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So = (Ex(0))" + («*Fy (p))’*
Sy = 2aEc(p)Fy(p) sin bg; S, = 2aEr(p)Fy(p) cos By ; (EQ.6)
$3 = (Ex(0)" = (a*Fy ()
B =6
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT

JP 2018-515744 A 2018.6.14

International application No

PCT/FR2015/000224

A CLASSIFICATION OF SUBJEGT MATTER
INV. GO2B21/00 GOIN21/63
ADD.

GO1N21/64

Aocvarding to Intermational Patent Classifioation {(IPC) or to both national olassification and IPC

B. FIELDS SEARCHED

GO2B GOIN GOLJ

Minimum cocumsntation searchaed (classification aystam followed by classification saymbaole)

Documentation searched cther than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fiskds searched

Electronic data base

EPO-Internal

Ited during the intematicnal searsh {name of data base and, where prasticable, search terms used)

C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

cells",

BELLINGHAM WA 98225-6705 USA,
vol. 7910, no. 1,

XPO60007015,
DOI: 108.1117/12.881221
the whole document

REPORTERS, MARKERS, DYES, NANOPARTICLES,
AND MOLECULAR PROBES FOR BIOMEDICAL
APPLICATIONS III, SPIE, 1000 20TH ST.

10 February 2011 (2011-02-10), pages 1-8,

Category* | Gitation of dosument, with indication, where appropniate, of the relevant passages Relevant to claim Na.
Y LAU LANA ET AL: "STED super-resolution 1-9,11,
microscopy intissue and in mammalian 12,20-22

Further doocuments are listed inthe oontinuation of Box C.

See patent family annax.

* Special categories of cited documents :

"A" decument defining the general state of the art which is not considered
to be of particular relevancs

"E" earlier application or patent but published on or after tha international
filing date

"L* doaument whioh may throw doubts on priority olaimi(s) or which is
cited to blish the publication date of anath

citation or other

special reason [as ap‘eci‘lied)

"O" gooument referring to an oral disclosure, use, exhibition or other
means

"P* document published prior to the intemational filing date but later than
the priority date claimed

'T* later dooument published after the intemationalfiling date ar prionty
date and not in confliot with the applioation but cited to understand
the prinoiple or theory underlying the invention

X" document of particu lar relevanca; the claimed invention cannot ba
oonzidered novel or cannct be considered to involve an inventive
step when the document is taken akine

Y* dosument of particu lar relevance; the claimed imvention cannot be
considarad to invelve an inventive atep when the decument ia
oombined with one or more cther such doouments, suoh oombination
baing cbvious to a parsan skilled in the art

'&" dooument member of the same patent family

Date of the actual completicn of the int tional search

4 February 2016

Date of mailing of the intemational search repart

28/04/2016

Name and mailing addreas of the [SA/

Eurcpean Patent Offioe, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk

Tel. (+31-70) 340-204Q,

Fax: {(+31-70) 340-3016

Autharized officer

Denise, Christophe

Form PCTASA210 (second eheet] {(April 2005)
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT International application No.
PCT/FR2015,/000224

Box No. I Observations where certain claims were found unsearchable {Continuation of item 2 of first sheet)

This intemational search report has not been established in respect of certain claims under Article 17(2)a) for the following reasons:

1. D Claims Nos.:
because they relate to subject matter not required to be searched by this Authority, namely:

2. D Claims Nos.:
becanse they relate to parts of the internatienal application that do not comply with the prescribed requirements to such an
extent that no meaningful international search can be carried out, specifically;

3. D Claims Nos.:

becanse they are dependent claimns and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a).

Box No. Il  Gbservations where unity of invention is lacking (Continuation of item 3 of first sheet)

This Intemnational Searching Authority found multiple mventions in this international application, as follows:

see extra sheet

1. D As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international sezarch report covers all searchable
claims.

2. D As all searchable claims could be searched witheut effort justifying additional fees, this Autherity did not invite payment of
additional fees.

3. D As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers
only those clains for which fees were paid, specifically claims Nos.:

4, No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this intematicnal search report is
restricted to the invention first mentioned in the claims; it is covered by claims Nos.:

1-9, 11, 12, 20-22

Remark on Protest D The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest and, where applicable, the
pavment of a protest fee.

D The additional search fees were accompanied by the applicant’s protest but the applicable protest
fee was not paid within the time limit specified in the invitation.
I:l Mo protest accompanied the payment of additicnal search fees.

Form PCTASA/219 (continuation of first sheet (2)) (Jamary 2013)
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International application No

paragraphs [0014], [0015], [0126]

PCT/FR2015/000224
C{Continuation). DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT
Category® | Gitation of dooument, with indication, where appropriate, of the rel p g Relevant {o claim No.
Y C. F. PHELAN ET AL: "Conical diffraction 1-9,11,
and Bessel beam formation with a high 12,20-22
optical quality biaxial crystal",
OPTICS EXPRESS,
vol, 17, no, 15, 20 July 2009 (2009-07-20)
» page 12891, XP055056299,
ISSN: 1094-4087, DOI: 10.1364/0E.17.012891
the whole document
Y WO 2012/049381 A2 (BIOAXIAL SAS [FR]; 1-9,11,
SIRAT GABRIEL Y [FR]) 12,20-22
19 April 2012 (2012-04-19)
claim 14
Y US 2004/141176 Al (SNELLING DAVID R [CA] 1-9,
ET AL) 22 July 2004 (2004-07-22) 20-22

Form PCTASA/210 {continuation of aecond aheat) (April 2005)
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Information on patsnt famlly members

International application No

PCT/FR2015/000224
Patent document Publication Patent family Publication
cited in search report date member(s) date

WO 2012049381 A2 19-04-2012  EP 2628041 A2 21-08-2013
FR 2966258 Al 20-04-2012
JP 2013545127 A 19-12-2013
Us 2813176574 Al 11-07-2013
WO 2012049381 A2 19-04-2012

Form PCTASA210 {patent family annex) (April 2005)
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT Tnterational application No.

PCT/FR2015/008224

Continuation of Box Il

This International Searching Authority found muliple inventions or groups of inventions in this international
application, as follows:

1. Claims: 1-8, 11, 12, 20-22

Optical method for measuring the spatial distribution of re-emitting sources on a sample, comprising at least
one re-emitting source, a first light source having a wavelength that is tuned to the excitation wavelength of the
re-emitting source, the first excitation distribution being compact, a second light source having a wavelength
that is tuned to the depletion or activation wavelength of the re-emitting source, the depletion or activation
distribution being compact and consisting of a singular distribution superimposed on a first polarisation and a

“top-hat” distribution superimposed en the pelarisaticn orthogonal to the first polarisation, in which the two
light sources can be made from separate lasers or from a white or continuum laser, the excitation and
depletion distributions propagating along the same optical path, from the outlet of an optical bench to the lens
of a microscope, the first excitation distibution and the second depletion or activation distribution being
projected onto the sample by means of an achromatic optical projection apparatus, based on an effect of
conical diffraction or propagation of the light in uniaxial crystals, comprising a cascade of at least two uniaxial
or conical-diffraction crystals, the method also comprising the detection of the light re-emitted by the at least
one re-emitting source of the sample, the generation of at least one image from the detected light. Computer
program and device associated with the method.

2. Claims: 10-19, 23-25

Optical method for measuring the spatial distribution of re-emitting sources on a sample, the sample
comprising at least one re-emitting source, the method using a module for projecting light having a wavelength
tuned to the excitation wavelength of the at least one re-emitting source, in order to create a sequence of
compact light distributions of different topologies, said method comprising the optical scanning of the sample,
the detection of the light re-emitted by the at least one re-emitting source of the sample for the or each of the
compact light distributions of different topologies and, for each of the sample scanning points, the acquisition
of one or more images for each scanning point, each image corresponding to one of the compact light
distributions of ciifferent topologies,

the application of an algorithm in which the formulation of the reconstruction of the sample and its spatial
and/or temporal andfor spectral properties is considered as a Bayesian inverse problem and leads to the
definition of a posterior distribution, a posterior law combining, using Bayes’ theorem, the probabilistic
formulation of a noise model, as well as possible priors over a light distribution created in the sample by
prajection, the representation of the results, in the form of an image, or in the form of numerical or graphical
data.

Form PCT/ISA/210 (extra sheet) (January 2015)
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RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE

Demande Internationale n®

PCT/FR2015/000224

A. CLASSEMENT DE L'OBJET DE LA DEMANDI

INV. GO2B21/00 601N21/63 GO1N21/64
ADD.

Seloh la olassification internationale des brevets {CIB) ou & la fois selan la olassification nationale et la GIB

B. DOMAINES SUR LESQUELS LA RECHERCHE A PORTE
Documentation minimale consultés (aystdme de classification suivi des aymboles de classsment)

GO2B GOIN GOLJ

Documentation eonsultée autre que la docu mentation minimale dane la mesura ol ces documents relévent des demaines sur lesquele a portsé la
recherche

Base de donnéas slactronique consuitée au cours de la recharche intemationale {nom de la base de donnéas, et @i cela eat rsalisable, termes de
recherche utilisés)

EPO-Internal

C. DOCUMENTS CONSIDERES COMME PERTINENTS

Catégornie” | Identification dea documents cibén, avec, le caa échéant, l'indication dea paasages pertinents no. dee revendicationa viaées

Y LAU LANA ET AL: "STED super-resolution 1-9,11,
microscopy intissue and in mammalian 12,20-22
cells",

REPORTERS, MARKERS, DYES, NANOPARTICLES,
AND MOLECULAR PROBES FOR BIOMEDICAL
APPLICATIONS II1I, SPIE, 1000 20TH ST.
BELLINGHAM WA 98225-6705 USA,

vol. 7910, no. 1,

10 février 2011 (2011-02-10), pages 1-8,
XPO60007015,

DOI: 10.1117/12.881221

le document en entier

Voirla suite du cadre G pour la fin de la liste des doouments m Les doouments de familles de brevets sont indiqués en annexe

* Catégories spéciales de cocumsents cités:
*T* dooument ultérieur publlé aprés la date de dépit international ou la

pr - . . date de priorité et n'appartenenant pas a I'éiat de la
A" deoument définissant 'état général de la technigue, non
$idéré comme culibre pertine teohnique pertinent, mais oité pour comprendre le prinoipe

— . A _ . i ou la théarie canstituant la base de l'inventian
E dxuﬁr:::‘t 2@'3:{;“" publia & Ia dato da dépat intemational "X" dooument particuliérement pertinent; linvention revendigquée ne peut

.n éire considérés comme nouvelle ou comme impliquant une actvité
L d%%%mnggglga;;d?her un doml:lgalg‘?i revendication due inventive par rappaert au document considéré isclément
Y* dosument particulidraimeant perinent; l'invention revandiguée

autre eitatian ou pour une raisch spédiala frlle quiindicuee) ne pelt stre conaidérés comma impliguant une astivits inventive
"O" gooument se néférant & une divulgation arale, & un usage, & lorsgue le dooument est assooié & un ou plusieurs autres

uns axposition au tous autres mayans decuments da méme naturs, cstte combinaison étant dvidente
"P* document publié avant la date da dépst intemational, maie PoUr uhe parechne du métisr

postérieurement 4 la date de pricrité revendiquée '&" dooument qui fait partie de la méme famille de brevets
Date & laquslle la recherche intarnationale a &té offectivement achevse Date d'expédition du présent rappoert de recherche intamationale

4 féyrier 2016 28/04/2016

MNom et adresse postale de 'administration chargée de la recherche intemationale Fonclionnaire autorisé
Offioe Européen des Brevets, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk
Tel. (+31-70) 340-2040, : :
Fax: (+31-70) 340-3016 Denise, Christophe

Fomulaire PCT/ISA/210 {deuxiéme feuille) (avril 2005)
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Demande intematicnale n®
RAPPORT DE RECHERCHE INTERNATIONALE PCT/ FR2015/000224
Cadren®.ll  Observations - lorsqu'll a éé estimé que certalnes revendications ne pouvalent pas falre I'cbjet d*une recherche

{suite du point 2 de la premiére feuille)

Le rapport de recharche internationale n'a pas été établi en ce qui concerne ceraines revendications conformément a I'article 17.2)a) pour
las raisons suivantes :

1. D Les revendications n®

se rapportent & un objet & I'égard duquel I'administration chargée de la recherche internationale n'sst pas tenue de procéder a
la recherche, & savoir :

2 D Les revendications n®
parce qu'slles =e rapportent 4 des partiss de la demande intematicnale qui ne remplissent pas suffisamment les conditions
prescrites pour qu'une recherche significative puisse étre effectued, en particulier :

3 |:| Les ravendications n™®
parca qu'sllae sont des revendications dépendantas st na sont pasrédigéss conformémant aux dispositions ds la deuxidme at
de la troisiéme phrases de la régle 6.4.a).

Cadrenc.lll  Observations - lorsqu'll y a absence d'unité de I'invention (sulte du polnt 3 de la premigre feullle)

L'administration chargée de |a recherche internationale a trouvé plusieurs inventions dans la demande internationale, & saveir:

voir feuille supplémentaire

1. Comme toutes les taxes additionnelles exigées ont été payées dans les délais par le déposant, le présent rapport de recherche
internationale porte sur toutes les revendications pouvant faire 'objst d'une resherche.

2. D Comme toutes les revendications qui se prétent a la recherche ont pu faire I'objet de cette recherche sans effort particulier
justifiant des taxes additicnnelles, 'administration chargée de la recherche internationale n'a sollicité le paiement d'aucunes
taxes de cette nature.

3 Comme une partie ssulament des taxes additionnslles demarndées a 6té payde dans les délais par le déposant, le présent rapport
<k recharche intemationale ne ports que sur ks ravendications pour lssquslles les taxes ont été payées, & savoir les
ravendications n™:

Bl

Aucunes taxes additionnelles cdemandées n'ont &lé payées dans les délais par le déposant. En conséquence, le présent rapport
de recherche intemationale ne porte que sur linvention mentionnée en premier lieu dans les revendications; elle est couvere
par les revendications n

1-9, 11, 12, 20-22

Remarque quant a la réserve Les taxes additionnelles étaient accompagnées d'une réserve de la part du déposant et, le cas
échéant, du paismsnt ds la taxe de réesrve.

Les taxes additionnelles étaisnt accompagnées d'une réserve da la part du déposant mais lataxe
de réserve n'a pas &té payée dans le délai prescrit dans l'invitation.

I:l Le paiement des taxes additionnelles n'était assorti d'aucune réserve.

Formulaire PCT/ISA210 (suite de la premigre feuille (2)) (avril 2005)
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OPTICS EXPRESS,
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20 juillet 2009 (2009-07-20), page 12891,
XP055056299,
ISSN: 1094-4087, DOI: 10.1364/0E.17.012891
le document en entier
Y WO 2012/049381 A2 (BIOAXIAL SAS [FR]; 1-9,11,
SIRAT GABRIEL Y [FR]) 12,20-22
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SUITE DES RENSEIGNEMENTS INDIQUES SUR PCTASA/ 21()

L'administration chargée de Ta recherche internationale a trouvé
plusieurs (groupes d') inventions dans la demande internaticnale,
a savoir:

1. revendications: 1-9, 11, 12, 206-22

Procédé optique de mesure de distribution spatiale de
sources réémettrices sur un &chantillon, comportant au moins
une source réémettrice, une premiére source lumineuse dont
la longueur d'onde est accordée sur la longueur d'onde
d'excitation de la dite source réémettrice, la premiére
distribution d'excitation étant compacte, une deuxiéme
source lumineuse, dont la longueur d'onde est accordée sur
la longueur d'onde de dé&plétion ou d'activation de la dite
source réémettrice, la distribution de déplétion ou
d'activation &tant compacte et consistant en la
superposition d'une distribution singuliére, sur une
premiére polarisation, et d'une distribution dite de sphére
noire ou ?"top-hat" sur la polarisation orthogonale & la
premiére polarisation, les deux sources lumineuses pouvant
gtre réalisées & partir de lasers séparés ou d'un laser
continuum ou blanc, les distributions d'excitation et de
déplétion se propageant suivant le méme chemin optique, de
la sortie d'un banc optique & 1'objectif d'un microscope, la
projection sur 1'échantillon de la premiére distribution
d'excitation et de la deuxiéme distribution de déplétion ou
d'activation é&tant réalisée au moyen d'un appareil optique
de projection achromatique, basé sur un effet de diffraction
conique ou de propagation de la lumiére dans les cristaux
uniaxes, comportant une cascade d'au moins deux cristaux de
diffraction conique ou uniaxes, le procédé comportant en
outre la détection de Ta lumiére réémise par le dit au moins
une source réémettrice de 1'échantillon la génération, d'au
moins une image, & partir de la lumiére détectée. Programme
d'ordinateur et dispositif 1ié au dit procédé.

2. revendications: 10-19, 23-25

Procédé optique de mesure de distribution spatiale de
sources réemettrices sur un échantillon, 1'échantillon
comportant au moins une source réémettrice, le procédé
utilisant un module de projection de lumiére dont la
longueur d'onde est accordée sur la longueur d'onde
d'excitation de la dite au moins une source ré&émettrice,
pour créer une séquence des distributions Tumineuses
compactes de topologie différentes, le procédé comprenant le
balayage optigue de 1'échantillon, Ta détection de la
Tumiére réémise par le dit au moins une source réémettrice
de 1'échantillon pour la ou pour chacune des distributions
lTumineuses compactes de topologie différentes et pour chacun
des points de balayage de 1'échantillon, 1'acquisition pour
chaque point de balayage, soit d'une ou plusieurs images,
chaque image correspondant 3 une des distributions
Tumineuses compactes de topclogies différentes,
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SUITE DES RENSEIGNEMENTS INDIQUES SUR PCTASA/ 21()

1'application d'algorithme dans lequel la formulation de la
reconstruction de 1'échantillon et de ses propriétés
spatiales et/ou temporelles et/ou spectrales est considérée
comme un probléme inverse bayésien et conduit a la
définition d'une distribution a posteriori, une loi a
posteriori combinant, gréce & Ta loi de Bayes, la
formulation probabiliste d'un modéle de bruit, ainsi que
d'éventuels a prioris sur une distribution de Tumiére crée
dans 1'&chantillon par projection la représentation des
résultats, soit sous forme d'une image soit sous forme de
données numérigques ou graphigues
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