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脑机接口技术的基础研究：神经元与二极管
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摘要  随着微电子学与光电子学进入“后摩尔时代”，高性能光电器件与生物系统的融合逐渐成为一个重要的发展

方向。采用高性能半导体光电器件和系统解决神经科学领域面临的技术难题，尤其是借助光学、电学等手段对神经

信号进行调控和传感，受到了越来越广泛的关注。本综述论文以电子工程领域的基本单元之一——二极管与神经

科学领域的基本单元——神经元之间的相互作用为切入点，总结了本课题组近年来的代表性研究工作。通过对材

料器件进行设计和加工，实现了生物相容的植入式光电器件。这些光电器件通过光电信号的转换与神经信号相互

作用，可以实现对生物细胞、组织和活体系统的光遗传学调控、无线光电刺激、原位荧光检测和光电传感等功能。这

些新型的光电器件技术对于基础神经科学研究和神经疾病诊疗都具有重要意义。

关键词  光学器件；光电二极管；微型 LED；光遗传学；神经调控；荧光探测

中图分类号  TN29   文献标志码  A DOI： 10.3788/CJL221562

1　引　　言

以大脑为代表的神经系统是生物体最复杂、最精

密的器官和系统，是人类历经千万年持续自然进化和

筛选而获得的高效率、低功耗的“处理器+存储器”，已

成为人工智能模仿的最佳模型，但人类对于大脑的认

知还处于早期的初步探索阶段。神经信号的活动与感

知、运动、情绪、学习记忆等行为密切相关，也与神经系

统疾病紧密联系［1-4］。开发新型脑机接口的材料、器件

与系统，运用电、光、热、磁、化学等多模态信号手段，对

单个神经元或者特定神经网络的活动进行实时、精确

的调控或检测，对于推进基础生物学研究、开发神经疾

病治疗手段、实现高性能类脑计算系统等具有重要意

义，已成为国内外学者关注的前沿热点［5-9］。近年来，

多模态神经调控与检测技术的研究随着各国“脑计划”

项目的大力投入［10-11］得到了迅猛发展。在机理研究层

面，电、光、热、磁、化学等各种信号被探索并被应用于

对离体和在体神经活动的调控与检测［12-15］；在材料器

件层面，各种生物友好的生物材料与器件以其柔性、延

展性甚至可降解性的优化设计，通过穿戴、植入等方式

与生物系统进行集成［5，16-20］；在电路系统层面，新型的

无线能量与信号传输策略不断涌现［21-25］；在生物医疗

层面，除了已被广泛应用的人工耳蜗、脑起搏器等技术

之外，基于多模态信号的新型神经调控与检测技术，在

癫痫治疗、神经义肢、视觉假体、神经疼痛治疗等临床

应用中逐步开展验证［26-29］。

作为信息产业的基石，以硅基和化合物基半导体

材料（砷化镓、氮化镓等）为基础设计的半导体光电器

件，目前已被广泛应用于微电子芯片、光电探测与成

像、光伏电池等系统中［30-31］，这类器件具有尺寸微小、

功能丰富和性能优异等优势。另外，凭借良好的生物

相容性，薄膜半导体光电器件近年来也被用于与各种

柔性、可延展甚至可降解衬底集成，进而实现应用于生

物医疗领域的穿戴式和植入式传感器［32-33］。因此，开

发基于光电半导体结构的新型脑机接口技术，可以探

究神经元［生物脑组织的基本结构单元，如图 1（a）所

示］与二极管［半导体信息技术的基本单元，如图 1（b）
所示］之间相互作用的过程，建立“光”、“电”与生物神

经组织之间的信息交互模式，获得感知和调节生物神

经信号的有效工具，从而极大地促进植入式光电器件

在神经科学领域的发展和应用。

本文主要回顾了本课题组近几年的代表性工作：

通过探索二极管与神经元之间的基本关系，开发新型

神经调控与传感技术。根据光电二极管的伏安特性，

对二极管在不同工作条件下的光电转换过程进行控

制，可以实现对生物神经元的光遗传刺激、非遗传光电

刺激、荧光信号采集、电生理信号放大等，如图 1（c）所

示。在图（i）中，发光二极管（LED）作为激发光源，在

外加电流驱动下产生光信号，实现对生物神经元的光

遗传学调控［34］；在图（ii）中，光电探测器二极管（PD）在
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光照下产生光电场，对神经元进行电刺激［35］；在图（iii）
中，光电二极管（PD）收集表达光敏蛋白质的神经元发

出的特异性荧光信号，实现对神经荧光活动的检测［36］；

在图（iv）中，通过生物电活动调节发光二极管（LED）

的发光特性，采用成像系统对发光特性进行采集，即可

实现生物活动的无线光学检测［37］。下面将着重介绍这

四方面的研究工作，重点阐述光电二极管与神经元之

间的相互作用机制，以及新型半导体器件与生物神经

系统融合的技术与方案，探索其在无线神经调控与传

感前沿领域的应用。

2　基于双色 LED 探针的双向光遗传学
调控技术

光遗传学是一种结合光学技术和遗传学基因技术

的新型交叉技术，该技术通过在靶细胞或靶器官上表

达光敏离子通道蛋白来获得用相应波长的光激活光敏

离子通道的功能，从而借助光学手段实现细胞、组织、

器 官 以 及 动 物 神 经 组 织 的 精 确 调 控 。 2006 年 ，

Deisseroth 等［38］首次在神经细胞上应用光遗传学这一

方法，随后这种方法凭借其优异的特异性、准确性以及

较高的时空分辨率，推动了面向脑功能和神经疾病的

生物学研究的快速发展［39-42］。不同于借助传统植入式

光纤的光学传递手段［43］，结合微型薄膜式发光器件

（micro-LED）与无线控制电路的植入式光源进行光遗

传学调控［23，44-46］，不仅摆脱了有线方式的束缚，而且实

现了多空间位点和多波长发光的功能，如图 2（a）所

示。光遗传学相对于传统电学调控方法的优势主要包

括两个方面：一是具有更高的空间分辨率［47-49］，因为它

通过靶向定位到特定的细胞或器官上，可以保证每次

只有某一特定类型的神经元受到调控；二是通过选择

不同的光敏感蛋白就可以通过光照引起神经细胞的去

极化或者超极化，从而达到活化神经元或者抑制神经

元的双向调控功能，这是传统的电学刺激方法所不能

实现的。光遗传学技术具有特异性标记的特点，已成

为神经科学领域的重要研究手段。利用光遗传学工具

可以研究特定细胞在脑功能中的作用，通过独立激活

和抑制某一类或者不同类的神经元，可以获得动物的

双向行为控制［34，50］，从而实现对活体动物复杂行为的

研究，推动神经科学领域的深入研究以及对脑回路功

能的理解。鉴于此，在研究中挑选对波长敏感性差异较

大的两种光敏蛋白质——stGtACR2 和 ChrimsonR，它

们分别仅能被蓝光（470 nm）和红光（625 nm）激发，如

图 2（b）所示。采用红光 LED 照射激活光敏蛋白质

ChrimsonR，使细胞膜上的阳离子通道打开，细胞膜外

的钠离子和钾离子等阳离子流入细胞内，进而使得细

胞去极化，细胞兴奋；采用蓝光 LED 照射激活光敏蛋

白质 stGtACR2，使得细胞外的氯离子流入细胞，细胞

膜处于超极化状态，即细胞的活动被抑制。

针对表达 ChrimsonR 和 stGtACR2 这两种光敏蛋

白质不同组合的同一神经元细胞，对其提供高精准的

图  1　脑机接口的基础科学问题：神经元与二极管的相互作用。（a）神经系统（“脑”）的基本单元——神经元；（b）信息技术（“机”）的

基本单元——二极管；（c）利用光电二极管对神经元信号进行调控与检测：i. 发光二极管（LED）在电驱动下产生光信号，对神

经元进行光遗传学刺激；ii. 光电二极管（PD）在光照下产生光致电场，对神经元进行电刺激；iii. 表达有光敏蛋白质的神经元

发出的特异性荧光信号被光电二极管采集，检测神经活动；iv. 可调控发光二极管发光性能的神经元的电活动被成像系统采

集后可检测神经活动

Fig.  1　Fundamental problem in the area of brain-machine interface: interaction between neurons and diodes.  (a) Fundamental unit in 
the neural system (“brain”) is a single neuron; (b) fundamental unit in the information system (“machine”) is a semiconductor 
diode; (c) semiconductor diodes are utilized to modulate and detect neural activities: i.  An electrically driven light-emitting diode 
(LED) can emit light to stimulate neural activities via optogenetics; ii.  Under illumination, a photodiode (PD) can generate 
photoelectric signals to stimulate neural activities; iii.  A photodiode can capture fluorescence signals generated from neurons 
expressing photosensitive protein, thus detecting neural activities; iv.  The optical emission from an LED can be altered by the 

electrophysiological activities of neurons, which can be used for neural signal detecting
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光激发工具是不可或缺的［34］。堆叠式无线双色微型薄

膜式 LED 光源可以在同一大脑区域内产生红色和蓝色

双光照射。与平行结构相比，堆叠结构中红光和蓝光

的重叠辐射区域更大，为双向光遗传学的精确调控提

供了足够的辐射范围。图 2（c）是堆叠式双色探头的结

构示意图，探针针尖结构从下到上依次为复合柔性薄

图 2　用无线控制的双色微型 LED 探针对神经元活动进行双向光遗传学调控［34］。（a）探针植入小鼠目标脑区进行双色神经激活-抑

制调控示意图；（b）细胞尺度下探针的光调控功能示意图：红光 LED 的开启打开了阳离子通道 ChrimsonR，使细胞去极化；蓝

光 LED 的开启打开了阴离子通道 stGtACR2，使细胞超极化；（c）蓝光和红光薄膜微型 LED 垂直堆叠集成在柔性聚酰亚胺

（PI）衬底上形成的双色 LED 探针的结构示意图，其中的滤光片用于实现光谱上的选择性反射或透过；（d）LED 探针的显微照

片，显示双色 LED 可独立控制发出蓝光和红光；（e）实验和仿真结果展示红光和蓝光在模拟脑组织中的传播示意图；（f）微型

LED 探针与无线电路结合，可独立发出蓝光或红光；（g）红光和蓝光交替发光进行激活和抑制时细胞活动的电生理记录；

（h）红光和蓝光 LED 刺激下多巴胺信号强度的变化情况；（i）共表达 stGtACR2 和 ChrimsonR 蛋白的小鼠在红光或者蓝光刺激

下对位置偏好或厌恶行为的运动热力图分析；（j）三只植入无线探针的小鼠自由活动的照片

Fig.  2　Colocalized, bidirectional optogenetic modulation of neural activities with a wireless dual-color micro-LED probe[34].  
(a) Schematic view of probe inserted into target brain area to perform dual-color neural activation and inhibition; (b) schematic of 
cellular scale depiction of probe’s photo-modulation function: a red LED regulates cation channel ChrimsonR for depolarization, 
while a blue LED regulates anion channel stGtACR2 for hyperpolarization; (c) exploded view of dual-color LED probe made 
from vertically stacked blue and red thin-film micro-LEDs assembled on a flexible polyimide (PI) substrate, with a filter for 
spectrally selective reflection and transmission; (d) optical images of a micro-LED probe, showing dual-color LED can be 
independently controlled to realize blue and red emissions; (e) experimental photographs and simulated results illustrating blue 
and red light propagation in a brain phantom; (f) images of a micro-LED probe integrated with a wireless circuit for independent 
control of red and blue emissions; (g) cell activity traces presenting bidirectional spike activation and inhibition with alternating 
red and blue illuminations; (h) representative variations of dopamine signals in response to stimulation by red and blue LEDs; 
(i) representative heat maps showing real-time preference and aversion behavior following red or blue stimulation for mice co-

expressing stGtACR2 and ChrimsonR; (j) photograph showing three free-moving mice implanted with wireless probes
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膜衬底（PI、Cu、PI、Cu 层的厚度依次为 8、18、25、
18 μm）、红光 InGaP 基 LED、基于 SiO2/TiO2的光学低

通滤光结构、蓝光 InGaN 基 LED。借助开发的微纳加

工、外延剥离和转移印刷等柔性制备技术，获得了微尺寸、

薄膜厚度的器件（LED 横向尺寸为 125 μm×180 μm，滤

光片尺寸为 145 μm×200 μm）的一体化堆叠结构设

计。由于蓝光 InGaN 基 LED 的禁带宽度大于红光

InGaP 基 LED，因而底部红光 LED 的发射光可以几乎

无损耗地通过。由于红光器件中有分布式布拉格反射

设计，在蓝光和红光 LED 之间引入 SiO2/TiO2 低通滤

波器选择性地反射蓝光并透射红光，可以提高蓝光

LED 的 有 效 发 光 效 率 。 采 用 以 聚 二 甲 基 硅 氧 烷

（PDMS）印章为中介的转移印刷技术将薄膜 LED、微

尺寸红光 LED、滤光片和蓝色 LED 从下到上集成到柔

性薄膜衬底（PI、Cu、PI、Cu 层的厚度依次为 8、18、25、
18 μm）上，接着使用磁控溅射进行金属化（Cr、Au、Cu、
Au层的厚度依次为 10、100、600、100 nm），实现 LED 与

后端控制电路的互联集成。使用 365 nm 紫外激光

进行轮廓切割，制备形如传统二氧化硅纤维（直径约

为 220 μm）的可植入探针（宽度为 320 μm，厚度为

120 μm），该探针可减小对小鼠大脑的损伤。采用浸

渍法在探头尖端包裹一层约 20 μm 厚的 PDMS，然后

蒸镀 17 μm 厚的聚对二甲苯对器件进行双重封装。双

重封装策略不仅可以增加防水效果，保证器件植入小

鼠脑后的优异稳定性，而且优化了探针的生物相容

性，降低了小鼠脑内的炎症反应。图 2（d）是 LED 探

针的显微照片，上面集成的红光、蓝光 LED 可以分别

独立控制，以满足不同的实验需求。在体外实验

中，通过配制模拟脑组织来模拟探针工作的环境。

图 2（e）展示了通过实验和仿真得到的红光和蓝光在

模拟脑组织中的光场分布情况。实验中可以通过无

线电路控制探针上红光 LED 和蓝光 LED 的发光情

况，图 2（f）展示了通过无线电路控制 LED 独立发出红

光和蓝光。

利用双色 LED 微探针（交替发射红光和蓝光）对

表达 ChrimsonR 和 stGtACR2 的神经元进行光遗传学

调控，并借助膜片技术记录神经元细胞动作电位的变

化过程，如图 2（g）所示。红光 LED 刺激神经元时会显

著增加神经元活动，开启蓝光照射可以成功地抑制神

经元的动作电位。通过调控不同波长的激发光强度，

在相反模式的刺激下可以观测到神经元的活动性显著

增加。在活体实验中，在小鼠脑部植入双色植入式探

针，刺激中脑腹侧被盖区，对神经元组织进行光遗传学

调控。该区域神经元的活动往往伴随着多巴胺的分

泌，借助多巴胺荧光探针光纤荧光记录技术，同样可以

观察到活体动物脑区中多巴胺信号强度在红光激活过

程中上升以及在蓝光抑制过程中下降的现象，如图 2（h）
所示。多巴胺浓度的增加对应着神经系统中的奖励机

制，会使动物产生愉悦的心情，而蓝光刺激会降低多巴

胺浓度，引发动物的厌恶情绪。图 2（i）展示了体内神

经元同时表达 stGtACR2 和 ChrimsonR 的小鼠在红光

或蓝光刺激下对于位置的偏好或厌恶的情况。红光刺

激后，小鼠轨迹主要分布在给予红光刺激侧箱子中；给

予蓝光刺激后，小鼠在给光的行为箱中的轨迹显著变

少。实验获得了可诱导小鼠喜好和厌恶的双向选择性

行为的调控。这一结果不仅证明了共表达的两种视蛋

白对细胞活性的激活和抑制功能没有影响，而且说明

可以通过瞬变红蓝光照射实现对同一细胞激活和抑制

的双向调控。借助无线控制电路设计，该植入式系统

解决了光遗传学技术中光源的单一性和行为小鼠的活

动受限等问题，为群体动物的行为学研究提供了支持

工具。在图 2（j）所示的三只小鼠的行为学实验中，如

果使用传统的光纤方案就会面临引线缠绕的问题，影

响实验结果，而用无线探针系统则可以避免这些限制。

与传统的光纤系统相比，这种无线双色 LED 探针的优

势主要表现为器件小巧、轻便带来的实验上的便利。

相比之前报道的单色 LED 探针，无线双色 LED 探针

可以进行双向调控——神经刺激与抑制调控。

3　基于硅基二极管薄膜的无线光电神经
调控技术
随着基因编码技术的发展，以光遗传学为代表的

精准神经调控手段引起了国内外的广泛关注，这些手

段展示了光学的高时空分辨率和最小的侵入性，为精

确的特异性神经调节提供了一种强大的工具。然而，

使用细胞靶向基因修饰会不可避免地阻碍光遗传学

的直接临床应用。近年来，研究人员纷纷着眼于对光

学介导的物理方式的探索，比如，水［51-52］、金属［53-54］、有

机材料［55-62］、无机材料［63-67］、石墨单原子层材料［68-69］引

起的光热、光电、光声和光电化学效应等，这些光诱导

物理刺激也被用于非遗传学的无线化神经调节。基

于光热的激活和抑制可能归因于热相关离子通道的

瞬态大温升引起的激活效应以及相对缓慢的小温升

引起的抑制效应［70-71］。在复杂的生物环境中，通常需

要细微的、与强度和时间相关的热学管理，以防止细

胞功能发生紊乱甚至不可逆的损伤［72-73］。另外，基于

光电化学和光电容效应，可将光能转化成电能，直接

与神经元、其他种类细胞（例如胶质细胞）发生作用。

这些光电刺激方法在体外和体内都展现出了能够诱

导神经兴奋的功能。然而，同样至关重要的非遗传学

诱导神经抑制的功能［74］尚未得到充分开发。因此，尽

管 电 诱 导 细 胞 去 极 化 和 超 极 化 已 经 被 很 好 地 理

解［75-76］，但仍迫切需要发展以光电为基础的无线远程

技术，以便实时、精确地调控神经的兴奋和抑制取向。

作为常见的半导体硅基薄膜器件，pn 二极管可以产

生光诱导的正/负电场，以一种非遗传学无线光电策

略来实现光诱发细胞的去极化和超极化，并调节细胞

内的钙活动。此外，根据硅二极管的极性，这些光电
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接口还能在体内选择性地激发或抑制外周和中枢神

经系统。这些硅薄膜可以在动物体内自然溶解，展现

出了理想的生物相容性。

图 3（a）展示了一个从原始衬底释放的柔性硅二

极管薄膜［35］，其稳态光电压是通过放置在硅表面的移

液管来测量的，其中硅表面浸泡在水溶液（磷酸盐缓

冲盐水或 PBS，pH 为 7.4）中。将硼和磷离子分别注

入 n 型和 p 型绝缘体顶上硅（SOI）晶片中，可以形成

不同结类型（p+n 和 n+p）的硅二极管。p+n 和 n+p 这两

种硅二极管都可对激光辐照产生动态响应，在溶液中

呈现相反的光伏信号，这种现象归因于 pn 结内的内

建电势。因为内建电势能有效地分离光产生的载流

图 3　用于神经活动光电激活或抑制的薄膜硅二极管［35］。（a）自支撑的硅薄膜（厚度约为 2 μm）转移到柔性衬底上的照片；（b）光照下

p+n 和 n+p 型硅膜二极管产生不同极性的电信号；（c）电信号可以调节神经元膜电位的去极化（左）和超极化（右）；（d）p+n 和

n+p 型硅膜产生的光电信号激活和抑制神经元活动；（e）用 473 nm 激光照射贴在小鼠脑皮层上的硅膜，多通道记录探针采集脑

皮层电信号；（f）p+n 和 n+p 硅膜选择性地激活（上）和抑制（下）小鼠脑皮层电信号；（g）硅膜调控小鼠外周神经示意图，用光照

射贴在坐骨神经上的硅膜；（h）植入下肢肌肉中的肌电（EMG）电极记录了不同强度脉冲光照下的复合肌肉动作电位

（CMAPs）
Fig.  3　Thin-film silicon diodes for optoelectronic excitation and inhibition of neural activities[35].  (a) Image of a freestanding Si film 

(thickness of ~2 µm) transferred onto a flexible substrate; (b) optical illumination generates polarity-dependent electrical signals 
by p+n Si and n+p Si film diodes; (c) electrical signals can depolarize (left) and hyperpolarize (right) neuron membrane potentials; 
(d) photoelectric signals from p+n Si and n+p Si films activate and inhibit neural activities; (e) a multichannel recording probe is 
guided into mouse brain to sample extracellular activities by illuminating Si films attached on the mouse cortex with a 473 nm 
laser; (f) p+n Si and n+p Si films selectively elicit (top) and suppress (bottom) electrical signals on mouse cortex; (g) cartoon 
diagram illustrating the modulation of mice ’s peripheral nervous, with light illuminating Si films attached on sciatic nerve; 
(h) compound muscle action potentials (CMAPs) are recorded by EMG recording electrode inserted into hindlimb-related 

muscles under pulsed light with various intensities
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子（电子和空穴），并导致正离子或负离子在硅/溶液

界面聚集，如图 3（b）所示。薄膜硅基光电二极管在

应用中可以根据实验需要通过重掺杂形成 p+n 和 n+p
硅基二极管，实现可选择、可设置的双向调控。当光

照在 p+n 硅基二极管上时，二极管与细胞膜贴合的轻

掺杂表面处聚集正离子，导致细胞膜处于去极化状态

［如图 3（c）所示］，由原本的静息状态转变为出现动

作电位［如图 3（d）所示］。与之相反，当光照在 n+p 硅

基二极管上时，细胞膜处于超极化状态，动作电位在

光照时间段内被抑制。硅基膜结构集成在薄而灵活

的衬底上，可与生物组织、器官形成共形接触，实现

可用于生物传感和调制的多功能器件。图 3（g）是利

用硅二极管薄膜对未经基因修饰的野生型小鼠的坐

骨神经进行光调控的示意图，在实验过程中用植入下

肢肌肉中的肌电极同步记录硅膜调控的下肢躯体的

动作电位信息。图 3（h）展示了不同强度脉冲光照下

的复合肌肉动作电位（CMAPs）。类似地，转移到柔

性基底上的薄膜硅二极管也可以贴合在动物的大脑

皮层上，并通过光伏电信号调节大脑活动，如图 3（e）
所示。图 3（f）显示了光照射皮质上的 p+n Si 薄膜（持

续 1 s）所产生的具有代表性的电生理信号，此过程中

皮层的神经元细胞膜被显著激活。在替换成 n+p Si
薄膜的情况下，二极管的极性反转，光照下的膜电位

活动被抑制。

这个例子用薄膜硅二极管实现了对培养细胞、外

周和中枢神经系统中非遗传学的神经活动的激发和抑

制。这些硅薄膜可以应用于深层组织的无线、无电池

刺激，可以采用近红外光源进行光学激活。此外，与其

他基于Ⅲ‑V 族和有机半导体的光电材料相比，薄膜硅

基器件的另一个特性是它们在生物系统中具有良好的

生物相容性甚至是可降解性，避免了二次手术带来的

风险。相比于传统的电刺激方案，这种无线光电调控

器件可以运用红外光进行远程无线操作，消除了引线

和电路带来的限制，同时又避免了光遗传技术依赖的

基因修饰问题，这些优点都显示了这种技术在医疗应

用上的广阔前景。

4　基于微型光电器件的植入式荧光检测
探针
随着生物光学标记技术的进步，特别是随着基因

编码的荧光指示剂的发展［35，76-79］，荧光计也被用于与生

物体相结合，在活体动物脑组织中通过检测钙离子浓

度、电势变化等引起的荧光蛋白发光强度的变化来监

测动物的神经活动［80-81］。与传统的生物神经电生理信

号测试用荧光指示剂相比，基因编码的荧光指示剂能

够选择性地标定特定的神经细胞或者组织，在特定激

发光下发出荧光信号，这种精准的、特异性的荧光标记

能够将特定的神经元荧光信号与生物活动联系起来，

对于深入理解生物体内的神经活动具有重要意义。传

统的荧光计通常包含多个分立的光学元件，包括激发

光源、聚焦透镜、单色仪（或者滤光片）、光电探测器等。

通过对器件进行优化，这些荧光计可以达到很高的探

测灵敏度（高达 1×10-12）［82］，但其体积较大［83］，通常只

适用于生物体外环境，难以应用于植入生物体内的活

体荧光信号的检测。基于类似结构的光学系统可结合

共聚焦、双光子等技术，应用于动物脑皮层的荧光检

测与成像［84］，但由于生物组织对光学信号的强烈散射

和吸收作用，光信号难以进入深层组织（深度大于

1 mm），应用这种非侵入式的光学系统很难从外界检

测到深层脑组织的荧光信号。在神经科学中，活体动

物的复杂行为研究（运动、社交等）也对便携式神经荧

光检测系统提出了较高要求。因此，通过合理的微纳

光电子器件和光学结构设计，制备生物相容的、小型

化、高度集成化的植入式荧光计，成为实现生物体内信

号稳定、高精度光学检测的重要手段［85］，而这种对活动

中的哺乳动物的神经活动进行记录的能力可以极大地

扩展对大脑功能的理解。

在前期植入式光源微探针研究的基础上，更多薄

膜、微型半导体器件和光学结构进一步集成至柔性探

针上［86］，用于获得组织内部光源的传递、荧光信号的提

取和光电信号的转换等功能，如图 4（a）所示。将柔性

探针植入到需要进行荧光信号探测的部位，利用蓝光

LED 发出的光激发生物体表达出的钙荧光蛋白，通过

滤光设计过滤多余的激发光而使荧光蛋白的荧光信号

选择性地通过，借助光电探测器就可以实现光电转换

后电信号的输出，如图 4（b）所示。图 4（c）展示了植入

式荧光传感探针的实物图，其中蓝色代表微型 InGaN 
LED，绿色代表 GaAs 光电探测器。探针后端采用柔

性电路板连接器与电学控制模块相连接，实现探针顶

端 LED 发光和荧光信号收集等功能的无线控制及信

息传输，如图 4（c）所示。电学控制系统通过恒流芯片

等设计实现多样的发光模式（包括注入电流、脉冲频

率、脉宽等），转换后的电信号通过滤波、放大和模数转

换实现精准提取，最终通过蓝牙协议芯片（作为微处理

器）实现信号与计算机的通信。通过微型化、薄膜化的

器件设计以及低功耗的柔性电路系统设计，可以获得

尺寸小、质量轻和无线化的植入式荧光传感探针，为生

物活体的荧光检测提供了便捷工具，如图 4（e）所示。

图 4（f）展示了荧光探针植入小鼠脑内的示意图，其中

绿色代表表达了基因编码钙指示剂的基底外侧杏仁核

（BLA）区域。对于啮齿动物而言，其在压力引起的负

面情绪（例如恐惧和焦虑状态）下处理情绪信息的

BLA 枢纽中的神经元活动会引起钙离子浓度瞬变。

因此，对小鼠施加电击刺激诱导 BLA 神经元活动后，

植入式荧光系统可以明显地检测到电刺激后 BLA 神

经元区域的荧光增加，如图 4（g）所示。这种植入式荧

光计为无线、远程、实时监测活体动物的神经钙荧光活

动提供了有效手段。
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5　基于光电二极管的无线光学生物
传感

传统的可穿戴设备主要由金属电极、放大电路和

电池等组件构成，并通过有线（电缆和光纤等）或者无

线（蓝牙、无线网络或者近场通信等）等方式实现数据

的交换和展示［87-89］。然而，复杂的电路设计、能源的供

给方式和附加的信息显示，限制了传统可穿戴设计在

生理信息传感应用上的微型化、便捷化和低功耗的拓

展升级。不同状态的半导体光电器件二极管可具备光

学能量采集（光伏效应）、电学信号放大（二极管的特

性）、光学信号传输（通过光致发光传输）等不同的属性

和功能［90-94］。借助高性能半导体光电器件的光子回收

效应，可以在器件内部实现“光子”与“电子”之间的相

互转换，同时使器件获得上述三种状态的一体化功

能［95-97］。进一步，将生物信号作为变量因素引入高性

能半导体光电器件的“光电-电光”转换过程中，可以实

现单一器件结构对生物信号无线化传感的新设计。

图 5（a）显示了贴附于手指上的基于磷化镓铟

（InGaP）的红光发射微型 LED 照片。基于光子回收的

新型传感机制，通过一个微尺寸（约 150 μm×200 μm）

发光二极管（LED）可以实现对皮肤电阻（R）的光学响

应。光子回收的原理是发光二极管的光致发光强度随

外接电阻阻值的增大而增强。图 5（b）展示了不同外

电路状态（短路、开路、不同阻值的电阻，其中 R1>R2）

下的光致发光强度。 InGaP 的禁带宽度为 2.0 eV，其

在绿光（波长约为 545 nm）激发下可获得红光（约为

630 nm）出射。其工作原理是光激发状态下光电二极

管器件的光子回收过程，即：1） 在外部电路中引入电

阻，将电阻与微型 LED 器件串联，微型 LED 的荧光光

谱强度随着电阻的增大而增大；2） 在短路条件下，大

部分光生载流子流入外部电路而非辐射复合；3） 在
开路条件下，载流子通过光子循环在结内复合，如果

二极管由具有高外部发光效率的 Ⅲ -V 族半导体制

成，则会产生高强度的光致发光（PL）。因此，激发状

态下光电二极管器件的外接电路负载电阻（R）会影

响二极管的内置电位，从而调制其 PL 发射（PL 强度

随 R 增加而变强）。图 5（c）展示了受试者皮肤电导率

（GSR）的光学测试，通过电极将 InGaP 基 LED 串联

到两个不同的手指之间，InGaP 基 LED 的 PL 发光信

号通过长通滤光片后被相机捕获。受试者进行阶段

性活动（例如深呼吸）时，皮肤阻值减小，进而使得

图 4　用于深部脑区钙荧光信号无线监测的植入式光电探针［36］。（a）在柔性衬底上集成 InGaN 微型 LED 以及 GaAs 光电探测器的无

线植入式荧光检测探针结构示意图，其中的薄膜滤光片涂层用于波长选择性透过；（b）钙离子荧光检测探针的概念图；（c）左

图是光电探针的光学显微照片，右图是探针尖端扫描电子显微照片的伪彩图；（d）无线探针系统的照片；（e）植入荧光探针的

小鼠照片；（f）AAV-DJ-CaMKII-GCaMP6f（绿色）病毒在 BLA 脑区中注射示意图，以及钙荧光指示剂表达后的脑区切片荧光

照片；（g）无线设备记录的小鼠在电刺激前后的钙荧光信号热力图（上），其在时间轴上与平均值（用曲线表示）±标准差（曲线

附近的阴影）（下）对齐

Fig.  4　Wireless optoelectronic probe for monitoring calcium fluorescence signal in the deep brain[36].  (a) Schematic exploded-view 
illustration of a wireless, injectable, ultrathin photometry probe with a InGaN micro-LED and a GaAs photodevice at flexible 
substrate, where thin-film filters serve as wavelength-selective coatings; (b) conceptual illustration of microprobe system for Ca2+ 
fluorescence sensing; (c) left image is optical micrograph of injectable photometry probe and right image is magnified colorized 
SEM image of probe tip; (d) photo of wirelessly operated probe system; (e) photograph of a mouse implanted with fluorescent 
probe; (f) injection schematic of virus AAV-DJ-CaMKII-GCaMP6f (green) into BLA and fluorescence photo of brain-area 
section expressed with calcium fluorescence indicator; (g) heatmap (upper) for Ca2+ fluorescence signals recorded by wireless 

device before and after shock, aligned with trace plotted as mean (curves) ± standard deviation (shading around curves) (lower)
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LED 的发光强度降低［98］。

不同于通过外部阻值的变化间接影响光电二极管

内部的光子回收过程，外部电压或者电流的变化通过

直接影响半导体光电器件的光子回收效果来获得对神

经元信号的光学传感功能。生物神经元的电信号处于

μV 至 mV 量级，可以借助半导体器件的光子回收效应

对微小的电信号进行放大，从而获得对神经元信息的

高灵敏度光学传感。图 5（f）所示是基于典型红光

InGaP 基 LED 的电流、电压结果，可知 LED 器件的信

号放大位于电压开启区域（1.4~2 V）。在外界光激发

状态下，基于微型 InGaP 基 LED 的光子回收效应可以

同时实现电流、电压的外部输出以及载流子的内部辐

射复合。对于代表性电生理信号的 1 mV 电压量级变

化，对应的 PL 强度响应的绝对变化（红色）和相对变化

率（蓝色）分别为 0~8 μA 和 0%~2%，如图 5（g）所示。

基于光电半导体器件的无线传感功能，将微型 LED 的

尺寸缩小至神经元细胞量级，可以实现对单一神经元

信息的精准、无线、可视化光学传递。

因此，在半导体光电器件的光电转换过程中引入

神经组织的生理信息（电生理信号、电阻信号、电化学

信号、离子浓度信号等），可以影响器件结构中载流子

辐射复合的转换比例，最终使两者的相互作用过程呈

现在发光强度的变化上。借助半导体器件的微纳加工

技术，对离散的、笨重的、刚性的器件结构进行进一步

集成化和功能化升级，可以获得性能优异、创伤小、生

物亲和性高的诊疗工具。

6　结束语

本文总结了半导体光电信息科学与生物医疗交叉

应用的前沿发展，介绍了不同形式和不同工作状态的

半导体光电器件在生物医疗特别是在神经传感和调控

方面的典型应用，针对器件的光电原理、结构设计、加

工工艺和集成封装等进行探索。一方面，介绍了微型、

薄膜式半导体光电材料与器件的研制，即：通过新型的

光电器件工艺技术，在柔性、可延展、生物相容甚至可

降解的衬底上制备光电器件，再将这些光电器件与生

图  5　用于实现光学传感生物活动的半导体二极管［37］。（a）附着在人体皮肤上的薄膜红光微型 LED 示意图，用于基于电导相关的光

子回收（PR）效应实现生物电信号的无线光学传感；（b）传感器的工作原理，显示不同外接电路状态（短路、开路、外接电阻 R1

>R2）下微型 LED 在绿光激发下的光致发光（PL）强度变化；（c）皮肤电反应（GSR）的光电传感示意图；（d）微型 LED PL 发射

的显微图像，显示受试者在基础呼吸和深呼吸条件下微型 LED 的不同的 PL 强度；（e）基于半导体二极管光子回收效应的生

物电信号光学读出示意图；（f）一个微型红光 LED 的典型电流-电压特性实验结果；（g）在不同驱动电压下得到的绝对（红色）

和相对（蓝色）PL 强度响应（相对于 1 mV 电压的变化）

Fig.  5　A semiconductor diode is utilized to optically sense biological activities[37].  (a) Schematic of a thin-film and red-emitting micro-

LED attached onto human skin for wireless optical sensing of biophysical signals based on its conductance dependent photon-

recycling (PR) effect; (b) operational principle of the sensor, showing that the micro-LED’s photoluminescence (PL) 
intensity is dependent on its load resistances in different working conditions: short-circuit, open-circuit, and connected to 
different resistances (R1>R2); (c) schematic illustration of optoelectronic sensing of galvanic skin response (GSR); 
(d) microscopic images of micro-LED’s PL emission, showing different PL intensities of micro-LED under basal and deep 
breath conditions of a subject; (e) scheme showing optical readout of bioelectrical signals based on photon recycling of a 
semiconductor diode; (f) typical current-voltage characteristic measured for a red-emitting micro-LED; (g) absolute (red) and 

relative (blue) PL intensities in response to a voltage change of 1 mV, as a function of applied voltage

物体进行集成，使光子、电子信号与生物组织直接进行

相互作用。将微型半导体光电器件制成植入式探针的

形式作用于小鼠等动物脑内，可以精准定位特定脑区

和神经核团，有效地将生物神经系统与光、电等物理信

号进行耦合，实现对生物信号（光、电、热、力学、化学等

信号）的检测和控制，已成为动物神经调控的重要工

具。另一方面，从基本的光电子原理出发，探索光与材

料、生物组织的相互作用，设计新型的光学结构，发展

新型的光电子器件，优化先进器件的集成技术，与神经

系统交叉融合，可以实现对生物信号（光、电、热、力学、

化学等信号）的无线化传感。

未来，借助半导体光电器件所具有的能源供给、光

学传递、信号放大、光电探测等一系列优势，深入探索

光子、电子信号与神经元及群体的相互作用过程，可为

神经调控和检测提供精准的工具和手段。开发新型光

电子器件与异质衬底的集成技术，可为生物传感、医学

诊断、疾病治疗等应用提供有效的工具支持，特别是为

神经科学的研究和新一代脑机接口技术的发展提供新

思路。
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物体进行集成，使光子、电子信号与生物组织直接进行

相互作用。将微型半导体光电器件制成植入式探针的

形式作用于小鼠等动物脑内，可以精准定位特定脑区

和神经核团，有效地将生物神经系统与光、电等物理信

号进行耦合，实现对生物信号（光、电、热、力学、化学等

信号）的检测和控制，已成为动物神经调控的重要工

具。另一方面，从基本的光电子原理出发，探索光与材

料、生物组织的相互作用，设计新型的光学结构，发展

新型的光电子器件，优化先进器件的集成技术，与神经

系统交叉融合，可以实现对生物信号（光、电、热、力学、

化学等信号）的无线化传感。

未来，借助半导体光电器件所具有的能源供给、光

学传递、信号放大、光电探测等一系列优势，深入探索

光子、电子信号与神经元及群体的相互作用过程，可为

神经调控和检测提供精准的工具和手段。开发新型光

电子器件与异质衬底的集成技术，可为生物传感、医学

诊断、疾病治疗等应用提供有效的工具支持，特别是为

神经科学的研究和新一代脑机接口技术的发展提供新

思路。
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Significance　The human brain as along with the entire nervous system comprises one of the most sophisticated biological systems, 
which has been the result of billions of years of evolution.  Currently, our understanding of complex brain functions and structures is 
still at a rudimentary stage.  Neural activities are closely associated with animal behaviors, including sensing, motion, emotion, 
learning, and memory, and are closely related to various neurological disorders and diseases.  The modulation and detection of neural 
activities at the cellular, circuit, and behavior levels with high precision and spatiotemporal resolution have been the key objectives for 
advanced brain-machine interfaces, and they have substantial impacts on both fundamental neuroscience studies and medical 
therapeutics.  Over the past few decades, progress has been made in the development of a kaleidoscope for materials, devices, and 
systems for neural modulation and sensing using electrical, optical, thermal, acoustic, and magnetic signals.

In the past few years, research has been primarily focused on the development of microscale implantable optoelectronic devices 
for advanced optical neural interfaces.  In this review, we provide an overview of our recent efforts, focusing on the fundamental 
elements of brain-machine interfaces, that is, neurons and diodes.  We demonstrate that semiconductor diodes that can realize the 
conversion of electrical and optical signals, which can function as an interface to interact with biological signals, realizing the detection 
and regulation of neural activities (Fig.  1).

Progress　Our discussion is divided into the following four parts:

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/36065014/
https://doi.org/10.1038/s41551-022-00945-8
https://doi.org/10.1038/s41551-022-00945-8


0907301-11

封面文章·特邀综述 第  50 卷  第  9 期/2023 年  5 月/中国激光

vivo optogenetic manipulations[J]. Nature Neuroscience, 2019, 22
(7): 1061-1065.

[74] Wiegert J S, Mahn M, Prigge M, et al. Silencing neurons: tools, 
applications, and experimental constraints[J]. Neuron, 2017, 95
(3): 504-529.

[75] Schoen I, Fromherz P. The mechanism of extracellular stimulation 
of nerve cells on an electrolyte-oxide-semiconductor capacitor[J]. 
Biophysical Journal, 2007, 92(3): 1096-1111.

[76] Benfenati V, Toffanin S, Bonetti S, et al. A transparent organic 
transistor structure for bidirectional stimulation and recording of 
primary neurons[J]. Nature Materials, 2013, 12(7): 672-680.

[77] Zhao Y X, Araki S, Wu J H, et al. An expanded palette of 
genetically encoded Ca² ⁺ indicators[J]. Science, 2011, 333(6051): 
1888-1891.

[78] Akerboom J, Chen T W, Wardill T J, et al. Optimization of a 
GCaMP calcium indicator for neural activity imaging[J]. The 
Journal of Neuroscience, 2012, 32(40): 13819-13840.

[79] Chen T W, Wardill T J, Sun Y, et al. Ultrasensitive fluorescent 
proteins for imaging neuronal activity[J]. Nature, 2013, 499(7458): 
295-300.

[80] Warden M R, Cardin J A, Deisseroth K. Optical neural interfaces
[J]. Annual Review of Biomedical Engineering, 2014, 16: 103-129.

[81] Lin M Z, Schnitzer M J. Genetically encoded indicators of 
neuronal activity[J]. Nature Neuroscience, 2016, 19(9): 1142-1153.

[82] Liu J W, Brown A K, Meng X L, et al. A catalytic beacon sensor 
for uranium with parts-per-trillion sensitivity and millionfold 
selectivity[J]. Proceedings of the National Academy of Sciences of 
the United States of America, 2007, 104(7): 2056-2061.

[83] Khandpur R S. Fluorometer[M] ∥Compendium of Biomedical 
Instrumentation. New York: John Wiley & Sons, Ltd., 2019: 823-

827.
[84] Yun S H, Kwok S J J. Light in diagnosis, therapy and surgery[J]. 

Nature Biomedical Engineering, 2017, 1: 8.
[85] Warden M R, Cardin J A, Deisseroth K. Optical neural interfaces

[J]. Annual Review of Biomedical Engineering, 2014, 16: 103-129.
[86] Liu C B, Zhao Y, Cai X, et al. A wireless, implantable 

optoelectrochemical probe for optogenetic stimulation and 
dopamine detection[J]. Microsystems & Nanoengineering, 2020, 
6: 64.

[87] Gao W, Emaminejad S, Nyein H Y Y, et al. Fully integrated 
wearable sensor arrays for multiplexed in situ perspiration analysis
[J]. Nature, 2016, 529(7587): 509-514.

[88] Chung H U, Kim B H, Lee J Y, et al. Binodal, wireless 
epidermal electronic systems with in-sensor analytics for neonatal 
intensive care[J]. Science, 2019, 363(6430): eaau0780.

[89] Bariya M, Nyein H Y Y, Javey A. Wearable sweat sensors[J]. 
Nature Electronics, 2018, 1(3): 160-171.

[90] Pazos-Outón L M, Szumilo M, Lamboll R, et al. Photon 
recycling in lead iodide perovskite solar cells[J]. Science, 2016, 
351(6280): 1430-1433.

[91] Miller O D, Yablonovitch E, Kurtz S R. Strong internal and 
external luminescence as solar cells approach the Shockley-queisser 
limit[J]. IEEE Journal of Photovoltaics, 2012, 2(3): 303-311.

[92] Araujo G L, Marti A. Limiting efficiencies of GaAs solar cells[J]. 
IEEE Transactions on Electron Devices, 1990, 37(5): 1402-1405.

[93] Gunn J B. Microwave oscillations of current in Ⅲ-V semiconductors
[J]. Solid State Communications, 1993, 88(11/12): 883-886.

[94] Roelkens G, Liu L, Liang D, et al. Ⅲ -V/silicon photonics for on-

chip and intra-chip optical interconnects[J]. Laser & Photonics 
Reviews, 2010, 4(6): 751-779.

[95] Sheng X, Yun M H, Zhang C, et al. Device architectures for 
enhanced photon recycling in thin-film multijunction solar cells[J]. 
Advanced Energy Materials, 2015, 5(1): 070006.

[96] Ding H, Hong H, Cheng D L, et al. Power- and spectral-
dependent photon-recycling effects in a double-junction gallium 
arsenide photodiode[J]. ACS Photonics, 2019, 6(1): 59-65.

[97] Martı́ A, Balenzategui J L, Reyna R F. Photon recycling and 
Shockley’s diode equation[J]. Journal of Applied Physics, 1997, 
82(8): 4067-4075.

[98] Richter C P. Physiological factors involved in the electrical 
resistance of the skin[J]. American Journal of Physiology-Legacy 
Content, 1929, 88(4): 596-615.

Foundation of Brain⁃Machine Interfaces: Neurons and Diodes

Sheng Xing1*, Zhao Wenxin1, Li Lizhu1, Huang Yunxiang1, Ding He2

1Department of Electronic Engineering and IDG/McGovern Institute for Brain Research, Tsinghua University, 
Beijing 100084, China; 

2School of Optics and Photonics, Beijing Institute of Technology, Beijing 100081, China

Abstract
Significance　The human brain as along with the entire nervous system comprises one of the most sophisticated biological systems, 
which has been the result of billions of years of evolution.  Currently, our understanding of complex brain functions and structures is 
still at a rudimentary stage.  Neural activities are closely associated with animal behaviors, including sensing, motion, emotion, 
learning, and memory, and are closely related to various neurological disorders and diseases.  The modulation and detection of neural 
activities at the cellular, circuit, and behavior levels with high precision and spatiotemporal resolution have been the key objectives for 
advanced brain-machine interfaces, and they have substantial impacts on both fundamental neuroscience studies and medical 
therapeutics.  Over the past few decades, progress has been made in the development of a kaleidoscope for materials, devices, and 
systems for neural modulation and sensing using electrical, optical, thermal, acoustic, and magnetic signals.

In the past few years, research has been primarily focused on the development of microscale implantable optoelectronic devices 
for advanced optical neural interfaces.  In this review, we provide an overview of our recent efforts, focusing on the fundamental 
elements of brain-machine interfaces, that is, neurons and diodes.  We demonstrate that semiconductor diodes that can realize the 
conversion of electrical and optical signals, which can function as an interface to interact with biological signals, realizing the detection 
and regulation of neural activities (Fig.  1).

Progress　Our discussion is divided into the following four parts:



0907301-12

封面文章·特邀综述 第  50 卷  第  9 期/2023 年  5 月/中国激光

(1) Light-emitting diodes (LEDs) can generate light signals and optogenetically modulate neural activity (Fig.  2).  We developed a 
wireless, dual-color optogenetic probe for the manipulation of bidirectional neuronal activity.  The flexible probe comprises vertically 
assembled, thin-film microscale LEDs, which have colocalized red and blue emissions and enable chronic in vivo operations with 
desirable biocompatibility.  In synergy with the co-expression of two spectrally distinct opsins (ChrimsonR and stGtACR2), red or 
blue irradiations deterministically activate or silence the neurons.  In a mouse model, the probe interferes with dopaminergic neurons in 
the ventral tegmental area, thereby increasing or decreasing the dopamine levels.  Such bidirectional regulation further generates 
rewarding and aversive behaviors and interrogates social interactions among multiple mice.

(2) Silicon-based photodiodes can convert light into electrical signals by activating and inhibiting neural activity (Fig.  3).  Thin-

film monocrystalline silicon p-n diodes can establish polarity-dependent positive or negative photovoltages at the semiconductor/
solution interface.  Under laser illumination, the silicon-diode optoelectronic interfaces enable the deterministic depolarization or 
hyperpolarization of cultured neurons as well as upregulated or downregulated intracellular calcium dynamics.  Moreover, 
optoelectronic interfaces can be mounted on nerve tissue to either activate or silence neural activities in peripheral and central nervous 
tissues, as demonstrated in mice with exposed sciatic nerves and somatosensory cortices.  Finally, these thin-film silicon devices 
naturally dissolve in biological environments and exhibit desirable biocompatibility.

(3) An implantable photodiode can detect fluorescence signals in the brain (Fig.  4).  An injectable fluorescence photometer 
powered by a wirelessly operated circuit integrates a miniaturized LED and a photodiode on a flexible needle, which is suitable for 
injection into the deep brain of mice.  The system enables wireless stimulation and recording of fluorescence associated with 
genetically encoded calcium indicators, with unique capabilities for visualizing neuronal activity.  The ultrathin geometry and 
compliant mechanics of these probes enable minimally invasive implantation and stable chronic operation.  In vivo studies involving 
freely moving animals have demonstrated that this technology enables high-fidelity recording of calcium fluorescence in the deep brain, 
with measurement characteristics that match or exceed those associated with fiber photometry systems.

(4) A semiconductor diode can sense the electrical signals of neurons (Fig.  5).  An LED simultaneously absorbs and emits 
photons, thus enabling wireless power harvesting and signal transmission.  Additionally, owing to its strong photon-recycling effects, 
its photoluminescence (PL) emission exhibits a superlinear dependence on external conductance.  These unique mechanisms can be 
exploited to optically monitor instantaneous biophysical signals, such as galvanic skin response, demonstrating that such an 
optoelectronic sensing technique outperforms a traditional tethered electrically-based sensing circuit, particularly in terms of the 
footprint, accuracy, and sensitivity.  Furthermore, we envision that such a photon-recycling mechanism can be leveraged for the 
optical detection of the electrophysiological signals of neurons on a large scale.

Conclusions and Prospects　 In this review, we introduce the interplay between the semiconductor diode (one of the fundamental 
elements of electronics) and the neuron (the fundamental element of neurology) and highlight our recent work in the past few years.  
We summarize our results of the design and fabrication of advanced semiconductor diodes for biological integration.  These thin-film, 
microscale light-emitting diodes (LEDs) and photodetectors can integrate with biological cells, tissues, and organs to modulate and 
sense neural signals.  Representative studies include the use of optoelectronic devices for optogenetic stimulation, wireless electrical 
stimulation, fluorescence detection, and biological sensing.  These advanced bio-integrated optoelectronic devices offer broad 
potential for fundamental neuroscientific studies and clinical applications.

Key words optical devices; semiconductor diodes; micro-LEDs; optogenetics; neuromodulations; fluorescence detection
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