズは高価であり、最
適に作用するには特別な波長が必要であり、容易に入手可能ではない。
【００４８】
　多数の従来的なクリティカル照明システムで見られる別の欠点は、光源構造の保持であ
る。すなわち、集光された光ビームは、光ビームを生成するために使用された光源由来の
構造を保持し得る。これは、例えば、レーザ、ＬＥＤ、フィラメント、または任意の他の
光源（コリメートされていてもいなくても）を含む、ほぼ全ての光源を用いる際に生じ得
る。この構造は、サンプル面に光ビームを再集束させたときに見えるようになり得る。照
射の焦点をわずかに外すことにより光源の構造を見えにくくすることができるが、これは
、標的表示領域の隅部における照射強度を更に減少させ得る。
【００４９】
　更に、複数の波長能を有する従来的な照射システムは、かさばるシステムである。ほと
んどの光源、例えば、レーザ、レーザダイオード、及びＬＥＤでは、各波長は、別個の素
子によって生成される。これらの素子からの放出を捕捉し、次いで、組み合わせて、外部
システムまたは光路に連結するための単一の出力にする必要がある。フィラメントベース
の光源では、多くの熱が生じ得るため、フィラメント電球の周りの領域を冷却するための
空気が流れる空間が必要となる。これらの照射源は、主光学コアに物理的に取り付けられ
ているか、組み込まれているが、それらは、典型的に、可撓性の液体または光ファイバの
ライトガイドの使用により、分離している。照射光をライトガイドの端部に集束させるた
めにレンズが使用され、次に、ライトガイドから出るビームを主光学機器への進入点で調
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節するために、カプラーが提供される。
【００５０】
　ライトガイドを通じて光を十分な距離、例えば、１～２メートル以上伝達することによ
り、理想的とは言えないが有意な均一化効果を得ることができ、その結果、ビームがライ
トガイドを出るときに、光を生成する素子の構造がビームからほとんど取り除かれた状態
となる。しかしながら、上述のように、出てくるビームは、依然として、ライトガイドの
入力部の光が有していたものと同じ円形形状及び概ねガウス状の強度プロファイルを有す
る。更に、広範な波長を生成する光源については、全波長範囲を収容しなければならず、
これは、現在の現実的なレンズ設計の制限事項に基づくとライトガイドが更により大きな
直径を有することを要する。例えば、単一の波長が光ファイバのコアを通って伝播する場
合、最小コア直径は、現在の技術を用いれば約６～１０ミクロンであればよいが、複数の
波長の場合は、コア直径は、現実的な使用のためには約１５０～１，５００ミクロンに著
しく増大させる必要がある。そしてファイバのサイズが増大するにつれ、標的領域の中心
から縁部に向かって見られる強度の差は、より顕著になる。
【００５１】
　ＨＣＩシステムのユーザは、典型的に、視野の隅部に向かった強度の低下が最小限（例
えば、約１５％未満）となることを求めている。一部の事例では、この要望は、更に高い
場合もある。例えば、一部の事例では、観察される低下は、無視できる程度（例えば、約
５％未満）でなければならない。これらの要件をＨＣＩシステムが満たすのは困難である
。各照射源は、光を生成する主構成要素ならびに意図される標的領域に光を送達するため
に用いられる導管またはレンズ装置に応じて、異なる分布パターンを呈する。構造、強度
分布、及び波長（複数可）における変動性により、光学装置の設計者は均一な送達を目指
しているが、照射源がどれほど不規則であるかを正確に把握していない場合に困難が生じ
る。これにより、標的領域での照射の均一性を最適化し、同時に送達効率を最大化するこ
とが困難となっている。
【００５２】
　この問題に対処するために、一部の高品質照射システムは、ケーラー照明を使用してい
る。ケーラー照明は、完全に焦点を外した光のスポットを、確実に標的領域に送達する、
レンズと絞りの特別な配置を要する。ケーラー照明は、サンプルの均等な照射をもたらし
、照射源の像が結果として得られる像では見えないことを確実にするが、高価である。例
えば、サンプル面に正方形または長方形のスポットでケーラー照明を生成するには、光路
長を著しく増加させることができる追加の光学素子が必要であるが、この素子は非常に高
価であり得る。加えて、ケーラー照明は、クリティカル照明よりも頑強性が低く、光源像
が確実に標的に到達しないようにするには絞りの頻繁な較正が必要である。そしてここで
も、均一性を重視すると効率性が低下する。更に、ケーラー照明は、前述のようにＣＣＤ
によって、または照射光路内の絞りによってのいずれかで切り出された、円形の照射プロ
ファイルをもたらす。いずれにせよ、依然として、円形－正方形／長方形の不一致により
、強度の３５％以上の損失が生じ得る。
【００５３】
　本明細書において「均一化ロッド」または単に「ロッド」と称される、特別な幾何形状
の光透過性ロッドまたは光パイプにより、上述の問題のうちの１つ以上を解決することが
できる。このロッドは、比較的波長とは無関係に、入力端部に集束された光をより均一化
された出力光へと変換するのに、内部全反射の物理的概念を適用する。複数の重なり合っ
た内部全反射が、ロッドの内部で生じ、ライトガイドによって達成される均一化に匹敵す
る作用をもたらすが、中心の強度ピークは生じない。加えて、均一化ロッドは、可撓性ガ
イドよりも損失が少なく、かつ省スペースである。ロッドはまた、ライトガイドまたは大
型非球面レンズよりも取り付け及び配置が容易である。光における空間構造が取り除かれ
、均一化ロッドの出力は、液体または光ファイバのライトガイドの「ガウス様」出力と比
べて、空間的に非常に均一性が高い。更に、ロッドの形状は、ＣＣＤまたはＣＭＯＳ撮像
装置の正方形または長方形の形状に合致し得る。
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【００５４】
　図５は、一実施形態による均一化ロッド１７０を示す。均一化ロッドは、入力端部１７
２と出力端部１７４との間で長手方向に延在している。入力端部表面１７６及び反対側の
出力端部表面１７８が、それぞれ、入力端部１７２及び出力端部１７４に配置されている
。入力端部表面１７６及び出力端部表面１７８は、互いに類似した形状を有し、この事例
では正方形である。所望される視野の形状に基づいて、他の形状、例えば長方形もまた用
いることができる。一実施形態において、この形状は、記録センサの形状と合致するよう
に選択される。正方形を形成するために、入力端部表面は、同じ長さの４つの縁部１８０
（１８０ａ～１８０ｄ）が境を接しており、出力端部表面１７８は、同じ長さの４つの縁
部１８２（１８２ａ～１８２ｄ）が境を接している。出力端部表面１７８の縁部１８２の
長さは、入力端部表面１７６の縁部１８０の長さよりも大きく、一部の事例では更により
大きい。したがって、両方の端部表面は同じ形状を有するが、サイズは異なり、出力端部
表面１７８の面積は、入力端部表面１７６の面積よりも大きく、一部の実施形態では更に
より大きい。このサイズの不一致により、上述のように多数の利点を得ることができる。
しかしながら、所望される場合は両端部表面が同じサイズを有してもよいが、サイズ不一
致による利点の多くは失われ得る。
【００５５】
　均一化ロッド１７０は、更に、それぞれが入力端部表面１７２及び出力端部表面１７４
の間で長手方向に延在する、複数の側面１８４（１８４ａ～１８４ｄ）を備える。各側面
１８４は、入力端部表面１７６の異なる縁部１８０から、出力端部表面１７８の対応する
縁部１８２へと長手方向に延在しており、隣接する側面の間で横方向に延在している。こ
のように、均一化ロッド１７０は、出力端部１７４から入力端部１７２へテーパ状になっ
た、正方形の断面を有する切り出されたピラミッドの形態をしている。
【００５６】
　均一化ロッド１７０の形状は、正方形の視野に均等に分布した強度を効率的に提供する
ように設計されている。ロッド１７０は、正方形の出力端部表面１７８を有するため、そ
こから出力される光は、下流の光学装置が更なる操作なしに正方形に集束された光を伝達
することができるように、正方形のプロファイルを有する。これにより、図３Ａ及び３Ｃ
に関連して上述の正方形の視野に対する円形の照射光に固有の無駄になっていた光が存在
しなくなるため、それだけでシステムの効率が少なくとも３５％向上する。長方形の視野
が望ましい場合、対応する長方形の出力端部により、システムの効率が上述のように更に
大きく向上する。
【００５７】
　ロッドは内部全反射（ＴＩＲ）に依存するため、ロッドは、高度に多様な光ビームでは
内部全反射の制限事項により、大幅な損失をもたらし得る。ＴＩＲによって制限される効
率を補うために、入力端部１７２の断面サイズが入力光を捕捉することができる最も小さ
いサイズになるように作製することができる。一実施形態では、そのサイズは、入力ファ
イバのサイズに対応する。例えば、従来的な単一モードのファイバを入力部として用いる
場合、入力端部表面１７６の縁部１８０の長さは、約７ミクロン～約１０ミクロンであっ
てもよく、従来的な多重モードのファイバを入力部として用いる場合、縁部１８０の長さ
は、約８０ミクロン～約２，０００ミクロンであってもよい。
【００５８】
　ＴＩＲの効率を更に向上させるために、ロッド１７０の出力端部１７４の断面サイズは
、入力端部１７２のサイズよりも大きくてもよく、一部の事例では更により大きくてもよ
い。これにより、内部で反射され得る光の量が増加する。一実施形態では、出力端部表面
のサイズは、所望される視野及び／または記録センサとほぼ同じサイズであってもよい。
出力端部表面のサイズと標的において照射される視野のサイズとのバランスを取ることに
より、ロッドの下流にあるレンズは、従来的なシステムで行われるような標的領域を満た
すのに必要とされる倍率量に基づいてではなく、最適なスループットを提供するように選
択することができる。これにより、システムの効率が更に向上し、光の分布に固有の不規
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則性が強調されることが回避される。テーパ状のロッド（すなわち、入力面よりも大きな
出力面）を用いることでロッド１７０を出る光の絞り値（ＮＡ）は減少するが、低いＮＡ
光は効率的なコリメート及び対物レンズへの送達がより容易であるため、これは有利であ
り得る。
【００５９】
　均一化ロッド１７０は、５ｍｍ程度に短くてもよく、所望に応じて長くてもよい。一部
の実施形態では、均一化ロッド１７０は、３０ｍｍ～２００ｍｍの長さであり得、４０ｍ
ｍ～１００ｍｍが好ましい。他の長さもまた可能である。一般には、長さが長ければ、よ
り良好な均一化された光が得られるが、損失も多く、一方で長さが短ければ、全体的な強
度はより良好に維持されるが、均一性はそれほどでもない。入力端部表面の各縁部の長さ
は、約０．００５ｍｍ～約１５ｍｍであり得、約１ｍｍ～約３ｍｍが好ましい。したがっ
て、入力端部表面の面積は、約０．００００２５ｍｍ2～約２２５ｍｍ2であり得、約１ｍ
ｍ2～約９ｍｍ2が好ましい。
【００６０】
　出力端部表面の各縁部の長さは、約０．３２ｍｍ～約３２ｍｍであり得、約１ｍｍ～約
１０ｍｍが好ましい。したがって、出力端部表面の面積は、約０．１ｍｍ2～約１，００
０ｍｍ2であり得、約１ｍｍ2～約１００ｍｍ2が好ましい。他の面積もまた可能である。
加えて、出力端部表面の面積は、入力端部表面の面積の約１～約１，０００倍であり得、
約１～約１０倍が好ましい。一実施形態において、出力端部表面の面積は、入力端部表面
の面積の少なくとも３倍大きい。一実施形態において、出力端部表面の面積は、入力端部
表面の面積の少なくとも１１倍大きい。
【００６１】
　一部の均一化ロッドの幾何形状は、高い効率性の結果をもたらさない場合があるが、そ
れぞれの固有なシステム設計は、高い効率性のための特別なテーパ、長さ、及び端部表面
サイズを組み込むことができる。放物線形または球形の進入表面及び退出表面もまた使用
され得、これらにより、均一化ロッドの下流のレンズ装置を減らすことが可能となり得る
。
【００６２】
　均一化ロッド１７０は、光が通過でき、更に、高い内部反射を有する材料から構成され
ている。例として、ガラス、プラスチックなどを用いることができる。例えば、溶融石英
及びＮ－ＢＫ７は、均一化ロッド１７０に使用され得る２つの一般的なガラス材料である
。他の材料もまた可能である。所望される場合、均一化ロッド１７０の側面１８４は、照
射パターンに影響を及ぼす可能性のある迷光が光路に入らないようにするために、反射材
料でコーティングされてもよいが、これは必須ではない。代替として、または併用して、
以下に考察されるものといった、シュラウドを用いてもよい。しかし、これもまた必須で
はない。
【００６３】
　円形の光ビームが入力端部表面１７６を通じて入力されると、光は、ロッド１７０を長
手方向に通って出力端部１７４へと伝播し、側面１８４に接触すると内部反射する。内部
反射の結果としてプリズム効果が生じ、結果として得られる（瞳面での）退出光ビームの
プロファイルが、（サンプルまたは標的面で）焦点を外して分布した複数の入力光ビーム
像のアレイからなることをもたらす。
【００６４】
　図６Ａ～６Ｃは、多重反射の例を示す。図６Ａ及び６Ｂは、クリティカル照明スキーム
において光ビームが均一化ロッド１７０を通って伝播する際とそこから出る際の光ビーム
の強度プロファイルを示す。図６Ａに示されるように、光ビームは、入力端部表面１７６
においてロッド１７０に入る際、概ねガウス状のプロファイル１９０を呈する。ロッド１
７０を通って伝播した後、光は出力端部表面１７８から出て、図６Ｂに示されるプロファ
イル１９２を呈する。更に、ロッドの出力瞳面のプロファイルには、図６Ｂに示されるよ
うに、３×３のアレイ（この特定のロッド幾何形状について）の入力光ビームの複数の像
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が含まれる。注目すべきことに、このアレイ内の像のそれぞれが、アレイ内の他の像と同
様の強度を呈している。このように、出力面プロファイル１９２は、入力端部表面プロフ
ァイル１９０より均等な強度分布を示し、同じ種類の中心強度ピークは呈さない。
【００６５】
　退出光は出力端部表面１７８から伝播し、標準的なクリティカル照明光学装置を通って
、出力端部表面の向こう側に配置されたサンプル面へと移動し、サンプル面でアレイの像
が互いに混ざり合う。サンプル面では、光ビームは、出力端部表面のサイズ及び形状に合
致した、図６Ｃに示される強度プロファイル１９４を呈する。示されるように、サンプル
面プロファイル１９４には、もはやアレイの像は含まれない。代わりに、サンプル面プロ
ファイル１９４は、非常に高い均一性を有し、強度レベルがプロファイル全体に均等に分
布している。加えて、ロッド１７０のサイズ及び形状により、サンプル面における出力光
ビームが、出力端部表面のサイズ及び形状に合致した照射スポットサイズ及び形状を有す
ることがもたらされた。したがって、ロッド１７０により、不均一性の高い強度プロファ
イルを有する小さな円形の入力光ビームが、均一性の高いプロファイルを有し、使用可能
な像領域と合致した、より大きな正方形の出力ビームへと変換されている。
【００６６】
　結果として、出力光ビームは、標的を照射するために入力光ビームよりも均等な照射を
提供することができ、記録カメラの正方形センサによって記録することが必要な量の標的
にのみ照射を提供するように最適化することができ、結果として効率が向上する。したが
って、元々の光源によって提供される全体的なシグナル強度がより少なくてもよくなり、
そのためそれをもたらすのに必要な電力がより少なくなる。
【００６７】
　上述のように、均一化ロッド１７０は、照射光を均一化するのに従来的に用いられてい
た他のデバイスよりも損失が少なく、省スペースである。加えて、ロッド１７０は、数メ
ートルではなく、数十ミリメートル以内でこの効果を達成することができる。クリティカ
ル照明スキームにおいて均一化ロッド１７０の均一な出力を用いることにより、照射スポ
ットのサイズ及び形状がロッドの出力端部表面１７８と合致し、非常に高い均一性がサン
プル面にもたらされる。以下に反映されるように、出力が瞳面（角度空間）において図６
Ｂに見られるような非常に低い均一性を有するとしても、サンプル面での均一性は、図６
Ｃに見られるように非常に高い。
【００６８】
　ホモジナイザのロッドが適切に機能するためには、入力光源との位置合わせが必要であ
る。一実施形態では、光源は、直接的に、またはレンズ、ミラー、及び他の光学デバイス
を介してのいずれかで、光シグナルをロッドに提供する。例えば、光源として使用される
ＬＥＤは、光シグナルをロッドに直接提供することができるように、接着剤、留め具、ま
たは他の固定方法によってロッドの入力端部表面に固定され得る。別の例では、ＬＥＤか
らのシグナルは、集光レンズ及びミラーを用いて、ＬＥＤ光がロッドの入力端部表面に入
射するようにしてもよい。これは、例えば、多重モードのライトガイドの端部にＬＥＤ光
を集束させるのに現在使用されているものと同様の方式で行われてもよい。
【００６９】
　別の実施形態では、ライトガイドを用いて光ビームをロッドに届ける。図７～１０は、
一実施形態による光学ホモジナイザ２００を示し、これは、光ファイバケーブルなどのラ
イトガイド２０２から入力光ビームを受信するように構成されている。光学ホモジナイザ
２００は、均一化ロッドを中に配置することができる、中空の概ね円筒形のハウジング２
０４を備える。ハウジング２０４は、近位端２０６から遠位端２０８へと長手方向に延在
している。ライトガイドアダプタ２１０、例えば光ファイバアダプタが、ハウジング２０
４の近位端２０６に配置されている。アダプタ２１０は、ライトガイドを受容し、解放可
能に固定するように形状及びサイズが決定されている。図８に示されるように、アダプタ
２１０は、露出したファイバ２０２の端部表面２１４を有する光ファイバコネクタ２１２
を受容するように構成されている。アダプタ２１０は、ネジ接続、バイオネット接続、圧
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入接続、接着剤など、任意の所望される取り付け手段によって、ハウジング２０４に取り
付けられ得る。示される実施形態では、アダプタ２１０及びハウジング２０４は、嵌合す
るネジ（示されない）を有し、その結果、アダプタがそれによってハウジングに固定され
得る。
【００７０】
　光学ウインドウ２１６が、ハウジング２０４の遠位端に配置されている。光学ウインド
ウ２１６は、概ね円盤形状のガラス片またはプラスチック片であり、それを光ビームが通
過し得る。最適な性能のためには、光学ウインドウは、均一化ロッド１７０と同じかまた
は類似の屈折率を有し得る。
【００７１】
　上述の均一化ロッド１７０などの均一化ロッドは、アダプタ２１０と光学ウインドウ２
１６との間でハウジング２０４内に配置され、その結果、ロッド１７０の入力端部表面１
７６及び出力端部表面１７８は、それぞれ、ライトガイドコネクタ２１２がアダプタ２１
０内に受容されたときに、ライトガイド端部表面２１４及び光学ウインドウ２１６と丁寧
に当接するか、または直接接触するようになる。結果として、上述のものと類似の方式で
、ライトガイド２０２からの様々な強度の円形の光ビームは、入力端部表面１７６を通じ
て均一化ロッド１７０に入り、より均等に分布したより大きな正方形または長方形の光ビ
ームに変換され得、これが、出力端部表面１７８を通って均一化ロッド１７０を出て、光
学ウインドウ２１６を通過する。所望される場合、ロッド１７０の入力端部及び／または
出力端部に、屈折率が一致するゲルを使用して、入力端部表面１７６とライトガイド端部
表面２１４との間、ならびに出力端部表面１７８と光学ウインドウ２１６との間で効率を
向上させてもよい。ハウジング２０４は、均一化ロッド１７０を包囲するシュラウドとし
て、照射パターンに影響を及ぼす可能性のある迷光が光路に入らないようにするように機
能し得る。上述のように、ロッド１７０の側面１８４は、代替として、またはシュラウド
と併用して、コーティングを含んでもよい。
【００７２】
　光学ウインドウは、固有な利点をもたらす。これは、均一化ロッド１７０をハウジング
２０４内に固定し、同時に均一化ロッドの出力面全体からの光がそこを通ることを可能に
するために使用してもよい。以下に考察されるように、バネなどを用いて、光学ウインド
ウ２１６により均一化ロッド１７０を固定するのを補助してもよい。加えて、光学ウイン
ドウは、ユーザが直接ロッドに触れることなくロッド１７０を操作するために用いること
ができる。ロッド１７０との直接的な接触により何らかの油分または他の材料がうっかり
と移ってしまうことで、ロッドの性能が、その反射特性の変化によって悪影響を受けるこ
とがある。したがって、直接的に接触することなくロッドを操作できることは、非常に有
益であり得る。光学ウインドウ２１６の代わりに非光学クリップを使用しても良いが、光
学ウインドウを使用する利点の多くは失われ得る。
【００７３】
　様々な構成要素をハウジング内に保定するために、キャップ２１８がハウジング２０４
の遠位端２０８に配置されている。キャップ２１８は、完全にその中を通って延在する絞
り２２０と境を接する。結果として、光学ウインドウ２１６を通った後、退出光ビームは
、絞り２２０を通って光学ホモジナイザ２００から出ることができる。キャップ２１８は
、ネジ接続、バイオネット接続、圧入接続、接着剤など、任意の所望される取り付け手段
によって、ハウジング２０４に取り付けられ得る。示される実施形態では、キャップ２１
８は、ネジ２２２を用いてハウジング２０４に取り付けられる。
【００７４】
　光学ホモジナイザ２００は、ライトガイド２０２に対して均一化ロッドを配置するため
の手段を更に備える。ロッドを配置するための手段により、ロッド１７０をライトガイド
コネクタ２１２と軸方向に揃える、及び／または入力端部表面１７６がライトガイド端部
表面２１４と当接しそれを押し付けるように、ロッド１７０を長手方向に配置することが
できる。本明細書における考察の目的で、ロッド１７０をライトガイドコネクタ２１２と
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軸方向に揃えるとは、ロッド１７０及びライトガイドコネクタ２１２の軸が、互いに揃っ
ていることを意味する。
【００７５】
　ロッド１７０を軸方向に揃えるために、一対の配置装置２３０、２３２が用いられる。
配置装置２３０及び２３２は、それぞれ、図８に示されるように、均一化ロッド１７０の
光学軸とライトガイドコネクタ２１２の光学軸が互いに揃うように、均一化ロッド１７０
の入力端部１７２及び出力端部１７４を配置する。配置装置２３０、２３２は、それぞれ
を近位配置装置２３０及び遠位配置装置２３２と称することによって区別してもよい。
【００７６】
　各配置装置は、配置装置の長手方向の移動とは独立して、ハウジング２０４内で同じ軸
方向位置に留まるようにサイズ決定されている。このように、各配置装置は、概ね円筒形
の形状をしており、ハウジング２０４内の対応する円筒形ボア２３４内に配置される。各
配置装置は、ロッド１７０がその中を通ることができるように、中空である。近位配置装
置２３０及び遠位配置装置２３２は、ロッド１７０を軸方向に中心に置くように、ロッド
１７０の入力端部１７２及び出力端部１７４と丁寧に接触し、それらを固定する。結果と
して、ロッド１７０は、軸方向でライトガイドコネクタ２１２と揃ったままとなり得る。
【００７７】
　これは、いくつかの手段により行うことができる。例えば、一実施形態では、１つ以上
のアームが使用される。近位配置装置及び遠位配置装置の近位端及び遠位端では、それぞ
れ、１つ以上のアームが、ロッド１７０に向かって半径方向に内側に延在し得る。アーム
は、ロッド１７０に接触し、それを軸方向の中心に置くようにサイズ決定され、配置され
ている。アームの数は、各配置装置に対して様々であり得る。別の実施形態では、円形の
端壁がアームの代わりに用いられてもよい。円形の端壁は、ロッド１７０に接触するよう
に、一方または両方の配置装置上で半径方向に内側に延在している。一実施形態では、円
筒壁そのものがロッド１７０に接触してもよい。示される実施形態では、近位配置装置２
３０は複数のアームを利用し、遠位配置装置２３２は円筒壁そのものを利用する。
【００７８】
　ロッド１７０を長手方向に配置するために、複数のバネが使用される。示される実施形
態では、近位バネ２４０、中央バネ２４２、及び遠位バネ２４４が使用されている。遠位
バネ２４４は、光学ウインドウ２１６の遠位に配置され、光学ウインドウ２１６を均一化
ロッド１７０の出力端部表面１７８に対して近位方向に押し付ける。この近位方向の力は
、入力端部表面１７６がライトガイド端部表面２１４を押し付けるように均一化ロッド１
７０全体に及ぶ。このように、所望される場合、バネ２４４のみが、他のバネを伴わずに
使用されてもよい。
【００７９】
　しかしながら、ライトガイド端部表面との光学接続を向上させるために、そこでの接触
力は最小となることが所望されることが多い。したがって、均一化ロッド１７０とライト
ガイド２０２との間の接触力を最小限に抑えながら、より大きな力で光学ウインドウ２１
６をロッド１７０の出力端部表面１７８に対して押し付けるのを維持することが所望され
る場合がある。これを行う１つの手段は、近位バネ２４０及び中央バネ２４２を用いて、
遠位バネ２４４によって生じる一部の入力力を吸収することである。示される実施形態で
は、近位バネ２４０及び中央バネ２４２は、それぞれが近位配置装置２３０及び遠位配置
装置２３２に対して押し戻す遠位方向の力をもたらすような方式で、ハウジング２０４内
に配置されている。一実施形態では、これらの押し戻す遠位方向の力は、合わせると、遠
位バネ２４４が発揮する近位方向の力とほぼ等しく、その結果、ロッド１７０の入力端部
表面１７６は、ライトガイド２０２の端部表面２１４と当接することになるが、それを押
し付けることはない。一実施形態では、これらの押し戻す遠位方向の力は、合わせると、
遠位バネ２４４が発揮する近位力よりも小さく、その結果、ロッド１７０の入力端部表面
１７６は、ライトガイド２０２の端部表面２１４をわずかに押し付けることになる。
【００８０】
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　均一化ロッド１７０を配置する他の手段もまた可能である。
【００８１】
　図９及び１０は、一実施形態による光学ホモジナイザ２００をアセンブリする方法を示
す。図９に示されるように、遠位配置装置２３２、中央バネ２４２、近位配置装置２３０
、及び近位バネ２４０は、この順序でハウジング２０４の近位端に挿入される。アダプタ
２１０が、例えば、ネジ接続によって、ハウジング２０４の近位端に固定される。図１０
に示されるように、アダプタ２１０がハウジング２０４に固定されたら、均一化ロッド１
７０、光学ウインドウ２１６、及び遠位バネ２４４が、この順序でハウジング２０４の遠
位端に挿入される。次いで、保定キャップ２１８が、例えば、ネジ締結具を用いてハウジ
ング２０４の遠位端に固定される。アセンブリされると、光学ホモジナイザ２００は、ア
ダプタ２１０を介してライトガイド２０２の端部を受容する準備が整う。一部の実施形態
では、光学ホモジナイザ２００は、ライトガイドがアダプタ２１０内に受容されるまでは
、アセンブリされない。
【００８２】
　図１１は、本明細書に開示または想起される均一化ロッド及び／または光学ホモジナイ
ザが使用され得る例示的なシステム１００を示す。システムの中心には、生物細胞のスキ
ャニング及び分析が行われる、定量的高コンテンツ細胞撮像システム１０２がある。例示
的な細胞撮像システム１０２には、限定されないが、撮像デバイス１０４及びコンピュー
ティングデバイス１０６が含まれる。
【００８３】
　撮像デバイス１０４は、顕微鏡アセンブリ１１０に載置されたステージハウジング１０
８を備える。ステージハウジング１０８は、当業者に既知のように、顕微鏡アセンブリ１
１０が細胞を撮像して細胞の高コンテンツスクリーニングを実行できるように、細胞を含
む標本プレート（例えば、９６ウェルプレートなど）またはスライドを配置するために必
要とされる、構成要素を収容するように構成される。撮像により得られたデータの分析及
び分類は、コンピューティングデバイス１０６と共に撮像デバイス１０４によって行われ
得る。
【００８４】
　コンピューティングデバイス１０６は、システムのコントローラとして、ならびに撮像
デバイス１０４によって得られたデータの分析及び／または記憶をそれ自体でか撮像デバ
イス１０４と共に行うためのコントローラとして、用いることができる。コンピューティ
ングデバイス１０６は、上記に定義される汎用もしくは特定用途のコンピュータもしくは
サーバ、または任意の他のコンピュータ化されたデバイスを含み得る。コンピューティン
グデバイス１０６は、当該技術分野で既知のように、直接的にかまたはネットワークを介
して撮像デバイス１０４と通信し得る。一部の実施形態では、コンピューティングデバイ
ス１０６は、撮像デバイス１０４に組み込まれている。
【００８５】
　システム１００には、結果及び／またはシステム構成を表示するためのユーザディスプ
レイデバイス１１２も含まれる。撮像デバイス１０４及び／またはコンピューティングデ
バイス１０６は、直接的または間接的に、ユーザディスプレイデバイス１１２と通信し得
る。
【００８６】
　撮像デバイス１０４に一般に配設される光学的構成が、細胞サンプルの高解像度画像を
記録するために、細胞（複数可）の拡大画像をカメラに生成する。具体的には、本明細書
に考察される構成により、当業者に既知の「広視野」顕微鏡法を可能にするだけでなく、
光学的断面機能も可能にするシステムがもたらされる。これには、例えば、点焦点または
線焦点の照射がある範囲の細胞上をスキャンニングする、標準的な共焦点顕微鏡法が含ま
れ得る。これらの機能は、カメラによる記録が所望される画像を提供するのを補助する撮
像アルゴリズムと連結させることができる。
【００８７】
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　一実施形態では、本明細書に記載される方法ステップの１つ以上は、ソフトウェアアプ
リケーションとして実行される。しかしながら、実施形態はこれに限定されず、方法ステ
ップは、ファームウェア、ハードウェア、またはファームウェア、ハードウェア、及び／
もしくはソフトウェアの組み合わせで実行されてもよい。更に、方法ステップは、全てま
たは一部が、撮像デバイス１０４、コンピューティングデバイス１０６、及び／または他
のコンピューティングデバイスに存在してもよい。
【００８８】
　システムのデバイスの動作環境は、１つ以上のマイクロプロセッサ及びシステムメモリ
を有するプロセシングシステムを含むか、または用い得る。コンピュータプログラミング
の当業者の慣例に従って、実施形態は、別途示されない限り、プロセシングシステムによ
って実行される操作または命令のアクト及び記号表示を参照して、以下に説明される。そ
のようなアクト及び操作または命令は、「コンピュータ実行型」、「ＣＰＵ実行型」、ま
たは「プロセッサ実行型」であると称される。
【００８９】
　図１２及び１３は、それぞれ、撮像デバイス１０４の例示的な実施形態の側面図及び上
面図を示す。図１２は、内部プラットフォーム設計の全体的な側面断面図を示す。一般に
、撮像デバイス１０４は、顕微鏡アセンブリ１１０が生物細胞の高コンテンツスクリーニ
ングを行うことができるように、生物細胞を含むＨＣＳサンプルプレート１１６を配置す
るために必要な構成要素を組み込んでいる。
【００９０】
　ステージハウジング１０８は、顕微鏡アセンブリ１１０を構成する構成要素と光学的か
つ機械的に協働するような方式で載置されたステージアセンブリ１１４を備える。ステー
ジアセンブリ１１４は、当該技術分野で既知のように、一般に、ＨＣＳサンプルプレート
１１６が上に配置され得るステージ、ならびに表示のためにステージを選択的に動かすた
めのステージ配置機構を含む。
【００９１】
　示される実施形態では、顕微鏡アセンブリ１１０は、標本サンプルプレート１１６に標
本の下側から標本のスクリーニングを実行するために使用され得る倒立顕微鏡を収容する
。顕微鏡には、当該技術分野で既知のように、標本の拡大表示を得るための複数の対物レ
ンズを備える対物レンズアセンブリ１１８が含まれる。各対物レンズは、異なる倍率に対
応し得る。一実施形態では、少なくとも３つの標準的な対物レンズが含まれている。所望
される場合、追加の対物レンズもまた含まれ得る。標準的な対物レンズの例としては、１
０倍／０．４ＮＡ、２０倍／０．４５ＮＡ、及び４０倍／０．６ＮＡの光学的規格を挙げ
ることができる。更なる対物レンズの例としては、２倍／０．０８ＮＡ、４倍／０．１６
ＮＡ、及び２０倍／０．７ＮＡの光学的規格を挙げることができる。他の拡大レベル及び
対物レンズの種類もまた使用可能である。
【００９２】
　顕微鏡には、顕微鏡対物レンズアセンブリ１１８に機械的に連結された焦点駆動機構１
２０も含まれる。対物レンズアセンブリ１１８は、顕微鏡対物レンズアセンブリ１１８の
対物レンズのいずれかの位置を揃え、標本サンプルプレート１１６内に配置された生物細
胞に焦点を合わせることができるように、焦点駆動機構１２０を介してステージアセンブ
リ１１４に対して上下に（すなわち、ｚ方向に）動かすことができる。焦点駆動機構１２
０は、撮像デバイス１０４に構成される顕微鏡対物レンズを支持するために例えば、０．
００６－μｍ／マイクロステップのまでの解像度を提供する、ステッパモータ及びネジ／
ナットの組み合わせを用いて構成されてもよい。
【００９３】
　本明細書における考察は、倒立顕微鏡構成の使用を対象としているが、細胞の上側から
スクリーニングを実行するために倒立顕微鏡ではない構成が代替として用いられてもよい
ことを理解されたい。更に、本明細書に考察される顕微鏡アセンブリ１１０は特別に作ら
れたものであるが、所望される場合、例えば、Ｃａｒｌ　Ｚｅｉｓｓ　ＭｉｃｒｏＩｍａ
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ｇｉｎｇ，Ｉｎｃ．（Ｇｏｅｔｔｉｎｇｉｎ，Ｇｅｒｍａｎｙ）によって製造されたＡｘ
ｉｏｖｅｒｔ　２００Ｍなどの他の従来的な顕微鏡構成が組み込まれてもよい。一部の実
施形態では、顕微鏡は全く必要ではない。
【００９４】
　顕微鏡アセンブリ１０４はまた、対物レンズを通じて得られた標本の画像を生成し記録
するために用いられる様々な既知の構成要素を含む。これらの構成要素としては、次のも
のが挙げられるがこれらに限定されない：
　・画像記録装置１２２、例えば、単色のＣＣＤまたはＣＭＯＳカメラなど、
　・フルオロフォア励起源１２４、例えば、複数の発光ダイオード（ＬＥＤ）を含む光エ
ンジンなど、
　・励起光及び発光をフィルタリングする光学フィルタ、例えば、複数位置のダイクロイ
ックフィルタホイール１２８及び複数位置の放出フィルタホイール１３０、ならびに
　・励起光及び発光を顕微鏡アセンブリを通して誘導する光誘導デバイス、例えば、テラ
ンレンズ（ｔｅｌａｎ　ｌｅｎｓ）１３２、折り返しミラー１３４（例えば、９０度折り
返しミラー）、及び１つ以上の光チューブ。
【００９５】
　上述の構成要素のうちの１つ以上は、典型的に、自動化撮像が可能となるようにコンピ
ューティングデバイス１０６によって制御される。撮像デバイス１０４に一般に配置され
る光学構成は、細胞サンプルの高解像度画像を記録することができるように、細胞（複数
可）の拡大画像を画像記録装置１２２に生成することができる。具体的には、本明細書に
考察される構成により、当業者に既知の「広視野」顕微鏡法を可能にするだけでなく、光
学的断面機能も可能にするシステムがもたらされる。
【００９６】
　一実施形態では、テランレンズ１３２は、近赤外（ＮＩＲ）強化レンズ（例えば、Ｏｌ
ｙｍｐｕｓ　Ｔｒｉｐｌｅｔ）であり、これは、所望される放出波長を有する構成される
対物レンズのいずれかを用いる場合に、青色から近赤外の全可視スペクトル範囲にわたっ
て、撮像デバイス１０４の性能を強化するように設計されている。
【００９７】
　顕微鏡アセンブリ１０４には、励起光を、より均等に分布した照射強度を有し、かつ記
録される視野のものと合致する形状を有する励起光に変換するための、光学ホモジナイザ
２００などの光学ホモジナイザが含まれ得る。加えて、出力端部表面のサイズは、記録さ
れる視野のサイズと合致するように選択され得る。
【００９８】
　蛍光分析については、フルオロフォア励起源１２４が、細胞を照射し、フルオロフォア
発光の誘起を細胞に行わせるために使用される、励起光を生成する。励起光がシステムを
通るとき、励起光は、概ねガウス状の強度を呈する概ね円形の形状を有する。フルオロフ
ォア励起源１２４は、ダイクロイックフィルタホイール１２８及び放出フィルタホイール
１３０（いずれも、所望されるフィルタを選択するようにコンピュータ駆動され得る）に
よって提供される構成された励起フィルタと協働して機能する、複数ＬＥＤの光エンジン
であり得る。フルオロフォア励起源１２４からの励起光は、例えば、上述の方式で、励起
光をより効率的な光に変換するために光学ホモジナイザを通過する。
【００９９】
　操作の一般的な方法として、フルオロフォア励起源１２４は、紫色（例えば、３８０ｎ
ｍ）から近赤外（例えば、少なくとも７００ｎｍ）の範囲に及ぶ複数の帯域の光を提供す
るように自動または手動で誘導することができ、また、フルオロフォア、例えば、シアン
蛍光タンパク質（ＣＦＰ）及び遠赤色（すなわち、近赤外）のフルオロフォアなどを励起
するように設計されている。
【０１００】
　システム１００を使用して、細胞の蛍光分析を行うことができる。分析を行うために、
ステージアセンブリ１１４が、まず、所望されるマイクロウェルの特定のセグメントまた
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はスライドの特定のセグメントが所与の光路内に入る位置に、サンプルプレート１１６を
動かす。
【０１０１】
　図１３の上面図は、顕微鏡アセンブリ１１０内の例示的な構成要素の落射蛍光経路を更
に示している。図１２及び１３に示されるように、フルオロフォア励起源１２４は、（図
１３の大きな方向矢印１３６によって示されるように）、サンプルプレート１１６の蛍光
標識された細胞に対する適用に応じて、光ファイバ送達システムによって中継される、所
望されるシステム波長帯域を有する光ビームを放出する。円形で概ねガウス形状をした励
起光ビームは、例えば、上述の方式で、光学ホモジナイザ２００によって受信され、均等
に分布した強度を有するより大きな正方形の励起光ビームへと変換される。
【０１０２】
　均一化された励起光ビームは、複数位置のダイクロイックフィルタホイール１２８に配
置された所望されるダイクロイック構成要素１４２（図１３に示される）によって受信さ
れるまで、励起光路１４０（図１２及び１３において斜線がついた矢印で示される）に沿
って更に誘導されるように、様々な光学装置を用いて照射アダプタ１３８によって誘導さ
れる。ダイクロイック構成要素１４２は、フルオロフォア励起光源１２４によって提供さ
れる特定の波長帯域のために設計され、自動でソフトウェアにより選択される。ダイクロ
イック構成要素１４２は、均一化された励起光ビームを９０度折り返しミラー１３４に誘
導する。その後、図１２に示されるように、均一化された励起光は、テランレンズ１３２
及び対物レンズアセンブリ１１８を通り、サンプルプレートホルダ１１６に配置された細
胞まで、励起光路１４０に沿って上向きに続いていく。
【０１０３】
　均一化された励起光が、サンプルプレートホルダ１１６に配置された細胞に蛍光を誘起
する。誘起された蛍光は、９０度折り返しミラー１３４によって受信されるまで、経路１
４４（図１２及び１３において濃い矢印で示されている）に沿って、対物レンズアセンブ
リ１１８及びテランレンズ１３２を通り、落射蛍光機構を介して戻ってくる。図１２に具
体的に示されるように、折り返しミラー１３４は、誘起された蛍光をダイクロイック構成
要素１４２に戻すように誘導し、これによって、誘起された蛍光が、経路１４４に沿って
、例えば、追加の光学構成要素を通じて戻り続けることが可能となる。誘起された蛍光は
、次いで、放出フィルタホイールアセンブリ１３０に配置された構成されたフィルタによ
って光学的にフィルタリングされ、フィルタリングされた誘起蛍光は、カメラ１２２を介
して画像として捕捉され、記録される。励起光強度の分布が均等であるため、誘起された
蛍光は、画像全体にわたって本来の強度レベルを示す。
【０１０４】
　クリティカル照明の光学システムにおいて均一化ロッドを使用することにより、従来的
なクリティカル光学システムよりも優れた固有の利点を提供することができる。例えば、
最大１００％のスループットを、ほぼ完璧な均一性で得ることができる。対照的に、従来
的なクリティカル照明設計は、視野の隅部では強度が全面的に低下し、最大６４％の効率
性を実現するに過ぎない場合がある。高スループットであるため、ＬＥＤシステムを共焦
点照射に用いることができ、これには著しい暴露時間も標的視野の照射における不規則性
も伴わない。加えて、一部の「トップハット」光学装置を単一波長に現在利用することが
できるが、それらは、従来的な広帯域ソリューションに所望される効率性を提供すること
ができない。正方形の光ファイバもまた、現在利用可能であるが、直径が制限されている
。このサイズ制限により、紫外光及び近赤外光の両方をファイバの端部に効率的に送達す
るには、非常に高価で正確な集束用光学装置が必要となる。本明細書において考察または
想起される実施形態は、広帯域照射と関連するこれらの基本的な問題を克服するものであ
り、また、業界標準のライトガイドシステムとの適合性もあり得る。加えて、均一化ロッ
ドを出る光は著しく発散されることがないため、利用可能な光を確実に捕捉しコリメート
するために大型で高速の光学装置は必要ない。
【０１０５】
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　本明細書において考察または想起される実施形態はまた、従来的なケーラーベースのシ
ステムに勝る固有の利点を提供し、同時に類似のレベルの均一化を提供することができる
。上述のように、従来的なシステムは、光ビームの均一化にケーラーアセンブリを使用し
得る。クリティカル照明システムにおいて類似のレベルの均一化を提供すること（本明細
書において考察または想起される均一化ロッドを用いて行うことができる）により、ケー
ラーベースのシステムに勝る多数の利点が得られる。最も顕著な利点としては、ケーラー
アセンブリを省略することができ、特に、ケーラー照明を生成するために使用されるコレ
クタレンズ及びコンデンサレンズが高価であり、入手困難であることも多いため、それに
よってかなりの金額を節約することができることである。別の利点は、結果としてより簡
素なシステムとなることである。ケーラーアセンブリを放出することにより簡素になるこ
との他に、従来的なケーラーアセンブリでは使用中に頻繁な絞り較正が必要であるが、こ
の較正がクリティカル照明システムでは必要ない。
【０１０６】
　図１４及び１５は、均一化ロッドを組み込んだ一実施形態による励起アダプタ２５０を
示す。励起アダプタ２５０には、光学ホモジナイザ２００から出力ビームを受信するクリ
ティカル照明アセンブリ２５２が含まれる。図１５に示されるように、クリティカル照明
アセンブリ２５２には、入力光ビームを集光し、小さな絞り２５６に集束させるコレクタ
アセンブリ２５４と、集束した光ビームを更に操作するコンデンサアセンブリ２５８とが
含まれる。光がクリティカル照明アセンブリ２５２を通って流れるときに、光軸の方向を
変更するためのミラーアセンブリ２６０が、コレクタアセンブリ２５４とコンデンサアセ
ンブリ２５８との間に配置されている。均一化されたクリティカル照明アセンブリからの
出力は、非常に均等に分布した強度を有する。コレクタアセンブリ２５４には、コレクタ
レンズチューブ２６４内に配置された１つ以上のコレクタレンズ２６２が含まれ、コンデ
ンサアセンブリ２５８には、コンデンサレンズチューブ２６８内に配置された１つ以上の
コンデンサレンズ２６６が含まれる。
【０１０７】
　効率を最大限に引き出すために、レンズは、励起アダプタ２５０から出力された光シグ
ナルの断面サイズが対物レンズ／カメラの視野のサイズと実質的に等しくなるように選択
または設計され得る。そのようなシステムは、いずれの光も視野の外に当たって無駄とな
ることなく、視野を完全に埋める光ビームを提供することができる。しかしながら、製造
の容易さのため、光シグナルの断面サイズは、代替として視野よりも大きくてもよい。例
えば、一実施形態では、光シグナルの断面サイズは、最大で視野よりも１０パーセント大
きくてもよい。これにより、少量の光シグナルを視野の外に当てることになり得るとして
も、製造上の許容範囲も緩和されるため、製造可能性が向上する。
【０１０８】
　クリティカル照明アセンブリ２５２には、光学ホモジナイザ２００を受容し、その位置
を揃えるための入力ポート２７０がスリーブの形態で含まれている。スリーブ２７０内で
の光学ホモジナイザ２００の配置に起因して、光学ホモジナイザ２００からの出力光ビー
ムは、クリティカル照明アセンブリ２５２の入力光ビームとなる。光学ホモジナイザ２０
０は、入力ポート２７０内に長手方向に摺動し、これによって、中で生成される光スポッ
トの焦点長さの調整が可能となる。結果として、照射は、入力ポート２７０内で光学ホモ
ジナイザ２００を長手方向に移動させることによってサンプル面に微細に集束され得、同
時にサンプル面に画像を表示させることができる。光学ホモジナイザ２００が所望の長手
方向位置にくると、固定機構により光学ホモジナイザ２００をスリーブ２７０に固定する
。例えば、示される実施形態では、１対のネジ（示されない）が使用されている。このア
センブリされた形態では、クリティカル照明アセンブリ２５２は、光学ホモジナイザ２０
０から出力された最初に均一化されたシグナルを、顕微鏡に、したがって、画像面に伝達
する。
【０１０９】
　上述のように、従来的なケーラーアセンブリは、光ビームを均一化するために使用され
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ている。しかしながら、そこで用いられるコレクタレンズ及びコンデンサレンズは、概ね
ガウス状の入力シグナルから均等な分布をもたらすためには大きくて分厚くなければなら
ず、また厳密な許容範囲レベルを有する必要がある。このため、これらの光学素子は、高
価であり、入手が困難な場合がある。更に、従来的なケーラーアセンブリは、許容範囲が
極めて狭いため、絞りの頻繁な較正を必要とし得る。
【０１１０】
　対照的に、クリティカル照明アセンブリ２５２の構成要素は、従来的なケーラーアセン
ブリよりも小さく、それほど厳密ではない許容範囲レベルが有し得る。更に、許容範囲が
緩和されたことにより、絞りを較正する頻度が下がり得る。
【０１１１】
　加えて、光学ホモジナイザ２００を出る光は高度に発散されないため、光学ホモジナイ
ザ２００を出る光は、利用可能な光を全て確実に捕捉しコリメートするために大型で高速
の光学装置を必要としない。
【０１１２】
　ＨＣＩシステム１００に類似のＨＣＩシステムを用いて、上述のものと類似の方式で細
胞によって誘起されたフルオロフォア発光を記録した。光学ホモジナイザ２００に類似の
光学ホモジナイザを用いて、均一化された照射光を生成した。光学ホモジナイザに使用し
た均一化ロッドは、Ｎ－ＢＫ７ガラス製であり、６０ｍｍの長さを有し、端部表面の面積
がそれぞれ２．２５ｍｍ2及び２５．０ｍｍ2となるように縁部長さがそれぞれ１．５ｍｍ
及び５．０ｍｍである正方形の入力端部表面及び出力端部表面を有していた。比較の目的
で、システムに光学ホモジナイザが導入されたものとされていないものの両方を用いて、
細胞を撮像した。このようにして、細胞を励起し、均一化された励起源の光ビームと均一
化されていない励起源の光ビームの両方を用いて、誘起された蛍光を撮像した。
【０１１３】
　図１６Ａ及び１６Ｂは、それぞれ、１回のＨＣＩセッションにおいて均一化されていな
い励起源の光ビームと均一化された励起源の光ビームを用いて得られた、それぞれ１６個
の画像２８０（２８０ａ～２８０ｐ）、２８２（２８２ａ～２８２ｐ）のアレイを示す。
それぞれの図は、撮像セッションにおいて撮像された１６枚の染色された組織スライドを
表す４×４のアレイである。図１６Ａに示される１６枚のスライドは、図１６Ｂに示され
ている１６枚のスライドと同じである。示されるように、均一化された励起源の光を用い
て生成した画像２８２は、均一化されていない励起源の光を用いて生成した画像２８０よ
りも均等な分布の光強度を呈する。分布が均等であるため、画像２８２の様々な特徴が、
特に隅部において、画像２８０よりも目立っている。加えて、画像２８２の間で相違性と
類似性とを相関付けることは、画像２８０の間で行うよりも達成が容易である。全体とし
て、均一化された励起源の光を用いて生成された画像２８２は、より高品質であり、より
均等な明るさを呈しており、したがって、分析の際により正確な結果を得ることができる
。
【０１１４】
　図１７Ａ及び１７Ｂは、それぞれ、別のＨＣＩセッションにおいて、均一化されていな
い励起源の光ビームと均一化された励起源の光ビームを用いて得られた画像２９０、２９
２を示す。ここでも、均一化された励起源を用いて生成された画像２９２は、均一化され
ていない励起源の光を用いて生成された画像２９０よりも均等な分布の光強度を呈する。
更にまた、分布が均等であるため、画像２９２の様々な特徴が、特に隅部において、画像
２９０よりも目立っている。
【０１１５】
　各画像に関連するヒストグラムもまた、図１７Ａ及び１７Ｂに示されている。ヒストグ
ラム２９４及び２９６は、画像２９０及び２９２からそれぞれ得られた情報を用いて生成
された。図に示されるように、ヒストグラム２９６では突出部２９８が明らかであるが、
ヒストグラム２９４ではそれがない。この特定の試験に関して、突出部は、シグナルとバ
ックグラウンドの分離を表している。このように、この特定の条件は、均一化された励起
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源の光を用いた場合にのみ検出されており、重要なことに、均一化されていない励起源の
光を用いた場合には検出されなかった。
【０１１６】
　上述の考察は単一のライトガイドを有する均一化ロッドを用いることを対象としたもの
であったが、均一化ロッドはまた、複数の照射源から受信した光を均一化し、均等に分布
した照射光を、最小限の修正で厳密に定められた領域に提供するために使用することもで
きる。複数の入力を受容するために、均一化ロッドの入力端部表面、出力端部表面、及び
／または全体的なサイズは、増大させる、及び／または別様に修正する必要がある場合が
ある。複数の入力は、従来的なシステムを用いる際に典型的に必要となる損失または費用
のいずれをも伴うことなく、１つの光ビームに統合することができる。これは、フィルタ
、レンズ装置、及びミラーの実質的な配置に依存する多くの既存の統合モジュールと置き
換わり、実質的なシステムの改善と費用節約をもたらすことができる、重要かつ固有な設
計である。
【０１１７】
　一実施形態では、例えば、２つ以上の光ファイバ導管、ＬＥＤ、ライトガイド、レーザ
ダイオード、及び／または白色光入力は、合わさった光源のいずれかが、使用される所望
の入力とは関係なく、同じ位置で使用され得るように、均一化ロッドによって均一に合わ
されてもよい。
【０１１８】
　別の実施形態において、多重ノードファイバを模すために、それぞれが異なる波長に対
応する複数のＬＥＤを、ロッドに個々の周波数を提供するように、直接的または間接的の
いずれかでロッドの入力端部表面に固定してもよい。
【０１１９】
　別の実施形態では、複数の光ファイバを、均一化ロッドに入力してもよい。所望される
場合、従来的な光ファイバコネクタを用いて、ロッドの入力端部で光ファイバを適切に離
間させてもよい。
【０１２０】
　本明細書における様々な実施形態と関連して記載された特徴は、本発明の趣旨及び範囲
から逸脱することなく、任意の組み合わせで様々に組み合わせることができることを理解
されたい。本発明は、その趣旨または本質的な特徴から逸脱することなく、他の特定の形
態で実施され得る。記載された実施形態は、全ての点において、限定ではなく例証として
のみ解釈されるものとする。したがって、本発明の範囲は、前述の説明によってではなく
添付の特許請求の範囲によって示される。特許請求の範囲の等価の意味及び範囲内に入る
全ての変更が、特許請求の範囲内に包含されるものとする。
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