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(54)  Vorrichtung zur bildgebenden und spektroskopischen Diagnose von Gewebe

(57)  Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur bild- (3).
gebenden und spektroskopischen Diagnose von Gewe-
be (1) der alternativer oder kombinierter Anwendung
von drei Diagnosemethoden, namlich einem Modus A
zur bildgebenden Weilllichtdiagnose, einem Modus B
zur bildgebenden Fluoreszenzdiagnose und einem Mo-
dus C zur fluoreszenzspektroskopischen Diagnose. Die
Vorrichtung weist ein erstes Leuchtmittel (2) auf, dessen
Licht als Strahlenbiindel (3) Uber einen ersten Strahlen-
gang in einen zu einem Endoskop (5) flihrenden Licht-
leiter eingekoppelt werden kann und ein zweites Leucht-
mittel, dessen Licht als Strahlenblindel Gber einen zwei-
ten Strahlengang (7) in denselben Lichtleiter(18) einge-
koppelt werden kann. Im ersten Strahlengang (3) ist ein
die Biindeldffnung weitendes Element fiir das in den
Lichtleiter eintretende Lichtstrahlenbiindel angeordnet
und im zweiten Strahlengang (7) ist ein die Blindeloff-
nung begrenzendes Element flir das in den Lichtleiter
(18) eintretende Lichtstrahlenbiindel angeordnet. In den
beiden Strahlengédngen (3,7) sind aulerdem Mittel
(6,12) angeordnet, mit denen die Lichtstrahlenbiindel
alternierend zeitweise freigegeben bzw. unterbrochen
werden kdnnen. Dies ermdglicht im Modus C die spezi-
fische Untersuchung eines ausgewahlten, punktuell
kleinen Gewebebereichs (2) mit Licht aus dem zweiten
Strahlengang (7) bei pseudosimultaner, grof¥flachiger
Beleuchtung der Umgebung des punktuell kleinen Ge- Fig. 1
webebereichs mit Licht aus dem ersten Strahlengang
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Beschreibung

[0001] Die Erfindung betrifft eine Vorrichtung zur bild-
gebenden und spektroskopischen Diagnose von Gewe-
be unter alternativer oder kombinierter Anwendung von
drei Diagnosemethoden, namlich einem Modus A zur
bildgebenden Weillichtdiagnose, einem Modus B zur
bildgebenden Fluoreszenzdiagnose und einem Modus
C zur fluoreszenzspektroskopischen Diagnose, wobei
die Vorrichtung ein Leuchtmittel aufweist, dessen Licht
als Strahlenbiindel Uiber einen Strahlengang in einen zu
einem Endoskop flihrenden Lichtleiter eingekoppelt
wird.

[0002] Diagnosevorrichtungen der gattungsgemafen
Art werden zur groRflachigen bildgebenden Weillicht-
untersuchung (Modus A), zur groRflachigen bildgeben-
den Fluoreszenzdiagnose (Modus B) und zur punktuel-
len Fluoreszenzspektroskopie (Modus C), d.h. zur spek-
troskopischen Untersuchung der Fluoreszenz von klein-
sten Gewebebereichen (optische Biopsie), bendtigt. Die
spektroskopische Untersuchung bezieht sich dabei auf
die Gewebebereiche, die vorab bei der bildgebenden
Fluoreszenz- oder bei der bildgebenden Weillichtdia-
gnose auffallig geworden sind.

[0003] Fir den untersuchenden Arzt ist es win-
schenswert, zunachst eine gewdhnliche groflflachige
Weilllichtdiagnose (erster Diagnosemodus A im Sinne
der vorliegenden Erfindung) durchzufiihren, um sich zu-
nachst unter WeiRlicht einen Uberblick lber das zu un-
tersuchende Gewebe zu verschaffen und eine Vorab-
diagnose zu erstellen. Hierbei wird, soweit dieses unter
Weillicht sichtbar ist, nach entziindetem, malignem und
fruhmalignem Gewebe gesucht. Die Untersuchung er-
folgt dabei durch grof¥flachiges Betrachten des Gewe-
bes.

[0004] Hierfur muss sichergestellt sein, dass der Ob-
jektfeldwinkel und dementsprechend auch der Beleuch-
tungswinkel gro® genug sind.

[0005] Bei der konventionellen Weillichtdiagnose ist
jedoch haufig frihmalignes Gewebe nicht von benig-
nem Gewebe zu unterscheiden, weshalb es nicht auf-
gefunden werden kann. Die Weillichtdiagnose hat hier-
fir eine unzureichende Sensitivitdt. Dementsprechend
kann eine lebensrettende oder zumindest deutlich le-
bensverlangernde Therapie nicht durchgefiihrt werden.
[0006] Hier stellt die bekannte bildgebende Fluores-
zenzdiagnose (Modus B im Sinne der vorliegenden Er-
findung) einen entscheidenden Vorteil dar. Bei entspre-
chendem Objektfeld- und Beleuchtungswinkel, die iden-
tisch mit denen bei der Weillichtdiagnose, also ausrei-
chend grof3, sein kénnen, kann der Arzt im Modus der
bildgebenden Fluoreszenzdiagnose das Gewebe
grofRflachig einsehen, und er wird durch Intensitats- und
Farbunterschiede zwischen benignem und (friih-) mali-
gnem Gewebe schnell auf verdachtige Stellen aufmerk-
sam.

[0007] InderLiteraturist nachgewiesen worden, dass
die Sensitivitat bei der Krebsfriherkennung durch die
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zusatzliche bildgebende Fluoreszenzdiagnose gegen-
Uber der alleinigen Weillichtdiagnose erheblich gestei-
gertwerden kann. Allerdings sind bei der Spezifitdt noch
Defizite zu beobachten. So zeichnen sich beispielswei-
se bei der Autofluoreszenzdiagnose manche (friih-) ma-
ligne Lasionen lediglich durch einen Riickgang der Fluo-
reszenzintensitét aus, die Farbverschiebung zum roten
Spektralbereich hin kann aber aufgrund der unter Um-
stdnden gegeniiber dem gesunden Gewebe stark redu-
zierten Fluoreszenz kaum noch oder gar nicht mehr
wahrgenommen werden. Die verdachtige Stelle scheint
lediglich dunkel, und Farben sind dadurch kaum mehr
zu erkennen. Eine Helligkeitsanhebung fiihrt lediglich
dazu, dass das umgebende gesunde Gewebe (iber-
strahlt wirkt und deshalb die Farbveranderungen, gera-
de bei kleinen verdachtigen Stellen, dann auch nicht
wahrgenommen werden kdnnen.

[0008] Diese Lasionen kdnnen dementsprechend
kaum bzw. nicht von gesundem Gewebe unterschieden
werden, welches beispielsweise allein aufgrund einer
veranderten Oberflachenstruktur (z.B. morphologisch
stark strukturiertes Gewebe, welches als "Lichtfalle"
wirkt und damit den gesunden Gewebebereich gleich-
falls dunkel wirken 18Rt) ebenfalls weniger Fluoreszenz-
licht als morphologisch normal strukturiertes gesundes
Gewebe dem Beobachter zufiihrt.

[0009] Unsicherheiten bei der Beurteilung solchen
Gewebes machen in all solchen Fallen eine Probeent-
nahme obligatorisch, um mdglichst alle potentiellen
frthmalignen bzw. malignen Herde zu erfassen. Da-
durch steigt aber die Falsch-Positiv-Rate, d.h. die Spe-
zifitat sinkt. In gleichem Malie steigen Zeitaufwand und
die Kosten der Untersuchung durch den héheren Zeit-
aufwand und zusatzlich erforderliche Biopsien.

[0010] Eine Aufnahme und Darstellung des Fluores-
zenzspektrums (Modus C im Sinne der vorliegenden Er-
findung) gibt hier detailliertere Auskunft Gber den Zu-
stand des betreffenden Gewebes durch Aufzeichnung
und Aus- und Bewertung der spektralen Zusammenset-
zung der Fluoreszenzemission des zweifelhaften Ge-
webes, wahrend die vorher durchgefiihrte bildgebende
Fluoreszenzdiagnose neben den Informationen zur
wechselnden Fluoreszenzintensitat lediglich einen inte-
gralen Farbeindruck des betreffenden Gewebes als Er-
gebnis einer vom Auge durchgefihrten Summierung al-
ler Spektralanteile (unter Beriicksichtigung der spektra-
len Augenempfindlichkeitskurve) wiedergeben konnte.
Einzelheiten hierzu sind in der DE 196 12 536 A1 be-
schrieben.

[0011] Die sogenannte optische Biopsie in Form einer
punktuellen fluoreszenzspektroskopischen Untersu-
chung erlaubt damit ohne eine Probeentnahme mit an-
schlieBender zytologischer Untersuchung eine genaue-
re und bessere Beurteilung und Vorselektion des Ge-
webes als dies allein mit der groRflachigen bildgeben-
den Fluoreszenzdiagnose mdglich ist.

[0012] Durch diese Vorselektion miissen deshalb we-
niger Gewebestellen biopsiert und dem Pathologen zu-
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gefuhrt werden. Die Auswertung des Fluoreszenzspek-
trums und die Beurteilung des betrachteten punktuell
kleinen Gewebebereichs, d.h. die Auswertung und Be-
urteilung der Spektralkurve, kann entweder durch den
Arzt selbst oder durch einen an das Spektrometer an-
geschlossenen Computer vorgenommen werden, der
bestimmte Punkte des emittierten Fluoreszenzspek-
trums mit den entsprechenden Punkten von zuvor auf-
genommenem und abgespeichertem gesunden Gewe-
be des untersuchten Patienten vergleicht. Mit dieser op-
tischen Biopsie kdnnen zum Teil auch Randbereiche
von frihmalignem bzw. malignem Gewebe besser bzw.
mit gréRerer Sicherheit vom umgebenden gesunden
Gewebe abgegrenzt werden.

[0013] Bezlglich der Fluoreszenzspektroskopie ist
aber Folgendes zu beachten. Das fir die Auswertung
und Bewertung erzeugte und ggf. auf einem Monitor
dargestellte Spektrum ist das gemittelte Ergebnis des
gesamten vom Spektrometer detektierten (Fléachen-)
Bereichs. Die GroRe des Gewebebereichs, welcher
dem Spektrometer Fluoreszenzsignale zufihrt, wird im
Wesentlichen durch zwei Komponenten bestimmt. Zum
einen durch den Fluoreszenzanregungsstrahlenkegel,
der wiederum nach oben durch die numerische Apertur
der Anregungsfaser (Faserbiindel) begrenzt ist, sofern
auf zusatzliche optische Komponenten verzichtet wird,
sowie auch durch die GroRe des Einkoppelstrahlungs-
kegels der Lichtquelle in die Faser (Faserbiindel), zum
anderen aber auch durch die numerische Apertur der
detektierenden Faser (Faserbiindel) bzw. durch sich
evt. daran anschlieRende aperturbegrenzende Vorrich-
tungen.

[0014] Soll nun das oértliche Auflésungsvermdgen bei
der Suche nach Frihkarzinomen mdglichst groR sein,
d.h. sollen also auch moglichst kleine Lasionen erkannt
werden und spektroskopisch nicht im umgebenden ge-
sunden Gewebe untergehen, muss auch der bei der
Fluoreszenzspektroskopie angeregte Bereich und/oder
der detektierte Bereich mdglichst klein sein. Andern-
falls, wenn der angeregte Gewebebereich und der de-
tektierte Gewebebereich wesentlich grofRer sind als die
verdachtige Stelle, kann es passieren, dass der Verlauf
der auszuwertenden Spektralkurve im Wesentlichen
durch das das kranke Gewebe umgebende gesunde
Gewebe bestimmt wird, weil dies fir die Erzeugung der
Spektralkurve anteilsmaRig einen entsprechenden gro-
Reren Gewebeflachen- und damit Fluoreszenzbeitrag
liefert. Die Fluoreszenzinformation der kranken Gewe-
bestelle geht dann in der Fluoreszenzinformation des
benachbarten gesunden Gewebes unter, und die kran-
ke Stelle wird nicht als solche erkannt.

[0015] Diese Aspekte sind vor allen Dingen bei der
spektroskopischen Autofluoreszenzdiagnose (Modus
C) zu berticksichtigen, bei der die Fluoreszenz des ge-
sunden Gewebes die Fluoreszenz des malignen Gewe-
bes hinsichtlich der Intensitat deutlich dominiert. Nur bei
der medikamenteninduzierten Fluoreszenz spielen die-
se Uberlegungen eine geringere Rolle, da sich dort im
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Idealfall nur das friihmaligne bzw. maligne Gewebe mit
dem fluoreszierenden Medikament anreichert und so
das das kranke Gewebe umgebende gesunde Gewebe
relativ schwach oder gar nicht fluoresziert. Kritischer ist
die Situation auch bei der medikamenteninduzierten
Fluoreszenz dann, wenn beispielsweise fiir eine Kon-
traststeigerung remittiertes Anregungslicht detektiert
wird.

[0016] Insgesamt bedeutet dies, dass sowohl fiir die
konventionelle Weililichtdiagnose als auch fur die bild-
gebende Fluoreszenzdiagnose distal groRe Beleuch-
tungs- bzw. Anregungsstrahlenkegel und gleicherma-
Ren groRe Objektfeldwinkel des Bildkanals erstrebens-
wert sind. Bei der punktuellen Fluoreszenzspektrosko-
pie hingegen (Modus C) muss der Anregungslichtkegel
am distalen Ende des Endoskops oder die numerische
Apertur der Detektionsfaser oder eine evt. zusatzlich zu
dem Spektrometer eingebrachte aperturmanipulierbare
Vorrichtung entsprechend dem gewiinschten Ortsauflo-
sungsvermdgen bei der Krebsfriiherkennung ausrei-
chend klein eingestellt werden kénnen.

[0017] Soll aber dieser Gewebebereich, von welchem
dem Spektrometer Fluoreszenzsignale zugefiihrt wer-
den, dem untersuchenden Arzt auch sichtbar gemacht
werden, was im Falle der Autofluoreszenz im Gegen-
satz zur medikamenteninduzierten Fluoreszenz aus
oben genannten Griinden von eminenter Wichtigkeit ist,
so kann dies nur durch einen diesem Gewebebereich
entsprechenden kleinen Anregungslichtfleck erfolgen,
der sich dann z.B. farblich vom umgebenden, konven-
tionell weil} beleuchteten Gewebe abhebt. Beispiels-
weise kann sich der Anregungslichtfleck als "blauer An-
regungspunkt" auf dem verdachtigen Gewebe vom um-
gebenden weil} beleuchteten Gewebe unterscheiden.
Der Arzt kann also dadurch und nur so feststellen, von
welchem Bereich bzw. Bereichsanteil des groRflachig
eingesehenen Gewebeareals, das weil} beleuchtet ist,
die Spektrometerkurve gebildet wird.

[0018] Ein System, das die Anwendung aller drei ge-
nannten Diagnosemethoden ermdglicht, ist aus der DE
196 18 963 C2 bekannt. Die konventionelle Weillicht-
untersuchung (Modus A) und die bildgebende Fluores-
zenzdiagnose (Modus B) erfolgen mit einem ersten ap-
parativen Aufbau. Um noch zusatzlich punktuelle Fluo-
részenzspektroskopie (Modus C) betreiben zu kénnen,
wird in der DE 196 18 963 C2 eine Zusatzvorrichtung
vorgeschlagen, die als Aufsatz fir das Endoskop aus-
gebildet ist. Die Zusatzvorrichtung enthalt einen Strahl-
teiler, der dafiir sorgt, dass nicht mehr das gesamte vom
Endoskopbildleiter zur Verfligung gestellte Licht dem
beobachtenden Auge bzw. der angeschlossenen Ka-
mera zugefuhrt wird, sondern nun ein Teil dieses Lichts
ausgekoppelt wird, um einem Spektrometer zugefiihrt
zu werden.

[0019] Dieses Vorgehen bringt folgende Nachteile mit
sich. Die auf das Endoskop aufgesteckte Zusatzvorrich-
tung erhoht sowohl das Gewicht als auch die geometri-
schen Abmessungen des aufgerusteten Diagnosein-
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struments und beeintrachtigt dadurch dessen Handhab-
barkeit. Auf zusatzlich am Endoskop fixierte Elemente
muss daher zwecks bequemer Handhabung mdglichst
verzichtet werden.

[0020] Problematisch ist beim bekannten Stand der
Technik weiterhin folgender Umstand. Generell gilt fir
die Autofluoreszenzdiagnose, dass die geringe Intensi-
tat des Autofluoreszenzlichts fast immer ein Problem
darstellt, was, sofern auf unhandliche und insofern
nachteilige Bildverstarker verzichtet wird, meist in der
Notwendigkeit der Integration mehrerer Videohalbbilder
resultiert. Das wiederum flihrt zu QualitatseinbufRen bei
der Bildwiedergabe, die sich in einer reduzierten Bild-
wiederholrate duRern. Wird schlieRlich, wie im Falle des
vorbekannten Gerats, auch noch Autofluoreszenzlicht
abgekoppelt, um diesen Anteil dem Spektrometer zuzu-
flhren, wird die Problematik der geringen Menge an Au-
tofluoreszenzlicht im Direkteinblick bzw. Kamerakanal
weiter verscharft, d.h., die ohnehin schon beeintrachtig-
te Bildqualitat beim bildgebenden Fluoreszenzdiagno-
severfahren wird durch die in nun noch starkerem Um-
fang erforderliche Bildintegration weiter verschlechtert.
[0021] Bei der Zusatzvorrichtung geman der DE 196
18 963 C2 wird der Durchmesser des sogenannten zen-
tralen Spektraldetektionsfeldes, also der Durchmesser
jenes Gewebebereichs, dessen Fluoreszenz dem
Spektrometer zugefiihrt wird und welche damit die Ba-
sis fir das erzeugte Spektrum bildet, durch die Brenn-
weite der Linse in der Zusatzvorrichtung einerseits und
durch den Durchmesser der angeschlossenen Faser
bzw. des Faserbilindels als Verbindung zwischen dem
Endoskop und dem Spektrometer andererseits be-
stimmt. Dementsprechend ist eine Anderung dieses
Durchmessers des Spektraldetektionsfeldes nicht ohne
Aufwand realisierbar und wahrend einer Untersuchung
am Patienten praktisch nicht machbar, zumindest dann
nicht, wenn die Mdglichkeit bestehen soll, haufige Ver-
stellungen vornehmen zu kénnen.

[0022] Die Fluoreszenzspekiroskopie erfolgt bei der
Lésung gemaR der DE 196 18 963 C2 simultan zur bild-
gebenden Fluoreszenzdiagnose, da ja gerade wahrend
des bildgebenden Fluoreszenzdiagnoseverfahrens ein
Teil des Fluoreszenzlichts abgekoppelt wird. Fur die Lo-
kalisierung bzw. Ortsauffindung der Fluoreszenzspek-
troskopiestelle bzw. der Region, in der sich diese Spek-
troskopiestelle befindet, dient das Bild, das durch die
bildgebende Fluoreszenzdiagnose geliefert wird. Das
Spektraldetektionsfeld befindet sich zentral, also in der
Mitte des durch die bildgebende Fluoreszenzdiagnose
gelieferten Bildes. Bei der Autofluoreszenzdiagnose
sind jedoch, wie bereits dargestellt, die Fluoreszenzsi-
gnale relativ schwach, und aufgrund der daraus resul-
tierenden Notwendigkeit der Integration mehrerer Vide-
ohalbbilder beim Kameraeinsatz ist die Bildqualitat auf
dem Monitor in keiner Weise vergleichbar mit derjeni-
gen bei der WeiRlichtdiagnose. Aus diesem Grund ist
es vorteilhaft, sich bei der Durchfiihrung der Fluores-
zenzspektroskopie am WeiBlichtbild statt am Bild, das
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durch die bildgebende Fluoreszenzdiagnose geliefert
wird, zu orientieren. Der Gewebebereich, der die poten-
tielle Lasion, bei der die punktuelle Fluoreszenzspektro-
skopie durchgefiihrt wird, umgibt, sollte fiir eine best-
mogliche Orientierung des untersuchenden Arztes in
gewohnt guter WeiBllichtbildqualitat dargestellt werden.
Dies ist bei der aus der DE 196 18 963 C2 bekannten
Vorrichtung nicht der Fall.

[0023] Nachteilig beider vorbekannten Vorrichtung ist
weiterhin die Tatsache, dass der untersuchende Arzt
tatsachlich nicht tiber den exakten Ort und vor allem
nicht Uiber die exakte Groéfe der Gewebestelle (Durch-
messer), die die Information fiir die punktuelle Fluores-
zenzspektroskopie liefert, informiert ist. Der spektrosko-
pisch untersuchte Ort liegt zwar aufgrund der Anord-
nung der Optik im Zentrum des am Okulareinblick ein-
zusehenden Bildes, was der Arzt weil, aber eben nicht
explizit sieht. Dieses Zentrum ist jedoch aufgrund opti-
scher Tauschungen, die aus dem Bildinhalt resultieren
kénnen, nicht immer leicht zu bestimmen. Ahnliches gilt
fur die GroRe und den Durchmesser der spektrosko-
pisch ausgewerteten Gewebestelle. Konfus wird die Si-
tuation diesbezlglich insbesondere dann, wenn noch
oben beschriebene MaRRnahmen zur Durchmesserver-
anderung vorgenommen werden.

[0024] Ein anderes System ist aus dem Buch "Bron-
choscopy", U. B. S. Prakash, Mayo Foundation, Raven
Press Ltd., New York, Chapter 15, bekannt. Auch hier
ist wie in der nachfolgend beschriebenen Erfindung die
Idee der Fluoreszenzdiagnose bei pseudosimultaner
WeiRlichtdiagnose verwirklicht. Hierflr ist ein Chopperr-
ad vorgesehen, bei dem ein Kreissegment ein Fluores-
zenzanregungsfilter enthalt. Dieses sorgt dafiir, dass fir
einen Bruchteil der Umdrehungszeit des Chopperrades
das Gewebe mit dem entsprechend gefilterten Licht an-
geregt wird. Im gleichen Zeitabschnitt - und nur in die-
sem - wird auch das vom Gewebe abgegebene Signal
einem Fluoreszenzdetektor zugefiihrt. Ein Bandpassfil-
ter im Chopperrad sorgt daflr, dass das vom Gewebe
remittierte Anregungslicht herausgefiltert wird und nur
das Fluoreszenzlicht passieren kann. Wahrend eines
weiteren Bruchteils der Umdrehungszeit des Chopperr-
ades erfolgt die Beleuchtung und Beobachtung des Ge-
webes  unter  ungefiltertem  Beleuchtungslicht
(Weillicht), d.h., es befindet sich kein Fluoreszenzan-
regungsfilter im Beleuchtungsstrahlengang. Der Ein-
gang des Fluoreszenzdetektors ist nun durch das Chop-
perrad blockiert und erhalt dementsprechend kein Licht.
Dieses Vorgehen mit Chopperrad und damit realisier-
tem "Time-Sharing-Verfahren" erlaubt eine Fluores-
zenzdiagnose bildgebender oder spektralanalytischer
Art bei pseudosimultaner Beobachtung des zu untersu-
chenden Gewebes unter ungefiltertem Beleuchtungs-
licht (Weillicht) als Orientierungshilfe bzw. fiir die Loka-
lisierung des mit dem Fluoreszenzverfahren untersuch-
ten Gewebebereichs.

[0025] Aber auch diese Vorrichtung ist fiir eine punk-
tuelle Fluoreszenzspektroskopie mit hoher Ortsauflo-
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sung und mit Sichtbarmachung, d.h. optischer Abhe-
bung desjenigen Gewebebereichs, der die Signale fir
das Spektrometer liefert, bei pseudosimultaner grof3fla-
chiger Umgebungsbeleuchtung als Orientierungshilfe
und Lokalisierung des punktuell spektroskopisch unter-
suchten Gewebebereichs ungeeignet. Wie in der DE
196 18 963 C2 besteht auch bei dieser Vorrichtung die
Problematik darin, dass unter der Voraussetzung, dass
aus Grunden der Kompaktheit und der bequemen
Handhabbarkeit nur ein Lichtprojektor mit einem Licht-
anschlufd verwendet werden soll, nur eine Faser /Faser-
biindel verwendet wird, welche / welches fiir die Be-
leuchtung und fir die Fluoreszenzanregung dienen
muss. Der Fluoreszenzanregungslichtkegel und der Be-
leuchtungslichtkegel sind demnach gleich grof3. Soll
das Gewebe groRflachig eingesehen werden kénnen
und aber dennoch eine punktuelle Fluoreszenzspektro-
skopie durchgefiihrt werden, muss die Einstellung der
Ortlichen Auflésung, d.h. die Einstellung der Gréf3e des
detektierten Gewebebereichs, Gber die Detektionsfaser
| Detektionsfaserblindel vorgenommen werden, z.B. in
der Art, wie in DE 196 18 963 C2 beschrieben. Dement-
sprechend kénnen aber Ort und Durchmesser des de-
tektierten Gewebebereichs fiir den untersuchenden
Arzt vom groRerflachigen, die suspekte Stelle umge-
benden und mit Beleuchtungslicht angestrahlten Gewe-
be optisch nicht abgehoben und damit nicht sichtbar ge-
macht werden.

[0026] Das aus "Bronchoscopy" bekannte System
wurde auch fiir die medikamenteninduzierte Fluores-
zenzdiagnose entwickelt, bei der - wie bereits erwahnt
- bei entsprechender Vorgehensweise auf die Sichtbar-
machung des detektierten Gewebebereichs verzichtet
werden kann, da bei der medikamenteninduzierten
Fluoreszenz ohnehin nur krankes Gewebe fluoresziert.
[0027] Demgemal liegt der vorliegenden Erfindung
die Aufgabe zugrunde, eine Diagnosevorrichtung zu
schaffen, die die vorgenannten Nachteile Giberwindet.
[0028] Weiterhin soll eine schnelle und einfache Um-
schaltung zwischen den einzelnen Modi méglich sein.
Die Vorrichtung soll also kompakt ausgebildet sein, und
die drei Diagnosemethoden sollen mit nur einem Licht-
projektor, welcher zwei Leuchtmittel enthélt, mit einer
Lichtbuchse, d.h. einem Lichtleiterabgang, durchge-
fihrt werden kénnen.

[0029] Diese Aufgabe wird durch die im Anspruch 1
angegebene Vorrichtung geldst. Weitere vorteilhafte
Merkmale der Vorrichtung sind in den Unteranspriichen
angegeben.

[0030] Die Vorrichtung enthélt zwei Leuchtmittel. Der
Strahlengang des zweiten Leuchtmittels wird vor dem
Verlassen der Vorrichtung dem Strahlengang des er-
sten Leuchtmittels (iberlagert. Die Lichtstrahlenbiindel
beider Strahlengange werden dann in einen an ein En-
doskop angeschlossenen Lichtleiter eingekoppelt. Im
ersten Strahlengang sind Elemente angeordnet, welche
bewirken, dass das Licht des ersten Leuchtmittels mit
einer relativ groflen Bilindel6ffnung in den Lichtleiter ge-
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leitet wird. Im zweiten Strahlengang sind Elemente an-
geordnet, welche bewirken, dass das Licht des zweiten
Leuchtmittels mit einer vergleichsweisen kleinen Biin-
deléffnung in den Lichtleiter eingeleitet wird.

[0031] Im ersten Strahlengang sind Mittel angeord-
net, welche das Lichtstrahlenbiindel des ersten Strah-
lengangs zeitweise freigeben bzw. unterbrechen.
[0032] Die Flhrung des Lichts des zweiten Strahlen-
gangs zum Lichtleiter erfolgt mittels Spiegeln, von de-
nen mindestens einer teildurchlassig sein muf. Hinter
dem teildurchldssigen Spiegel kann ein Spektrometer
angeordnet sein. Dabei ist mit Vorteil vorgesehen, dass
vor dem Spektrometer Mittel angeordnet sind, mit de-
nen das Lichtstrahlenblindel, welches vom untersuch-
ten Gewebe zum Spektrometer geleitet wird, zeitweise
freigegeben bzw. unterbrochen werden kann. Diese Mit-
tel kdnnen auch so angeordnet sein, daf sie gleichzeitig
das Lichtstrahlenbiindel aus dem zweiten Strahlengang
vom zweiten Leuchtmittel zum Lichtleiter freigeben bzw.
unterbrechen kénnen.

[0033] Die Mittel zum zeitweisen Freigeben und Un-
terbrechen der Lichtstrahlenbiindel bestehen aus ei-
nem ersten und einem zweiten Chopperrad. Diese kon-
nen jeweils eine opake Scheibe aufweisen, die jeweils
Uber einen definierten Winkelbereich eine Ausnehmung
haben.

[0034] Die Winkelbereiche der Ausnehmungen der
beiden synchron antreibbaren Chopperrader sind zu-
einander komplementar so ausgebildet, dass dem aus-
genommenen Bereich des ersten Chopperrades ein ab-
deckender bzw. opaker Bereich des zweiten Chopperr-
ades entspricht und dass dem abdeckenden bzw. opa-
ken Bereich des ersten Chopperrades ein ausgenom-
mener Bereich des zweiten Chopperrades entspricht.
[0035] Als Element fir die Bundel6ffnungsweitung
am Ort der Einkopplung des Lichts des ersten Strahlen-
gangs in den Lichtleiter kommt ein vergleichsweise
stark fokussierendes optisches Element wie z.B. eine
kurzbrennweitige Linse in Frage. Die gleiche Wirkung
hinsichtlich der Buindeléffnung kann aber auch mit einer
Schrageinkopplung des Lichtstrahlenbiindels aus dem
ersten Strahlengang relativ zur optischen Achse des
Lichtleiters erreicht werden oder aus einer Kombination
aus beiden Mafinahmen.

[0036] Als Element fiir die Blindel6ffnungsbegren-
zung am Ort der Einkopplung des Lichts des zweiten
Strahlengangs in den Lichtleiter kommen ein Teleskop
mit entsprechendem Brennweitenverhaltnis seiner bei-
den Linsen und / oder eine aperturbegrenzende Blende
im kolliminierten zweiten Strahlengang in Frage, wobei
die aperturbegrenzende Blende durch die begrenzte
Ausdehnung oder Fassung eines oder mehrerer opti-
scher Elemente im zweiten Strahlengang bestehen
kann. Die gleiche Wirkung hinsichtlich der Biindel6ff-
nung kann aber auch dadurch erzielt werden, dass als
zweites Leuchtmittel eine Lichtquelle verwendet wird,
welche ein kollimiertes Lichtstrahlenblndel mit kleinem
Durchmesser emittiert.
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[0037] Als Lichtleiter kann ein Fluid-Lichtleiter oder
ein bis zum distalen Ende des Endoskops durchgehen-
des Faserblindel oder eine bis zum distalen Ende des
Endoskops durchgehende Einzelfaser vorgesehen wer-
den, wobei idealerweise Lichtleiter mit einer hohen
Transmission im Fluoreszenzanregungsband zu ver-
wenden sind.

[0038] Das zweite Leuchtmittel, welches das Licht
des zweiten Strahlengangs bereitstellt, ist idealerweise
ein kompakter Laser, z.B. ein Diodenlaser, idealerweise
mit einem kollimierten Lichtstrahlenbiindel von gerin-
gem Durchmesser und einem Emissionsbereich, wel-
cher im Fluoreszenzanregungsband des zu untersu-
chenden Gewebes liegt. Denkbar ist jedoch auch eine
Leuchtdiode oder ein Leuchtdiodenarray mit einem ent-
sprechenden Emissionsbereich und vorgelagerter
strahlformender Optik oder eine Mischgaslampe, eine
Kurzbogenlampe oder eine Gliihlampe mit vorgelager-
tem optischen Bandpalf¥filter und strahlformender Optik.
[0039] Die punktuelle Fluoreszenzanregung, die
Fluoreszenzdetektion und die Beleuchtung des die ver-
dachtige Stelle umgebenden gesunden Gewebes mit
WeiRlicht erfolgen im Arbeitsmodus C der punktuellen
Fluoreszenzspektroskopie ber denselben Lichtleiter,
namlich jenen, der auch in den beiden anderen Arbeits-
modi A und B flr die Beleuchtung bzw. Anregung ver-
wendet wird. Das bedeutet, dass keine zusatzlichen Fa-
sern bzw. Faserbiindel firr die punktuelle Fluoreszenz-
spektroskopie erforderlich sind. Der Instrumentenkanal
des Endoskops bleibt beispielsweise fiir Probeentnah-
men permanent frei, und die Handhabung des Systems
kann auf einfache Art und Weise erfolgen.

[0040] Firden Aufbau des Endoskops ergibt sich ein
einfaches Konzept, da nur ein Lichtleiter, namlich der in
den Arbeitsmodi A und B zur Beleuchtung und Anre-
gung verwendete, sowohl flr die Beleuchtung bzw. An-
regung als auch fiir die Spektrometerdetektion erforder-
lich ist. Es reicht also die gewdhnliche Optik eines En-
doskops aus. Der apparative Aufbau ist also im Sinne
der Aufgabenstellung einfach gehalten.

[0041] Eine Anderung des Durchmessers des soge-
nannten zentralen Spektraldetektionsfeldes, also des
Durchmessers jenes Gewebebereichs, dessen Fluo-
reszenz dem Spektrometer zugefiihrt wird, kann einfach
durch Verstellen eines Elements, wie beispielsweise ei-
ner Iris-Blende oder eines mehrere Blenden mit unter-
schiedlichem Durchmesser aufweisendes Blendenrad
oder dergleichen, in der Lichtquelle im Anregungskanal
fir die Fluoreszenzspektroskopie, d.h. im zweiten
Strahlengang, bewerkstelligt werden.

[0042] Weiterhin erlaubt ein schnelles und einfaches
Hin- und Herschalten zwischen den Diagnosemethoden
der einzelnen Modi A, B und C das Auffinden der ver-
dachtigen Stellen im konventionellen Weilllichtmodus
(Modus A) oder im grof¥flachigen bildgebenden Fluores-
zenzdiagnosemodus (Modus B) und ein anschliel3en-
des schnelles Umschalten in den Modus der punktuel-
len Fluoreszenzspektroskopie (Modus C). Hierdurch
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wird mit der sogenannten optischen Biopsie eine detail-
lierte Bewertung anhand des Fluoreszenzspektrums
moglich.

[0043] Es wird mit der erfindungsgeméafRen Vorrich-
tung mdglich, alle drei genannten Diagnoseverfahren
mit einem Lichtprojektor mit einer Lichtbuchse, d.h. ei-
nem Lichtleiterabgang, und damit mit einer optischen
Verbindung von Lichtquelle und Endoskop durchzufiih-
ren.

[0044] Dazu wird mit Biindel6ffnungen unterschiedli-
cher GrofRe in den fiir alle Diagnosemodi gleichen Licht-
leiter eingekoppelt, und zwar das Weillicht in den Modi
A und C und das Anregungslicht im Modus B aus dem
ersten Strahlengang mit einer groRen Biindel6ffnung
am Ort der Einkopplung in den Lichtleiter und das An-
regungslicht im Modus C flr die punktuelle Anregung
aus dem zweiten Strahlengang mit einer kleinen Bin-
deléffnung am Ort der Einkopplung in den Lichtleiter -
die proximalseitige Einkopplung von Licht mit einer gro-
Ren Biindel6ffnung bewirkt beim beschriebenen Aufbau
distal eine groRflachige Ausleuchtung bzw. Fluores-
zenzanregung; eine proximalseitige Einkopplung von
Licht mit einer kleinen Blindel6ffnung hingegen bringt
beim erlauterten Aufbau distal eine kleinflachige oder
gar punktuelle Ausleuchtung bzw. Fluoreszenzanre-
gung. Dadurch wird es im Modus C mdglich, eine
grof¥flachige weille Hintergrundbeleuchtung zur Orien-
tierung fir den untersuchenden Arzt zu erzeugen (gro-
Rer Beleuchtungslichtkegel am distalen Ende der Be-
leuchtungs- bzw. Anregungsfaser des Endoskops) und
den Gewebebereich, der das dem Spektrometer zuge-
fuhrte Fluoreszenzlicht liefert, als entsprechend kleinen
und im Falle der Autofluoreszenzanregung blauen Fleck
dem WeiBlicht zu Uberlagern (kleiner bzw. schlanker
Anregungslichtkegel am distalen Ende der Beleuch-
tungs- bzw. Anregungsfaser des Endoskops) und damit
Ort und Durchmesser des spektrometrisch untersuch-
ten Bereichs dem Anwender direkt sichtbar zu machen.
[0045] Die vorgeschlagene Vorrichtung zeichnet sich
auch durch einen sehr kompakten Aufbau aus. Alle drei
Untersuchungsmodi kénnen namlich mit nur einem
Lichtprojektor durchgefiihrt werden. Weiterhin ermdg-
licht die Vorrichtung im Diagnosemodus der punktuellen
Fluoreszenzspektroskopie die Untersuchung an einem
konventionellen groRflachigen WeiRllichtbild. Der Ort
und der Durchmesser bzw. die Abmessungen des punk-
tuell spektroskopisch untersuchten verdachtigen Gewe-
bebereiches lassen sich dabei klar erkennen und unter-
scheiden vom lediglich zur besseren Orientierung und
Lokalisierung weifl3 beleuchteten umgebenden Gewe-
be. Der punktuell spektroskopisch untersuchte verdach-
tige Gewebebereich, also derjenige, dessen Fluores-
zenzlicht furr die Erzeugung der Spektrometerkurve her-
angezogen wird, hebt sich deutlich als blauer Fleck vom
grof¥flachig umgebenden, weilkes Beleuchtungslicht re-
mittierenden und nicht verdachtigen Gewebe ab.
[0046] Es besteht vor allem die Mdglichkeit einer ein-
fachen Durchmesserveranderung des punktuell spek-
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troskopisch untersuchten Gewebebereichs und damit
die Méglichkeit der GroRenanpassung der spektrosko-
pisch detektierten Stelle an die GroRe der verdachtigen
Stelle. Dabei ist dann die Durchmesserveranderung, al-
so die veranderte GroRe des spektroskopisch unter-
suchten Gewebebereichs, direkt sichtbar, ndmlich als
die GréRenanderung des "blauen Anregungslichtflecks"
vor dem Hintergrund des weil} beleuchteten Gewebes.
[0047] SchlieBlich ergibt sich eine einfache Handha-
bung der Vorrichtung beim Wechsel zwischen den ein-
zelnen Diagnosemodi. Der Wechsel zwischen den un-
terschiedlichen Diagnosemethoden erfordert lediglich
die Betétigung eines Schalters, einer Taste oder derglei-
chen. Es ist nicht notwendig, Lichtleiter umzustecken,
eine Zusatzvorrichtung auf das Endoskop zu setzen
oder gar das Endoskop zu wechseln.

[0048] In der Zeichnung ist ein Ausfiihrungsbeispiel
der Erfindung schematisch dargestellt. Es zeigen:

Fig. 1 den Aufbau einer Diagnosevorrichtung,

Fig. 2 die Draufsicht auf die Scheibe eines ersten
Chopperrades,

Fig. 3  die Draufsicht auf die Scheibe eines zweiten
Chopperrades

und

Fig. 4 die Draufsicht auf eine Scheibe mit unter-
schiedliche Durchmesser aufweisenden Blen-
den.

[0049] Die Diagnosevorrichtung in Fig. 1 besteht aus

einem Lichtprojektor 17, der durch das eingezeichnete
Rechteck umrandet ist. Der Lichtprojektor 17 hat ein er-
stes Leuchtmittel 2, welches das fokussierte Licht in ei-
nen ersten Strahlengang 3 abgibt. Uber einen Lichtleiter
18 gelangt das Licht aus dem ersten Strahlengang 3 in
die Beleuchtungs- bzw. Anregungsfaser 4 eines Endo-
skops 5.

[0050] Das distale Ende des Endoskops 5 ist auf das
zu untersuchende Gewebe 1 gerichtet. Uber das nicht
naher dargestellte Okular 19 kann das Gewebe 1 be-
trachtet werden. Die Optik im ersten Strahlengang, bei-
spielsweise die vergleichsweise kurzbrennweitige Linse
27, sowie die weitere Lichtleitung Uber den Lichtleiter
18 und die Beleuchtungs- bzw. Anregungsfaser 4 bewir-
ken, dass das vom ersten Leuchtmittel 2 Gber den er-
sten Strahlengang 3 bis zum Gewebe 1 geleitete Licht
dort einen relativ groken Bereich 20 ausleuchten. Der
untersuchende Arzt kann tber das Okular 19 einen re-
lativ groRen Gewebebereich 20 Uber das vom ersten
Leuchtmittel 2 stammende Weillicht einsehen und
grofRflachig beurteilen.

[0051] In diesem Untersuchungsmodus A der bildge-
benden Weillichtdiagnose liefert das Leuchtmittel 2
permanent und ununterbrochen Licht an das Gewebe
1. Ein sich im ersten Strahlengang 3 befindliches erstes
Chopperrad 6 ist so ausgebildet, dass es steuerbar das
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Lichtstrahlenbiindel vom Leuchtmittel 2 bis zum Gewe-
be 1 entweder blockiert oder freigibt. Daher ist das
Chopperrad im Modus A stillstehend so gedreht bzw.
positioniert, dass eine Ausnehmung 15 in der Chopperr-
ad-Scheibe 14 (Fig. 2) permanenten Lichtdurchgang si-
cherstellt.

[0052] In der Lichtquelle 17 befindet sich ein zweites
Leuchtmittel 2a, welches ein kollimiertes Lichtstrahlen-
biindel in einen zweiten Strahlengang 7 abgibt. Dieser
verlauft zunachst parallel zum ersten Strahlengang 3.
Hier kann ein aus zwei Elementen bestehendes Linsen-
system 8 (Teleskop) angeordnet sein, wobei anstelle
des Teleskops 8 ein beliebiges anderes den Strahl-
durchmesser reduzierendes Element, beispielsweise
eine aperturbegrenzende Blende, vorgesehen werden
kann. Die aperturbegrenzende Wirkung kann auch
durch eine entsprechend begrenzte Ausdehnung von
wenigstens einem der Spiegel oder eines anderen sich
im Strahlengang befindlichen Element erzielt werden.
Wesentlich ist lediglich, dass die Gréfie des Durchmes-
sers des parallelen Lichtstrahlenblindels im zweiten
Strahlengang 7 an der Stelle, wo es die Linse 27 trans-
mittiert, relativ gering ist. Dadurch wird gewabhrleistet,
dass das das Endoskop 5 verlassende Lichtstrahlen-
bundel, welches aus dem zweiten Strahlengang 7
stammt, am Gewebe mit einem vergleichsweise gerin-
gen Durchmesser 22 auftrifft. Will man die GréR3e des
Durchmessers des kollimierten Lichtstrahlenbiindels im
zweiten Strahlengang 7 und damit die Grélie des das
Endoskop 5 verlassenden Anregungslichtkegels ver-
stellbar gestalten, so kann dies beispielsweise lber eine
Iris-Blende oder Uber ein verstellbares mehrere Blen-
den mit unterschiedlichen Durchmessern aufweisendes
Blendenrad 13 erfolgen.

[0053] Das im Durchmesser verringerte Lichtstrah-
lenbiindel des zweiten Strahlengangs 7 wird Gber einen
teildurchlassigen Spiegel 9 und einen Spiegel 10 dem
ersten Strahlengang 3 UGberlagert und durch den Licht-
leiter 18 dem Endoskop 5 zugeleitet. Uber die Beleuch-
tungs- und Anregungsfaser 4 gelangt das Licht auf das
Gewebe 1, jedoch aufgrund des reduzierten Durchmes-
sers des kollimierten Lichtstrahlenbindels am Ort der
Transmission von Linse 27 und damit aufgrund der ver-
ringerten Blindel6ffnung des Lichtstrahlenbiindels aus
dem zweiten Strahlengang 7 am Ort der Einkopplung in
den Lichtleiter 18 nur auf einen wesentlich kleineren Be-
reich 22 als das Licht aus dem ersten Strahlengang,
welches den grofleren Gewebebereich 20 ausleuchtet.
Der teildurchlassige Spiegel 9 ist so ausgefiihrt, dass er
Anregungslicht reflektiert und Fluoreszenzlicht trans-
mittiert.

[0054] Hinter dem teildurchlassigen Spiegel 9 befin-
det sich in zumindest zeitweise freigebender optischer
Verbindung ein Spektrometer 11, in das vom Gewebe-
bereich 22 abgegebenes Fluoreszenzlicht zwecks
Spektralanalyse gelangen kann. Auf einem Monitor 31
kann das Ergebnis der Spektralanalyse als Spektrome-
terkurve dargestellt werden.
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[0055] Zur punktuellen Fluoreszenzspektroskopie
(Modus C) muR sichergestellt sein, dass zum Spektro-
meter 11 nur und ausschliellich vom Gewebe 1 aus
dem kleinen angeregten Bereich 22 stammendes Fluo-
reszenzlicht gelangt, nicht dagegen WeiRlicht des er-
sten Leuchtmittels 2, welches vom Gewebe remittiert
wird. Hierzu ist ein zweites Chopperrad 12 vor dem
Spektrometer 11 angeordnet, das analog dem Chop-
perrad 6 aufgebaut ist. Die Scheibe dieses Chopperra-
des 12 (Fig. 3) weist eine Uber einen definierten Um-
fangsbereich reichende Ausnehmung 16 auf, die inso-
fern komplementéar zu der Ausnehmung 15 der Scheibe
des ersten Chopperrades 6 ist, als dass bei simultaner
Drehung beider Chopperrader 6 und 12 niemals Licht
vom ersten Leuchtmittel 2, welches uber den ersten
Strahlengang 3 an das zu untersuchende Gewebe ge-
langt und von dort remittiert wird und Uber die Faser 4,
den Lichtleiter 18 sowie den Spiegel 10, der nicht teil-
durchlassig ist, an den Ort des Chopperrads 12 gelangt,
in das Spektrometer 11 gelangen kann. Durch die Posi-
tionierung des Chopperrades 12 vor dem teildurchlas-
sigen Spiegel 9 erreicht man, dass beispielsweise im
Modus A, wenn das Spektrometer geblockt ist, auch
kein durch das Leuchtmittel 2a erzeugter blauer Fleck
der weilRen Ausleuchtung des Objektfeldes Uberlagert
wird.

[0056] InFig. 1 sind neben den Chopperradern 6 und
12 schematisch deren Scheiben in Draufsichten darge-
stellt, aus denen sich das stellungsmaRige Zusammen-
wirken der Ausnehmungen 15 und 16 entnehmen 1aRt.
Entsprechend ist auch die Draufsicht auf ein mehrere
Blenden mit unterschiedlichen Durchmessern aufwei-
sendes Blendenrad 13 skizziert (s. auch Fig. 4)

[0057] In Fig. 1 sind noch verschiedene Details ein-
gezeichnet, die die Lichtquelle 17 aufweist. Das erste
Leuchtmittel 2 ist eine WeiRlichtquelle, wobei bevorzugt
eine Bogenlampe mit Spiegelreflektor (Pcraboloid oder
Ellipsoid) eingesetzt wird. Denkbar ist jedoch auch ein
Kondensorsystem. Als Alternative kommt auch eine
Glihwendellampe (z.B. eine Halogenlampe) in Frage.
Ein Filter 23 wirkt als Bandpal, der IR- und UV-Strah-
lung herausfiltert. Zum Teil erfolgt dies aber auch schon
durch die Reflektorbeschichtung des Leuchtmittels 2.
Die Linse 24 erzeugt einen ersten Fokus, in welchem
sich idealerweise aber nicht notwendigerweise das
Chopperrad 6 befindet. Wird ein elliptischer Reflektor
verwendet, kann auf die Linse 24 verzichtet werden, und
das Chopperrad 6 wird idealerweise im zweiten Brenn-
punkt des Ellipsoids positioniert.

[0058] Das Chopperrad 6 befindet sich bei der kon-
ventionellen Weillichtdiagnose (Modus A) und bei der
bildgebenden Fluoreszenzdiagnose (Modus B) in Ru-
hestellung und auf Durchlal® (Ausnehmung 15 im Strah-
lengang). Die Linse 25 erzeugt ein kollimiertes Strah-
lenbiindel, in dessen Verlauf bei der bildgebenden Fluo-
reszenzdiagnose ein Filter 26 eingeschwenkt wird, des-
sen Transmissionseigenschaften auf eine optimale
Fluoreszenzanregung des zu untersuchenden biologi-
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schen Gewebes 1 abgestimmt sind, wie etwa ein Blau-
filter bei der Autofluoreszenzanregung menschlichen
Gewebes beispielsweise im Bronchialtrakt oder im Oso-
phagus.

[0059] Das Filter 26 selektiert also aus dem breitban-
digen Weilllicht des Leuchtmittels 2 den erforderlichen
optimalen Spektralbereich fir die Fluoreszenzanre-
gung. Bei der konventionellen WeiRlichtdiagnose ist
dieses Filter aus dem kollimierten Strahlengang heraus-
geschwenkt. Die Linse 27 fokussiert das blaue Anre-
gungslicht im Modus B der Fluoreszenzdiagnose bzw.
das weilte Beleuchtungslicht im Modus A der konven-
tionellen WeiRlichtdiagnose und im Modus C der punk-
tuellen Fluoreszenzspektroskopie so stark, dass am di-
stalen Ende des an die Lichtquelle 17 iber den Lichtlei-
ter 18 angeschlossenen Endoskops 5 der Anregungs-
bzw. Beleuchtungsstrahlenkegel ausreichend grof ist,
ausreichend grof in dem Sinne, dass bei entsprechen-
dem Abstand zwischen Endoskopspitze und Gewebe
ein genligend grofRer Gewebebereich 20 ausgeleuchtet
wird und Uberblickend eingesehen werden kann.
[0060] Das Fluoreszenzanregungslicht bei der bild-
gebenden Fluoreszenzdiagnose (Modus B) bzw. das
weille Beleuchtungslicht bei der konventionellen
Weilllichtdiagnose (Modus A) und die weile Umge-
bungsbeleuchtung bei der punktuellen Fluoreszenz-
spektroskopie (Modus C) werden in den Lichtleiter 18
eingekoppelt. Eine nicht aperturbegrenzende Blende 28
erlaubt eine Steuerung der an das Gewebe herange-
fuhrten Lichtstrommenge.

[0061] Im Arbeitsmodus C der punktuellen Fluores-
zenzspektroskopie beginnt sich das Chopperrad 6 mit
hoher Frequenz, wie beispielsweise mit der Videofre-
quenz, zu drehen. Das Filter 26 flr die Fluoreszenzan-
regung ist in diesem Betriebsmodus aus dem Strahlen-
gang ausgeschwenkt. Steht das Chopperrad 6 in der
Stellung "Durchlass”, erreicht den Lichtleiter 18 fiir den
der GroRe des offenen Kreissegments 15 entsprechen-
den Bruchteil der Umdrehungsdauer WeiBlicht, fir den
verbleibenden Bruchteil der Umdrehungsdauer, also
wahrend das Chopperrad 6 blockierend im Strahlen-
gang steht, erreicht kein Weillicht den Lichtleiter 18 und
damit das zu untersuchende Gewebe 1. Stattdessen
wird nun Licht des Leuchtmittels 2a Uber den Strahlen-
gang 7 und Uber die Spiegel 9 und 10, sowie Uber die
Linse 27 in den Lichtleiter 18 eingekoppelt.

[0062] Ein Filter 30, das sich permanent im Strahlen-
gang 7 befindet, selektiert aus dem Licht des Leuchtmit-
tels 2a das fiir die Fluoreszenzspektroskopie ideale An-
regungslicht. Handelt es sich bei 2a bereits um ein
Leuchtmittel mit einem spektral relativ schmalen Emis-
sionsband, wie z.B. einem Laser, und liegt dieses Emis-
sionsband vollim Fluoreszenzanranregungsband, dann
kann auf das Filter 30 verzichtet werden.

[0063] Die Fluoreszenzspektroskopie soll, wie oben
eingehend erldutert, mit Vorteil punktuell erfolgen, d.h.
ein mdglichst kleiner Anregungslichtkegel 22 am dista-
len Ende der Beleuchtungs- bzw. Anregungsfaser 4 soll
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eine bezlglich des Ortes entsprechend hochaufgeléste
Fluoreszenzspektroskopie und damit die Aufnahme und
Beurteilung von entsprechend kleinen Lasionen erlau-
ben. Dementsprechend gering mul® der Durchmesser
des kollimierten Strahlenbilindels aus dem Strahlen-
gang 7 am Ort der Linse 27 sein, d.h. dementsprechend
hoch muB} die Reduktion des Durchmessers des kolli-
mierten Strahlenbiindels des Leuchtmittels 2a sein.
Dies erfolgt Uber die Wahl des Brennweitenverhaltnis-
ses der Linsen des Teleskops 8: Je grolRer der Quotient
aus der Brennweite der dem Leuchtmittel 2a zugewand-
ten Linse durch die Brennweite der dem Leuchtmittel 2a
abgewandten Linse des Teleskops 8, um so starker ist
die Reduktion des Durchmessers des vom Leuchtmittel
2a emittierten kollimierten Strahlenbiindels. Gleicher-
mafRen den Strahldurchmesser reduzierend wirkt bei-
spielsweise der begrenzte Durchmesser des Spiegels
10. Besteht das Leuchtmittel 2a beispielsweise aus ei-
nem Laser, welcher einen kollimierten Strahl mit ent-
sprechend geringem Durchmesser emittiert, kann u.U.
auf weitere, den Strahldurchmesser reduzierende
MaRnahmen verzichtet werden. Eine weitere, nicht dar-
gestellte und optisch dampfend wirkende Einrichtung,
wie beispielsweise ein Neutralfilter, kann eine Regulie-
rung der Intensitét des die Fluoreszenz erzeugenden
Anregungslichts ermdglichen.

[0064] In einer weiteren Ausfihrungsform ist ein ver-
stellbares, mehrere Blenden mit unterschiedlichen
Durchmessern aufweisendes Blendenrad 13 (Fig. 4) in
den Strahlengang eingebracht, wobei auch andere
aperturverstellbare Einrichtungen, wie z.B. eine Iris-
blende, denkbar sind. In dieser Ausfiihrungsform kann
das Brennweitenverhaltnis der Linsen des Teleskops 8
nahe bei Eins liegen oder es kann auf das Teleskop 8
ganz verzichtet werden.

[0065] Durch Verdrehen des Blendenrades 13 sind
der Anregungslichtkegel und damit das (6rtliche) Auflé-
sungsvermogen bei der Fluoreszenzspektroskopie na-
hezu beliebig verstellbar. Ist die suspekte Stelle
grofRflachig, kann eine grofie Blende im Blendenrad 13
gewahlt werden, um nahezu die gesamte verdachtige
Gewebeflache anzuregen. Falls ein hoheres Auflo-
sungsvermdégen gefordert ist, weil der suspekte Gewe-
bebereich nur einen relativ kleinen Durchmesser hat,
kann eine kleine Blende im Blendenrad 13 gewahlt wer-
den. Damit ist gewéhrleistet, dass der Verlauf der ermit-
telten Spektralkurven im Falle einer Autofluoreszenz-
diagnose nicht durch die Fluoreszenz von dem der ver-
déchtigen Stelle benachbarten Gewebe bestimmt bzw.
mitbestimmt wird.

[0066] Synchron, d.h. mit der gleichen (vergleichs-
weisen hohen) Drehfrequenz und in einer festgelegten
Phase zur Bewegung des Chopperrades 6 dreht sich im
Diagnosemodus C der punktuellen Fluoreszenzspek-
troskopie zwischen den Spiegeln 9 und 10 das zweite
Chopperrad 12. Die GréRRe der Ausnehmungen 15 und
16 (Fig. 2 und 3) ist nur ein Beispiel fur deren Ausge-
staltung. Ist jedoch bei einem Chopperrad 6 die Ausneh-
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mung 15 festgelegt, ergibt sich die andere Ausnehmung
16 am anderen Chopperrad 12 automatisch. Wahrend
der Beleuchtung des Gewebes mit Weillicht, das erste
Chopperrad 6 befindet sich also gerade fiir diesen Au-
genblick auf Durchlass, ist der Eingang zum Spektro-
meter 11 verdeckt; auBerdem kann Fluoreszenzanre-
gungslicht des Leuchtmittels 2a das Gewebe 1 nicht er-
reichen. In der Anregungsphase des Gewebes hinge-
gen, das Chopperrad 6 sperrt nun, ist der Eingang des
Spektrometers 11 unverdeckt. Durch die hohe Drehfre-
quenz der beiden Chopperrader, beispielsweise Vi-
deofrequenz, erscheint die punktuelle Fluoreszenzan-
regung und die Beleuchtung des die verdachtige Stelle
umgebenden Gewebes mit Weilllicht quasi simultan.
Desweiteren kann vor dem Spektrometer 11 ein Filter
angeordnet sein (in Fig. 1 nicht eingezeichnet), welches
nur das Fluoreszenzlicht transittiert, das Licht jenseits
dieses Spektralbereichs jedoch blockt. Diese Aufgabe
kann aber auch bereits von Spiegel 9 Glbernommen wer-
den, wenn dieser als entsprechender Interferenzfilter
mit entsprechend strengen Spezifikationen ausgefiihrt
ist. Das Spektrometer 11 kann also nur Fluoreszenzlicht
empfangen, niemals aber vom Gewebe remittiertes wei-
Res Beleuchtungs- oder Anregungslicht.

[0067] Das System enthélt eine zentrale Steuerein-
heit, die bei Umschaltvorgdngen zwischen den einzel-
nen Untersuchungsmodi folgende Ablaufe in der Licht-
quelle 17 und am Spektrometer 11 koordiniert. Wenn die
Vorrichtung in den Modus A der konventionellen und da-
her grof¥flachigen Weilllichtdiagnose geschaltet wird,
wird das Chopperrad 6 abgebremst (sofern es vorher in
Drehbewegung war) und bleibt wahrend dieses Arbeits-
modus' in Ruhestellung, und zwar in DurchlaBstellung
bezlglich des Lichtes des ersten Strahlengangs 3.
Gleichzeitig wird dafiir gesorgt, dass das Filter 26 aus-
geschwenkt ist. Das gesamte Weillicht wird in den
Lichtleiter 18 eingekoppelt. Das zweite Chopperrad 12,
das zwischen den Spiegeln 9 und 10 positioniert ist,
wird, sofern es vorher in Drehbewegung war, ebenfalls
abgebremst und bleibt wahrend der gesamten Zeit in
diesem Arbeitsmodus sperrend in Ruhestellung. Da-
durch wird einerseits verhindert, dass vom Gewebe re-
mittiertes Beleuchtungslicht in das Spektrometer ge-
langt und andererseits vermieden, dass auf dem Gewe-
be ein im Modus A unerwiinschter blauer Fleck vom
Leuchtmittel 2a auf dem Gewebe erscheint.

[0068] Beim Umschalten in den Modus B der bildge-
benden Fluoreszenzdiagnose bleiben die Stellungen
der Chopperrader unverandert, d.h., das Chopperrad 6
bleibt in Ruhe und auf Durchlass, und das Chopperrad
12 bleibt ebenfalls in Ruhe und sperrend. Gleichzeitig
wird das Filter 26 in den Strahlengang 3 eingeschwenkt.
[0069] Wird in den Arbeitsmodus C der punktuellen
Fluoreszenzspektroskopie geschaltet, sorgt die zentra-
le Steuereinheit dafiir, dass das Filter 26 aus dem Strah-
lengang 3 ausgeschwenkt wird, wodurch WeiBlicht in
den Lichtleiter 18 eingekoppelt werden kann. Beide
Chopperrader 6 und 12 fangen an, sich mit hoher Fre-
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quenz, wie beispielsweise mit der Videofrequenz, zu
drehen, und zwar in der Art, dass in der Durchlafstel-
lung des Chopperrades 6 das Chopperrad 12, das zwi-
schen den Spiegeln 9 und 10 positioniert ist, sperrt. In
der Phase der Weillichtbeleuchtung des Gewebes 1
empfangt also das Spektrometer kein Licht und das Ge-
webe 1 wird auch nicht punktuell angeregt mit Licht aus
dem Strahlengang 7. In der Sperrstellung des Chop-
perrades 6 ist das Chopperrad 12 zwischen den Spie-
geln 9 und 10 transmittierend, d.h. das Gewebe 1 wird
punktuell mit (ber das Filter 30 (sofern die Art des
Leuchtmittels 2a dies erfordert) gefiltertem Licht aus der
Lichtquelle 2a, welches (iber die Spiegel 9 und 10 sowie
Uber die Linse 27 in den Lichtleiter 18 eingekoppelt wird,
angeregt und das Spektrometer 11 kann Fluoreszenz-
licht, welches Uber das Endoskop 5, den Lichtleiter 18
und den Spiegel 10 geleitet wird und den halbdurchlas-
sigen Spiegel 9 transmittiert, empfangen.

[0070] Wahrend in Fig. 1 dargestellt ist, wie der
Durchmesser des Lichtstrahlenbiindels im zweiten
Strahlengang 7 mittels eines Teleskops 8 auf den ge-
wunschten kleineren Wert reduziert wird, kann diese
Durchmesserreduktion auch in beliebiger anderer Wei-
se mittels eines geeigneten Bindelungs- oder Begren-
zungselements erfolgen.

[0071] Eine diesbeziiglich besonders einfache Aus-
bildung ergibt sich, wenn vorgesehen wird, dass unter
Verzicht auf das Teleskop 8 ein im Durchmesser ent-
sprechend klein gehaltener Spiegel 10 zum Einsatz
kommt. Wegen der Schragstellung von 45 Grad wird
dann ein elliptischer Spiegel 10 eingesetzt, so dass sei-
ne Projektionsflache in Richtung der optischen Achse
des ersten Strahlengangs 3 kreisrund wird. Dabei ergibt
sich auch der Vorteil, dass im Modus A bzw. im Modus
B nur ein geringer Teil des Lichts vom ersten Leuchtmit-
tel 2 an der Riickseite des bevorzugt fest im Strahlen-
gang 3 montierten Spiegels 10 blockiert wird. Eine Licht-
einbuflle in den Modi A und B wird damit nahezu voll-
standig verhindert. Es kann sonst auch vorgesehen
werden, dass der Spiegel 10 aus dem Strahlengang 3
herausklappbar ausgefihrtist, umin den Diagnosemodi
A und B keine Lichteinbuf3e zu haben.

[0072] Der Spiegel 9 ist so konzipiert, dass er nur fir
das die Fluoreszenz anregende Licht, z.B. Blaulicht bei
der Autofluoreszenzdiagnose, hochreflektierend ist. Er
ist jedoch andererseits so ausgefiihrt, dass er fiir das
Fluoreszenzlicht selbst hochtransmittierend wirkt. Das
Fluoreszenzlicht wird hinter dem Spiegel 9 entweder di-
rekt oder Uber eine weitere sich im Lichtprojektor befind-
liche und damit das Handling des Systems nicht stéren-
de Faser / Faserbilindel in das Spektrometer 11 einge-
koppelt.

[0073] Das Spektrometer kann, wie in Fig. 1 abgebil-
det, auBerhalb der Lichtquelle positioniert sein oder -
dadurch wird das Gesamtsystem noch kompakter - im
Lichtquellengehause untergebracht sein.
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10

Patentanspriiche

1.

Vorrichtung zur bildgebenden und spektroskopi-
schen Diagnose von Gewebe (1) unter alternativer
oder kombinierter Anwendung von drei Diagnose-
methoden, namlich einem Modus A zur bildgeben-
den Weillichtdiagnose, einem Modus B zur bildge-
benden Fluoreszenzdiagnose und einem Modus C
zur fluoreszenzspektroskopischen Diagnose, wo-
bei die Vorrichtung ein Leuchtmittel (2) aufweist,
dessen Licht als Strahlenblindel Gber einen Strah-
lengang (3) in einen zu einem Endoskop (5) flihren-
den Lichtleiter (18) eingekoppett wird, dadurch ge-
kennzeichnet, dass die Vorrichtung auler dem
vorerwahnten ersten Leuchtmittel (2) ein zweites
Leuchtmittel (2a) aufweist, dessen Licht als Strah-
lenbindel Uber einen weiteren zweiten Strahlen-
gang (7) vor dem Verlassen der Vorrichtung dem
anderen ersten Strahlengang (3) Uberlagert wird
und dann in den Lichtleiter (18) eingekoppelt wird,
dass im ersten Strahlengang (3) ein die Buindel6ff-
nung weitendes Element fir das in den Lichtleiter
(18) eintretende Lichtstrahlenbiindel des ersten
Strahlengangs angeordnet ist und dass im zweiten
Strahlengang (7) ein die Biindel6ffnung begrenzen-
des Element fiir das in den Lichtleiter eintretende
Lichtstrahlenbiindel des zweiten Strahlengangs an-
geordnet ist.

Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekenn-
zeichnet, dass im ersten Strahlengang (3) Mittel
(6) angeordnet sind, mit denen das Lichtstrahlen-
biindel zeitweise freigegeben bzw. unterbrochen
werden kann.

Vorrichtung nach Anspruch 1, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Flihrung des Lichts des zweiten
Strahlengangs (7) zum Lichtleiter (18) mittels eines
teildurchlassigen Spiegels (9) erfolgt.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 3, da-
durch gekennzeichnet, dass hinter dem Spiegel
(9) ein Spektrometer (11) angeordnet ist und dass
vor dem Spektrometer (11) Mittel (12) angeordnet
sind, mit denen das Lichtstrahlenbtiindel vor dem
Spektrometer (11) zeitweise freigegeben bzw. un-
terbrochen werden kann.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 4, da-
durch gekennzeichnet, dass die Mittel (6, 12) zum
zeitweisen Freigeben und Unterbrechen der Licht-
strahlenblindel aus einem ersten (6) und einem
zweiten Chopperrad (12) bestehen, die synchron
antreibbar sind, und dass beide Chopperrader (6,
12) opake Flachen aufweisen, die Uber einen je-
weils definierten Bereich die Ausnehmungen (15,
16) aufweisen.
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Vorrichtung nach Anspruch 5, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Ausnehmungen (15, 16) der
beiden Chopperrader (6, 12) zueinander komple-
mentér so ausgebildet sind, dass dem ausgenom-
menen Bereich (15) des ersten Chopperrades (6)
ein abdeckender bzw. opaker Bereich des zweiten
Chopperrades (12) entspricht und dass dem abdek-
kenden bzw. opaken Bereich des ersten Chopperr-
ades (6) ein ausgenommener Bereich (16) des
zweiten Chopperrades (12) entspricht.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Buindel6ff-
nung weitende Element fiir das in den Lichtleiter
(18) eintretende Lichtstrahlenbiindel aus dem er-
sten Strahlengang (3) aus einem stark fokussieren-
den optischen Element, beispielsweise der kurz-
brennweitigen Linse (27), besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Blindeloff-
nung weitende Element fir das in den Lichtleiter
(18) eintretende Lichtstrahlenbiindel aus dem er-
sten Strahlengang (3) mit einer Schrageinkopplung
des Lichtstrahlenbiindels aus dem Strahlengang
(3) in den Lichtleiter (18) realisiert wird.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Blindeloff-
nung weitende Element fiir das in den Lichtleiter
(18) eintretende Lichtstrahlenblindel aus dem er-
sten Strahlengang (3) aus einem Element der An-
spriiche 7 und 8 alleine oder aus einer Kombination
dieser Elemente besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Blindeloff-
nung begrenzende Element furr das in den Lichtlei-
ter (18) eintretende Lichtstrahlenbiindel aus dem
zweiten Strahlengang (7) aus einem Leuchtmittel
(2a), welches ein paralleles Lichtstrahlenbiindel mit
kleinem Durchmesser emittiert, besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Blindel6ff-
nung begrenzende Element fiir das in den Lichtlei-
ter (18) eintretende Lichtstrahlenblindel aus dem
zweiten Strahlengang (7) aus einem Teleskop (8)
mit entsprechendem Brennweitenverhaltnis seiner
beiden Linsen besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Blindeloff-
nung begrenzende Element fiir das in den Lichtlei-
ter (18) eintretende Lichtstrahlenbiindel aus dem
zweiten Strahlengang (7) aus einer aperturbegren-
zenden Blende im Strahlengang (7) besteht.
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13.

14.

15.

16.
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18.

19.

20.

21.

22,

20

Vorrichtung nach Anspruch 12, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die aperturbegrenzende Blende
durch die begrenzte Ausdehnung mindestens eines
der optischen Elemente im Strahlengang (7) reali-
siert wird.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das die Biindeloff-
nung begrenzende Element fiir das in den Lichtlei-
ter (18) eintretende Lichtstrahlenbindel aus dem
zweiten Strahlengang (7) aus einem der Elemente
der Anspriiche 10 bis 13 alleine oder aus einer
Kombination dieser Elemente besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 14, da-
durch gekennzeichnet, dass der dem Endoskop
(5) das Licht zufiihrende Lichtleiter (18) aus einem
Fluid-Lichtleiter mit hoher Transmission im Fluores-
zenzanregungsband besteht.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 14, da-
durch gekennzeichnet, dass der Lichtleiter (18)
aus einer Faser oder einem Faserbiindel mit hoher
Transmission im Fluoreszenzanregungsband be-
steht.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 15 und 16,
dadurch gekennzeichnet, dass der Lichtleiter
(18) bis zum distalen Ende des Endoskops (5) ver-
lauft.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das zweite Leucht-
mittel (2a) ein Laser ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das zweite Leucht-
mittel (2a) eine Mischgaslampe ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das zweite Leucht-
mittel (2a) eine Leuchtdiode oder ein Array von
Leuchtdioden ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das zweite Leucht-
mittel (2a) eine Kurzbogenlampe ist.

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, da-
durch gekennzeichnet, dass das zweite Leucht-
mittel (2a) eine Gliihlampe ist.
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