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小型化无透镜微流控片上生物成像检测 

陈津，黄汐威，李阳波，刘季璇，孙玲玲 
（杭州电子科技大学射频电路与系统教育部重点实验室，浙江 杭州 310018） 

摘  要：用于生物医疗成像的传统高分辨率光学显微镜由于复杂的光学透镜系统导致高成本、不便携。为了实现

小型化成像检测，基于 CMOS 图像传感芯片与微流控集成的无透镜微流控片上成像系统近年来发展迅速，是解决

小型化显微成像检测的重要方法。综述了无透镜微流控片上成像系统的结构、成像原理、存在的问题与改进的方

法，主要包括阴影成像系统、全息成像系统、荧光成像系统以及彩色成像系统等，分析了无透镜微流控片上成像

系统的不足和可能的发展方向。 
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Miniaturized lensless microfluidic on-chip bio-imaging detection 
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Abstract: The conventional high-resolution optical microscopy for biomedical imaging has high cost and low portability 
due to bulky optical lenses system. To realize miniaturized imaging, the recent advance of lensless microfluidic on-chip 
imaging technique based on the integration of CMOS image sensor and microfluidics has provided one promising solu-
tion. Therefore, the architecture, principle, problems and improvement solutions for different miniaturized lensless micro-
fluidic on-chip bio-imaging, including shadow imaging, holographic imaging, fluorescent imaging and color imaging 
were reviewed. And the deficiencies and possible development directions were discussed. 
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1  引言 

当前生物医疗检测研究领域中，由于光学显微

镜能够观察微小生物样本如细胞、细菌、荧光粒子

等，并且能直观地将其图像信息反馈给检测人员，

因此，光学显微成像技术扮演着极其重要的角色。

传统的高分辨率光学显微镜往往因光学系统（如物

镜与目镜）复杂、体积庞大、价格昂贵、需要专业

的操作人员，使其只适用于医疗单位或研究机构等

资源非受限区域。为了克服传统光学显微成像的缺

点，实现小型化成像，基于 CMOS 图像传感芯片

与微流控集成的无透镜微流控片上成像系统被提

出[1]。一方面，CMOS 集成电路技术能批量制造小

型化、低成本的图像传感芯片，片上集成大量传感

像素单元。由于每个微小的传感像素比生物样本

（如细胞）具有相近或更小的尺度，可实现高灵敏

度、高分辨率、并行化检测。另一方面，作为生物

芯片基石的微流控技术能在微纳米尺度空间中对

流体进行操控，其基本特征和最大优势是多种单元

技术在整体可控的微小平台上能够灵活组合、规模

收稿日期：2019−03−03；修回日期：2019−06−02 
通信作者：黄汐威，huangxiwei@hdu.edu.cn 
基金项目：国家自然科学基金资助项目（No.61827806，No.61501156）；浙江省钱江人才计划 D 类项目（No.QJD1802021）；
浙江省公益性技术应用研究计划项目（No.2017C31064） 
Foundation Items: The National Natural Science Foundation of China (No.61827806, No.61501156), Qianjiang Talent Project
Type-D of Zhejiang (No.QJD1802021), Public Welfare Technology Application Research Project of Zhejiang (No.2017C31064) 



·10· 物  联  网  学  报 第 3 卷 

 

集成。由于生物医疗检测样本如细胞、细菌、蛋白

质、DNA 等生物分子通常处于液体环境中，意味

着 CMOS 集成传感器需要与流体样品靠近或接触

式检测，因此，基于微流控芯片的高通量、自动化

和集成化优点，微流控片上实验室能在微米尺度范

围内实现生物样本的加载、制备、操控与处理，从

而将样本贴近于 CMOS 传感芯片的检测区域，实

现整体系统的微型化、低成本、便携式发展。与传

统显微镜相比，无透镜微流控片上成像系统不仅没

有复杂的光学透镜，而且具有体积小、视野大、性

价比高等特点，近年来发展迅速，已经成功地实现

了水质检测[2]、空气质量检测[3]、细胞检测[4]和药

物筛选[5-7]等应用，适合资源受限地区和现场即时

检测。 
近些年，无透镜片上显微成像领域的研究取得

了众多成果[8-10]，原因如下：1) CMOS 图像传感器

代替 CCD 图像传感器作为图像捕获元件，使得在

20~30 mm2 的硅基上的像素密度越来越高，如索尼

IMX586 彩色像素单元尺寸已达 0.8 μm，减弱了像

素单元尺寸对成像空间分辨率的影响。2) 处理芯片

（如 CPU、GPU、DSP、FPGA 等）的计算能力不断

提高，但价格和功耗却不断降低，有利于高效率、

低成本、便携式的系统集成。3) 提升图像分辨率的

算法如压缩解压算法[11]、图像综合算法[12-13]以及机

器学习算法[14-16]等成功地应用在无透镜显微镜系

统中。因此，本文综述了无透镜微流控片上成像系

统的结构、成像原理、存在的问题与改进的方法，

包括阴影成像系统、全息成像系统、荧光成像系统

以及彩色成像系统等，在此基础上总结了无透镜微

流控片上成像系统的不足和可能的发展方向。虽然

有些片上成像系统并未直接集成微流控管道作为

生物样本的检测区域，但其对样本的检测仍然依赖

微流控或液滴处理，因此，广义地称其为无透镜微

流控片上成像。 

2  无透镜微流控片上成像原理 

无透镜微流控片上成像不是通过透镜放大显

微样本，而是依靠高密度的像素阵列捕获样本的影

像，然后通过数字图像处理技术恢复图像。实际上，

不同的应用场景对样本的影像要求不同，导致无透

镜微流控片上成像系统的结构也不同。 
2.1  阴影成像检测 

无透镜阴影成像的结构与成像效果如图 1 所

示，无透镜阴影成像系统的结构如图 1(a)所示，由

于其不需要相干光源和滤光片，因此，可以用廉价

的 LED 作为光源，待测样本可直接放置在图像传

感器上，所获取图像的视野约为图像传感器的有效

像素面积。成像原理：在光源的照射下，未被样本

遮挡的光线在像素阵列上形成亮区域，而被遮挡的

区域在图像上形成泊松亮斑（中央亮点的颗粒衍射

现象）。图像传感器把像素阵列上的光信息转换成

数字信号，并传给数据处理单元。 

图 1  无透镜阴影成像的结构与成像效果 
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在无透镜阴影图像系统的结构中，由于没有使

用相干光源，导致传感器捕获的图案是宽频带的衍

射图案，不能通过衍射积分算法获得样本的结构信

息，然而，泊松亮斑的尺寸与样本到像素阵列的距

离 Z2 和样本尺寸 D 之间的关系如图 1(b)所示，说

明了样本到图像传感器之间的距离 Z2 不变时，样本

直径越大，在图像传感器表面形成的阴影面积也越

大；当样本的大小不变时，由样本引起的阴影面积

随 Z2 的减小而减小。在确定的系统参数下，通过区

分阴影的面积实现样本识别[18-19]。本团队将无透镜

系统与微流管道相结合，通过移动检测算法处理，

实现了对流动细胞的成像检测与识别计数[20-21]。 
如果样本具有一定的透明度并且面积远大于

单个像素点的面积，由于光线通过不同的介质到达

图像传感器表面的光强不同，所形成的灰度图像也

不同，这样就能够获取具有一定透明度的样本的结

构特征。基于这一特性与图像分辨率提升算法，

Zheng 等 [22]提出了 SPSM（ subpixel perspective 
sweeping microscope）。SPSM 成像如图 2 所示，

图 2(a)中，将屏幕作为光源，由内部 APP 控制光源

的位置。通过改变光源的位置得到一系列两两略微

差别的图像，不同角度的光源在传感器上阴影的区

别如图 2(b)所示，最后通过合成方法将原本单个像素

的空间划分成多个更小的空间，实现了 6 mm×4 mm
的视野和 660 nm 的分辨率[22]。虽然 SPSM 既保留

了无透镜系统的优点，又得到了高分辨率，但是这

种结构对焦距敏感，如果细胞偏离焦点，分辨率会

急剧下降，通过 SPSM 观测到的细胞分裂情况如

图 2(c)所示。 
同样是对具有一定透明度的样本进行结构还

原，OFM（optofluidic microscope）[23]的结构被提

出，OFM 成像如图 3 所示。在图像传感器表面镀上

不透明的金属层，然后在金属层上沿微流管道的对

角线方向打小孔阵列，如图 3(a)所示，每个小孔对

应像素点的中心，如图 3(b)所示。用直流电场驱动

贾第鞭毛虫滋养体或囊肿溶液[24]从金属镀层的小

孔上方流过，实现对样本的扫描。获得的多份原始

低分辨率图像与分辨率提升算法相结合，最终图像

的分辨率达 800 nm，且能够观察到贾第鞭毛虫滋

养体或囊肿的结构信息，如图 3(c)所示。由于通光

 
图 2  SPSM 成像[22] 

 
图 3  OFM 成像 
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小孔只分布在微流管道内，成像的有效面积也被

限制在微流管道的区域，所以 OFM 的视野变小。 
2.2  全息成像检测 

无透镜全息成像可以在无污染、不接触样本、

不移动样本的情况下还原样本的形态信息，全息

图像形成原理如图 4 所示。全息投影的典型结构

如图 4(a)所示，与阴影成像不同的是，照射的光

源需要相干光或部分相干光。成像原理：当相干

光即参考波 R(x, y, z)照射样本时，光在样本表面

发生散射形成物波 O(x, y, z)，参考波与物波在传

感器阵面上叠加，形成干涉图，也被称为全息图，

物波的幅度信息与相位信息被记录在全息图中，

数字全息成像系统捕获的影像如图 4(b)所示。同

时，参考波与参考波之间、物波与物波之间也会

形成干涉图，计算式如下 

 2 2 2 * *R O R O R O RO+ = + + +  (1) 

在式 (1)中，R 表示参考波，O 表示物波，

*表示共轭。等号右侧的第一项表示参考波与参考

波之间的干涉，没有包含被测样本的信息，可认

为是背景噪声与无样本时的全息图相减，可去除

背景噪声；第二项表示物波与物波之间的干涉，由

于物波的能量比参考波的能量弱得多（|O|<|R|），

所以与最后两项相比可以被忽略；最后两项用于物

像恢复。 

 
图 4  全息图像形成原理 

通过上述分析可知，在全息系统中，传感器记

录的只是干涉条纹，不能直接观察到样本的形态信

息。在模拟域内，用同样的参考波照射在全息图案

上就能够还原出物像，模拟还原方法不作为本文的

关注点。在数字重建中，用数学公式表示参考波的

波前量，再用它模拟光路传播，在样本平面（与传

感器的距离 Z2 处的平面）形成的光影即重建的图

像。常用的数字重建算法是基于菲尼尔（Fresnel）
的衍射积分 
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其中， 1E 表示在全息平面上的标量电场， 1x 、 1y 表

示全息平面上的坐标轴， 2E 表示样本所在平面的标

量电场， 2x 、 2y 表示样本平面上的坐标轴， 2z 表

示全息平面与样本平面之间的距离，λ表示参考波

的波长。 
如果直接使用衍射积分算法获取高精度的图

像，要付出巨大的计算量，所以不适用于重建大面

积高分辨率的图像。实际中可使用角谱法（angular 
spectrum approach）来计算衍射积分函数，其表达

式为 

 ( )( ){ }2

1 , ( , )r i zE F F E x y H x y−= ⋅  (3) 

其中，F 表示傅里叶变换， 1F − 表示傅里叶逆变换，

rE 表示重建后的物像， ( , )iE x y 表示全息图像数据，

2
( , )zH x y 表示图像传感器到样本之间的介质的传输

函数，其中， 2z 表示图像传感器到样本的距离。 

数字重建算法的优点：不需要庞大的光路空

间；使用数字掩膜减弱孪生图像效应（twin imaging 
artifact）[27]，提升重建物像的信噪比；重建的图像

能够直接用于后期的数据分析中[28]。 
由式(2)可知，重建图像的结构信息与垂直于光

轴的距离 z2有紧密的关系，为了还原样本的边界信

息，z2 要等于实际的样本与传感器之间的间隔，实

际应用中的偏差不能超过±10 μm。然而，如果以扫

描的方式改变 z2 的值并重建物像，理论上能够获取

不同高度的二维样本影像，通过合成这些影像，得

到三维影像[29]。 
2.2.1  基于球面波的同轴数字全息显微镜 

球面波全息成像与重建如图 5 所示，基于球面

波的全息成像系统结构如图 5(a)所示，L 表示相干

光源，P 表示与波长可比拟的小孔，O 表示样本，

C表示波阵面，实线表示参考波，虚线表示物波，

最早由 Gabor 提出[1]。获取的全息图像如图 5(b)所
示，通过全息重建算法重建的物像如图 5(c)所示。

其特点是：样本离点光源的距离 1z 远小于样本离像

素平面的距离 2z 。由光的直线传播特性可知，与样

本原本的边缘尺寸相比，在传感器上形成的干涉图

案的边缘被放大了 M 倍。由几何关系可知

2 11 /M z z= + ，典型的放大倍数在 10~35。球面波
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全息的结构克服了因传感器像素尺寸大而造成的

分辨率低的问题，已获得了微米级的分辨率[30]，此

结构也能用于跟踪样本移动[31]，进而实现流体的检

测或细胞活性的检测。 

 
图 5  球面波全息成像与重建 

通过一些物理方法或计算方法，可进一步提升

重建图像的分辨率。在计算方法上，可以通过对衍

射积分算法进行改进[33]，也可以通过多波长的相干

光与相位迭代算法[34]相结合[32]，或通过移动点光源

与相位迭代算法相结合[35]获取高信噪比的全息图

像。在物理方法上，通过在样本与传感器之间填充

高折射率的介质（如油），利用折射现象，以减小

粒子阴影重合，数值孔径（NA，numerial aperture）
从 0.4 增加到 0.55[36]。 

通过上述案例分析可知，基于球面波的全息成

像系统能够有效地克服受像素直径限制的分辨率

问题，其代价是牺牲了观测的视野。随着半导体工

艺的进步与 CMOS 图像传感器的出现，像素直径大

造成的影响已经减小，基于平面波的同轴数字全息

显微镜得以应用。 
2.2.2  基于平面波的同轴数字全息显微镜 

平面波全息成像与重建如图 6 所示，基于平面

波的同轴全息显微镜的结构与球面波的结构相比，

显著的不同点是样本到点光源的距离 1z 远大于样

本到像素平面的距离 2z ( 2z <5 mm)，所以在样本平

面与像素平面之间的光近似平行光，如图 6(a)所示。

由点光源、样本和传感器的空间位置的几何关系可

知，其边缘放大倍率 1M ≈ ，因此，能够观察到样

本的视野约为图像传感器的有效面积。全息成像需

要相干光源或部分相干光源，已经证明 LED+小孔

或 LED+多模光纤的组合能够产生有效的部分相干

光[38]。这种点光源结构既能够减少系统的成本，也

减弱了相干光和其在内壁上反射后在像素平面上

形成的干扰图像。图 6(c)列举了全息影像经过相位

重建或幅度重建的影像，与 40 倍传统光学显微镜

相比，全息重建的物像能够观察到样本的形态。 

 
图 6  平面波全息成像与重建 

由于图像传感器只能记录光的强度信息，没

有完整的相位信息。如果直接用一个原始的全息

图重建物像，会导致重建的物像分辨率低，并且

有显著的孪生图像，在多数应用场景下都不能满

足要求。为了克服这一问题，相位迭代的方法和

合成孔径[13,39]的方法被提出，用于恢复全息图像

的相位信息，并成功应用在无透镜全息图像系统

中。这些方法需要获取同一样本的多张原始低分

辨率的全息图像，并且这些全息图像两两之间存

在细微差别。在基于平面波的无透镜全息图像系

统中，通过改变光源的位置[40]、改变样本与传感

器之间的距离 2z
[41]或改变照射光源的波长 [42]来

获取原始低分辨率下两两之间存在细微差异的全

息图像集合。 
基于平面波的无透镜显微镜系统已经得到成

功应用，Mudanyali 等 [2]实现了对水质中的 G. 
Lamblia Cyst 、 C. Parvum 和 Giardia Lamblia 
Trophozoites微生物的检测，获取的视野面积达24 mm2，

最低的检测浓度约为 380 parasites/ml。在参考

文献[43]实现的酵母细胞活性和浓度检测中，活

性检测的正确率约为 97.6%，浓度检测范围为

1.4×105~1.4×106 cells/ml。在参考文献[44-46]中，

实现了精子的活性检测与运动轨迹跟踪。Li 等[47]

对全息图像提出了一种新的应用：不需要重建物

像，根据活细胞与死细胞的形态不同导致的全息

图像第一亮条纹和第一暗条纹的差异，实现细胞

活性检测，与标准设备测试结果相似度高达

98.37%。 
由上述可知，无透镜全息显微镜的两种结构各

有特点，球面波的结构可以提高图像的分辨率，但
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缩小了观察视野。而平面波的结构可以获得更广的

视野，但原始的图像分辨率却降低了。Sanz 小组[48]

在每个像素前添加一个波长选择通道，实现一个像

素只对一种波长的光有效，双模全息系统如图 7 所

示，每个像素前添加一个波长选择通道如图 7(a)所
示。然后利用透镜聚焦的原理对光源进行调制，平面

波与球面波的光路如图 7(b)所示，可知绿光经透镜调

试后平行地照射在物体上，实现了平面波成像；洋红

色的光经透镜调试后在样本上方聚焦，使得照射到样

本上的洋红色的光是球面波。因此，图像传感器一次

成像可以同时捕获球面波全息图像和平面波全息

图像。经过图像重建后，球面波的全息图像观测到

的样本面积约为 300 μm×400 μm，图像分辨率达

1.7 μm，而平面波成像实现了 4.6 mm ×6.1 mm 的

视野和 7.8 μm 的分辨率。 
2.3  荧光成像检测 

荧光标记方法利用荧光物质在特定波长的激

励下会发出荧光，能够从众多观测对象中发现期望

的目标，在诸多领域中都是非常有效的观测方法，

如共焦显微镜（CLSM，confocal laser scanning 
microscope）。无透镜荧光成像原理如图 8 所示，无

透镜荧光显微镜与传统显微镜的不同点在于观测

面积大且结构简单，其结构如图 8(a)所示。当激励

光源照射在含荧光物质的样本上，样本会激发出荧

光。向传感器方向传播的荧光经过滤光片到传感器

表面，并被传感器捕获，通过后期的数据处理，实

现荧光分子的统计。因为激励光与荧光的波长不

同，所以滤光片可以隔离激励光到达传感器表面，

提升原始图像的信噪比。 
通常情况下，激励光与荧光的波长相差不大，

为了保证原始图像的信噪比，需要使用高性能的滤

光片，导致系统的成本增加。在传统荧光显微镜中

基于入射光的全反射技术[49]也在无透镜荧光成像

系统中得以应用，如图 8(b)所示。根据介质的折射

率不同，激励光在棱镜与载玻片的交界处发生全反

射，这样使用廉价的滤光片就能很好地消除激励光

对成像的干扰[50-51]。 
在无透镜荧光成像系统中，由于荧光分子在激

励后变为发光体，且样本不能紧贴着像素平面，所

以存在点扩散函数（PSF，point spread function），
造成传感器记录的亮域面积远大于荧光分子的截

面积，限制了样本的分布密度。为了解决这一问题，

改进的系统结构和分辨率提升算法被提出，无透镜

荧光成像在算法与结构上的改进如图 9 所示。在算

 
图 7  双模全息系统[48] 

 
图 8  无透镜荧光成像原理 
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法上有 Lucy-Richardson 反卷积法[55-56]，如图 9(a)
所示，通过背景干扰去除和反卷积后，PSF 效应得

到了改善，参考文献[57]中，实现了 40 μm 的分辨

率、压缩解压算法[50]和 Talbot Illumination Scanning
法[58]。在结构上，减小样本与像素平面之间距离的

方法包括直接法和间接法。直接法：去掉载玻片，

压缩滤光片的厚度，最后将样本直接置于滤光片

上。如参考文献[54]中，在像素平面上直接沉淀不

同折射率的材质，使其具有良好的滤波性，同时将

厚度减小到 4 μm，实现了小于 10 μm 的分辨率，如

图 9(b)所示。间接法：将图 8(a)中的载玻片与滤波

片之间的空隙用导光介质阵列填充，如图 9(c)所示

的光纤阵列，进一步地可以将导光阵列中的介质换

成对激励光衰减而对荧光友好的材料[54,59]，如图 9(d)
所示，这样可以不使用滤光片和载玻片。 
2.4  彩色成像检测 

前面所述的阴影、全息、荧光的无透镜显微镜

系统，最终的成像都是灰度图像。现实中，彩色图

像能够更充分地反映被测样本的信息，有利于使用

者缩短从传统显微镜到无透镜显微镜的过渡时间。 
目前，在无透镜平台上获取样本的彩色信息主

要有两种方法。一种是由 R、G、B 光源合成彩色

图像，如图 10 所示；另一种是通过小波图像融合

算法[60]，将无色彩的高分辨率图像与彩色的低分辨

率图像合成高分辨率的彩色图像。 

 
图 10  由 R、G、B 光源合成彩色图像[61] 

基于阴影图像平台的 RGB 合成方法[62]，依靠

彩色图像传感器上的彩色滤波片来实现 R、G、B
光源分量的获取，如在图 3(b)所示的 OFM 平台上

进行改进：由原来斜对角的一排小孔平行增加一

排，将传感器换成彩色图像传感器，使用白光照射，

图 9  无透镜荧光成像在算法与结构上的改进 
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然后分别恢复 R、G、B 图像，最后综合成彩色图

像。通过前文分析可知，OFM 平台通过扫描的原理

能够有效地还原样本的结构信息，所以合成的彩色

图像既能看到结构信息，也能看到彩色信息。但受

限于结构，观测视野依然很小。 
基于全息图像平台的 RGB 合成方法[63-65]，分

别使用 R、G、B 部分相干光源照射样本，通过分

辨率提升算法与图像重建算法恢复对应光源的物

像，最后合成彩色图像。这种方法既能保证大视野，

又能直接观察到被测物体的结构信息和色彩信息。 
RGB 合成方法简单且易于实现，但其结果伴随

着彩色虹光影像，彩色虹光干扰和减弱虹光的方法

如图 11 所示，幅度组合和相位组合的彩色图像如

图 11(a)和图 11(b)所示，可以通过 YUV 色域平均法

或 Dijkstra 最短路径法减弱彩色虹光的影响[63]，如

图 11(c)和图 11(d)所示，通过传统 20 倍光学显微镜

观察的结果如图 11(e)所示。 
虽然白光能够通过 R、G、B 三基色合成，但

是 3 种颜色的比例不同，最终的白平衡效果也不同，

能否很好地还原出被测物体的色彩并不确定。为了

解决这个问题，Zhang 等[66]提出了 DCFM（digital 
color fusion microscopy），在无透镜成像系统平台上

获取一张高分辨率的灰度图像，然后将样本放置在

附件与智能手机组合的平台上，利用智能手机的相

机或其他能够正确记录样品色彩的平台获取一张

低分辨率的彩色图像，再用小波图像融合算法

（wavelet-based image fusion algorithm）[60]实现高分 

 
图 11  彩色虹光干扰和减弱虹光的方法[63] 

辨率的彩色图像，小波图像融合算法获取高分辨率

彩色图像如图 12 所示。 

3  结束语 

本文探讨并总结了基于阴影、全息、荧光、彩

色等的小型化无透镜微流控片上成像，无透镜成像

技术比较如表 1 所示。无透镜阴影成像使用普通的

光源照射样本，基于阴影的大小实现对样本的计

数，可以通过增加系统的复杂度和计算量如 OFM
和 SPSM，实现对样本的形态观测。无透镜全息成

像根据光源、样本和像素平面之间的距离关系，分

为球面波全息成像和平面波全息成像，球面波全息

成像能够放大样本的全息图，减小像素尺寸对分辨

率的影响，但是其观测的视野也会减小；平面波全

息成像凭借对样本形态的呈现和大视野，得到越来

越广泛的应用。无透镜荧光成像需要特定波长的激

 
图 12  小波图像融合算法获取高分辨率彩色图像[66] 
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励光源和滤光片，能够识别特殊标记的样本，也得

到了广泛应用。在无透镜彩色成像方法中，除了荧光

成像外，阴影成像和全息成像都能通过 RGB 合成法

或小波融合法得到具有样本形态信息的彩色图像。 

表 1 无透镜成像技术比较 

系统 阴影 全息 荧光 

光源 单色光或白光 相干或部分相干 特定波长

结构特征 样本靠近像素平面 LED+小孔 滤光片

样本属性 不透光或部分透光 不透光或部分透光 荧光标记

计算量 中等 极大 中等 

恢复彩色细节 可以 可以 不能 
 

虽然无透镜成像系统已经得到一定的成功应

用，但仍然存在一些问题，阻碍了无透镜成像系统

的普及，主要包括样本的预处理、分辨率提升和数

据处理。 
目前的无透镜成像系统不能直接检测高密度

的样本，如未稀释的全血血液。对于无透镜阴影成

像，高密度导致样本紧挨在一起，阴影重合，不能

区分。对于无透镜全息成像，高密度的样本使得更

多的参考光在样本边缘形成散射，导致参考波能量

减弱，在像素平面上形成假的、物波自干涉的全息

图像。常用的方法是对高密度的样本溶液进行稀

释，然而稀释需要特定的试剂和操作规范，导致预

处理工作复杂，操作不当会直接影响检测效果。将

无透镜成像系统与微流控样本前处理技术相结合

成为一种发展趋势，如声泳、电泳等，能够在物理

上实现样本的提纯和分类，将原本的静态样本转换

成流动的流体，实现连续检测。 
无透镜成像系统可实现微米到数百纳米的分

辨率，对于 POC（point of care）的应用，可以有效

地检测细胞。但是对于生物病毒而言，由于它们的

尺寸大多在 100 nm 以下，需要对病毒样本进行预

处理，如通过蒸汽沉淀法[67]为样本套上聚乙二醇

（PEG），增大样本的体积和折射率，或者通过免疫

结合的标记方法实现对抗原抗体的检测。然而这些

检测具有较高的成本和复杂的操作过程，因此，为

了实现更简便的应用，无标记检测技术将成为发展

方向。 
如何快速、准确地分析图像，并给出结论性的

信息是研究的重点。无论是传统的光学显微镜还是

无透镜成像系统，要给出结论的前提是能对观察到

的样本进行分类与识别。传统的方法常用人工方

法，不仅效率低，还会受操作者的主观意识影响。

现在先进的机器学习与深度学习的方法能够通过

建立数学模型，用标准的已标记样本图像集合训练

与校准模型，获取待分析图像的特征矢量，并输入

到训练好的模型中，实现对样本的快速识别与分

类，在无透镜成像平台上已实现细胞活性检测[43,68]、

流体样本检测[15,69]和空气质量检测[3]，是未来的发

展趋势。 
无透镜成像平台的低成本、易操作、适合大规

模分布等优点，与大数据[70]和通信网络相结合，创

建统一数据格式和远程网络服务站点的方法，服务

于社会，将有利于实现远程医疗的普及，特别是对

资源受限区域和全球范围内疾病的监控。 
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