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概要

I 研究のねらいと構想、研究体制
I これまでの成果、今後の予定と展望

I 赤外ハイパースペクトル (HS)イメージング
I 植物細胞、蜘蛛の円網の赤外イメージング
I 今後の予定と展望

I 1.8 µm励起による多光子蛍光顕微鏡
I In vivo 3光子及び 4光子イメージング
I 今後の予定と展望



研究のねらいと構想

新規赤外パルス
レーザーの高度
化と小型化

↓
生命現象可視化・
解析と医療診断
装置への応用と
普及を目指す



研究体制



サブサイクルパルス

sub-half cycle pulse
shortest MIR pulse
13.7 fs@10 µm

Opt. Express 28, 36527
(2020)
top downloads
in Nov. and Dec. 2020
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赤外ハイパースペクトルイメージング

超広帯域かつ高いピー
ク出力

↓
可視光領域に波長変換

↓
従来ではできなかった
高速・高解像度・広帯
域の赤外イメージング



中赤外分光イメージング装置
チャープパルス上方変換 +可視域ハイパースペクトルカメラ



波長変換とイメージング
従来の方法: フーリエ
面での波長変換
像の大きさが波長に依
存する。
結晶面での強度が高い。

本研究: 結像面での波
長変換
像の大きさは波長に依
存しない。
結晶面での強度は低
い。←サブサイクルパ
ルスの高い強度でカ
バーする。



上方変換の非線型光学結晶
GaSe結晶厚み: 4.4 µm

スコッチテープ法：へき開性を利用
溶融石英基板 (5 mm)上に両面テープ (t=5 µm)で接着。



分解能



炭酸ガスの吸収スペクトル



マイクロ流路
グリセリン
851 cm−1: C-C 伸縮
920 cm−1: C-O 対称伸縮
1030 cm−1: C-O 伸縮

グルコース
1142 cm−1: CH2 変角
1360 cm−1: C-H 変角
1427 cm−1: CH2 変角

アルブミン
1542 cm−1: Amide II (N-H, C-N)
1658 cm−1: Amide I (C=O)

りん質
1089 cm−1: PO2 対称伸縮
1250 cm−1: PO2 非対称伸縮

大豆油
1463 cm−1: C-H 伸縮
1747 cm−1: C=O 伸縮



タマネギの細胞
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タマネギの細胞

細胞膜
1224 cm−1: リン酸基
1463 cm−1: CH 伸縮
1747 cm−1: C=O 伸縮

核 (DNA)
1225 cm−1:
リン酸基非対称伸縮
1085–1090 cm−1:
リン酸基対称伸縮
1770 cm−1: 脂質

細胞質
1640−1: Amide I and II



マウス胚子の矢状面
染色せずに部位を区別できた。

S/N比がもっと高ければより細かい判別ができたかもしれない。



蜘蛛の円網における粘性物質：

天然イオン液体



他の研究グループとの比較
I バンド幅

640–3015 cm−1

I 分解能 ∼3 cm−1

I 波長点数 1069
I 解像度

640×480 pixels
I 視野 0.8 mm×0.6 mm

(最大 12 mm×9 mm)
I 空間分解能 15 µm
I 計測速度 8 s

波長を限定すれば、単一シ
ョット計測も可能 (時間分
解能 0.2 ms)



今後の予定と展望

I 計測予定試料: ロドプシン、がん細胞など
I 細胞の光操作、化学分析、医療診断装置としての可
能性を追求

Y. Zhao, et al. arXiv:2209.06372
Nat. Commun. submitted

趙越 2022年度豊田奨学基金研究賞研究奨励賞



多光子蛍光顕微鏡



浸透度の波長依存性



浸透度の波長依存性

Ti:sapphire

本研究



光パラメトリック増幅器

I 非線型光学過程による増幅 (高強
度励起, >∼100 MW)

I 寿命のない増幅 (精密な遅延制御)



ファイバーレーザーシステム
ラマンシフト + Tm:ZBLAN増幅器

I 高い強度は必要ない
(∼2.5 kW)

I 分岐・結合のない光学系



ファイバーレーザーシステム



ファイバーレーザーシステム

Erファイバー発振器

Erファイバー増幅器

音響光学素子
励起レーザー

伸長器プリアンプ
パワーアンプ

圧縮器

顕微鏡

ラマンシ
フトファ
イバー



Tm:ZBLAN増幅器

プリアンプ: 40 nJ
パワーアンプ: 2.7 µJ
@5.15W励起

スロープ効率
26.1%



パルス圧縮
frequency-resolved optical gating (FROG)

パルス幅: 142 fs (顕微鏡の直前),
パルスエネルギー: 1.0 µJ@0.5 MHz



Power dependence
TurboFP635 3光子励起 Clover 4光子励起

大腸菌から精製した蛍光タンパク質



点像分布関数

3-photon, 0.2 µm beads X, Y: 0.56 µm, Z: 6.2 µm (FWHM)



マウス海馬スライスの神経細胞
somata spines

TurboFP635を発現させたマウス海馬スライスの3光子
イメージ像



in vivoイメージング: 3光子

麻酔状態のマウス



in vivoイメージング: 4光子

麻酔状態のマウス



まとめ

I 多光子励起蛍光顕微鏡のための1.8 µmファイバー
レーザー: 147 fs, 1 µJ, 0.5 MHz
→光パラメトリック増幅器に代わる選択肢

I in vivoイメージング:
3光子で浸透度0.7 mm, 4光子で浸透度0.15 mm

H. Murakoshi, et al.
Biomed. Opt. Express 14 326 (2023)

top downloads in Jan. 2023
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