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摘要 傅里叶叠层显微成像技术通过拓展频谱的方法合成细节信息更为丰富的单帧图像,实现在大视场下重建高

分辨率图像。然而,成像系统中普遍存在的各种像差往往导致成像模糊,重建图像分辨率下降。针对上述问题,提
出一种基于叠层衍射成像的像差校正方法,在更新频谱和光瞳函数时,通过自适应选取频谱和光瞳函数当前值与

最大值的最佳比例,提高了迭代重建的质量。利用上述方法,首先重建加载混合像差的仿真图像,并选用峰值信噪

比(PSNR)和结构相似性(SSIM)为评价指标。仿真结果表明,相比于传统的嵌入式光瞳恢复算法,本文方法可以

大幅提升重建光瞳函数的PSNR和SSIM,分别增长14.9%和1.4%。为进一步验证算法在真实图像上的有效性,

采集了人体血细胞样本图像并进行重建,结果表明,重建图像清晰,能够准确分辨细胞轮廓。
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Abstract With
 

the
 

aid
 

of
 

Fourier
 

ptychographic
 

microscopy 
 

we
 

can
 

synthesize
 

single-frame
 

images
 

with
 

more
 

details
 

after
 

spectrum
 

expansion 
 

thus
 

reconstructing
 

high-resolution
 

images
 

in
 

a
 

large
 

field
 

of
 

view 
 

However 
 

the
 

ubiquitous
 

aberrations
 

in
 

imaging
 

systems
 

often
 

lead
 

to
 

blurry
 

images
 

and
 

reduce
 

resolution
 

of
 

the
 

reconstructed
 

images 
 

To
 

solve
 

the
 

above
 

problems 
 

we
 

proposed
 

an
 

innovative
 

aberration
 

correction
 

method
 

based
 

on
 

ptychographical
 

iterative
 

engine 
 

Specifically 
 

when
 

updating
 

the
 

spectrum
 

and
 

pupil
 

function 
 

we
 

adaptively
 

selected
 

the
 

optimal
 

ratio
 

between
 

their
 

current
 

and
 

maximum
 

values
 

to
 

improve
 

the
 

quality
 

of
 

iterative
 

reconstruction 
 

Then 
 

we
 

reconstructed
 

the
 

simulated
 

images
 

with
 

mixed
 

aberrations
 

by
 

taking
 

peak
 

signal-to-noise
 

ratio
 

 PSNR 
 

and
 

structural
 

similarity
 

 SSIM 
 

as
 

evaluation
 

metrics 
 

The
 

simulation
 

results
 

showed
 

that
 

compared
 

with
 

the
 

traditional
 

embedded
 

pupil
 

recovery
 

algorithm 
 

our
 

method
 

sharply
 

increased
 

the
 

PSNR
 

and
 

SSIM
 

 14 9%
 

and
 

1 4% 
 

respectively  
 

To
 

further
 

verify
 

the
 

effectiveness
 

of
 

our
 

method
 

on
 

real
 

images 
 

we
 

collected
 

human
 

blood
 

cell
 

samples
 

for
 

reconstruction 
 

The
 

reconstructed
 

images
 

were
 

clear 
 

which
 

contributed
 

to
 

distinguishing
 

the
 

cell
 

contours
 

accurately 
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1 引  言

傅里叶叠层显微成像技术(FPM)
 

自2013年

由Zheng等[1]提出,是近年来新发展的计算成像技

术之一,得到了广泛的研究和关注[2-3]。该技术结

合相位恢复[4-6]和合成孔径[7]的概念,采用LED阵

列实现频域扫描,利用空域强度信息和频谱之间

的关系进行交替更新,实现了大视场下重建高分

辨图像。但其成像过程中,不可避免地会引入各

种像差,例如样本自身不均匀和聚焦不准确产生

的离焦像差、显微物镜引入的球差和彗差,以及轴

外LED照明光束经透镜折射不能聚焦一点导致的

像散等[8-10]。为提高成像质量,Bian等[11]提出收

敛性为评价指标,通过通用模式搜索算法来最大

化收敛性以校正像差;Ou等[12]提出嵌入式光瞳函

数恢复,利用光瞳函数连续变化的特点,使用相邻

图块的重构光瞳函数作为当前图块的初始光瞳函

数猜测,该算法可以校正由聚焦在不同平面上不

同波长引起的轴向色差,但边缘成像质量较差;

Song等[13]提出全场傅里叶叠层成像,利用梯度下

降或交替迭代的方法计算损失函数的反向梯度以

优化全场光瞳函数,该方法可有效提高边缘区域

的重建分辨率;Sun等[14]利用深度学习框架训练

样本频谱和光瞳函数,通过最小化损失函数获得

样品复振幅信息和光瞳函数,但重建过程中未考

虑空间变化像差的影响。
本文针对傅里叶叠层成像过程中存在的空间

变化像差,提出一种新颖的基于叠层衍射成像技

术的像差校正方法。该方法在更新成像过程中的

频谱和光瞳函数时,针对传统更新策略仅依赖频

谱和光瞳函数最大值而对突变敏感的局限性,创
新性地引入更新因子自适应调控最大值和当前值

之间的最佳比例,从而有效避免突变的影响,提高

系统成像的清晰程度。本文将泽尼克多项式系数

假定为空间变化的函数以仿真空间变化的像差,
利用本文方法重建泽尼克多项式系数,并对加载

混合像差的仿真图像以及实际采样的人体血细胞

图像进行重构。实验结果表明,本文方法可以准

确重建像差系数。此外,重构图像清晰度显著提

高,可以准确分辨细胞轮廓,验证了本文方法的有

效性。

2 基本原理

2.1 基于叠层衍射成像的重建

叠层衍射成像技术利用多束具有已知相对位移

的相干光照明透射型样本,对采集的序列图像进行

迭代运算,光路如图1所示[15]。首先赋予样本分布

一个初始随机估计,将其进行正向传播至光斑记录

面,利用采集光强的平方根替代计算光场的振幅部

分,保持相位部分不变,再将更新后的光场反向传播

至样本平面以更新样本分布,将更新后的样本分布

作为新的初始值,反复在光斑记录面和样本平面进

行正向和反向传播,多次迭代至误差足够小,最终实

现了使用衍射光斑重建样本复振幅分布。样本分布

更新公式可以表示为[16]

O'jr=Ojr+
Pjr

Pjr max

P*
jr ψ'jr-ψjr  

Pjr
2+α Pjr

2
max  
,(1)

式中:Ojr为样本分布;O'jr为更新后的样本分布;Pjr

为照明光;ψjr为透射光场复振幅分布;ψ'jr为更新后

的光场分布;α为影响收敛速度的更新因子。

图1 叠层衍射成像示意图[15]

Fig 
 

1 Diagram
 

of
 

ptychographical
 

iterative
 

engine 15 
 

2.2 傅里叶叠层显微成像

傅里叶叠层显微成像技术将采集的低分辨率图

像重建为高分辨率图像,重构过程可以看作一个优

化过程,以采集低分辨率图像的强度信息作为空域

振幅约束,以圆形光瞳函数作为傅里叶域约束,在这

两种约束的基础上反复迭代,以获得样品高分辨率

复振幅信息。本研究利用叠层衍射成像技术的优化

策略对傅里叶叠层显微成像重建进行改进,具体过

程描述如下。

1)
 

生成频谱初始解。为实现快速收敛,一般选

择中心LED所对应的低分辨率图像进行插值作为

频谱初始振幅,初始相位一般为零。频谱初始化过

程可以描述为

S0(u)=F B[I0(r)]  P0(u), (2)
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式中:S0(u)为样本初始化的高分辨率频谱;F{…}
表示傅里叶变换;B[I0(r)]表示对低分辨率图像进

行插值放大,一般选择双线性插值;P0(u)为中心

LED对应的光瞳函数。

2)
 

生成目标复振幅。选择某一入射角度,利用

光瞳函数截取频谱初始解中对应子孔径的频谱信

息,经傅里叶逆变换得到目标复振幅,

Φn(r)=F-1{φn(u)}=F-1{Sn-1(u)P(u+Un)},
(3)

式中:φn(u)为某入射角度对应的频谱;Φn(r)为目

标复振幅;Un 为不同LED对应的波矢;F-1{…}表
示傅里叶逆变换。

3)
 

更新目标复振幅。利用对应角度照明采集

的低分辨率图像来更新目标复振幅图像的振幅部

分,而目标复振幅图像的相位保持不变。更新公式

可以表示为

Φ'n(r)= IUn
(r)

Φn(r)
Φn(r)

, (4)

式中:Φ'n(r)为更新后的目标复振幅分布;IUn
(r)表

示对应角度照明下采集的低分辨率图像。

4)
 

更新频谱和光瞳函数。利用更新后的目标

复振幅进行傅里叶变换,并用该频谱更新高分辨

率频谱中对应子孔径内的频谱。更新频谱时加入

光瞳函数最大值与当前值,通过更新因子α 调控

二者最佳比例。为更加准确地描述成像系统存在

的像差特性,同时考虑到频谱与光瞳函数之间的

相互作用,更新光瞳函数策略与更新频谱策略相

同,即

Sn+1(u)=Sn(u)+
Pn(u+Un)P*

n (u+Un)
Pn(u+Un) max Pn(u+Un)2+α Pn(u+Un)2

max  
[φ'n(u+Un)-φn(u+Un)],

(5)

Pn+1(u)=Pn(u)+
Sn(u-Un)S*

n (u-Un)
Sn(u-Un) max Sn(u-Un)2+α Sn(u-Un)2

max  φ'n(u)-φn(u)  ,(6)

式中:P*
n (u+Un)和S*

n (u-Un)分别表示对光瞳

函数和光谱进行共轭运算;φ'n(u)表示更新后目标

复振幅分布的傅里叶变换,即φ'n(u)=F{Φ'n(r)}。

5)
 

对所有照明角度重复步骤2~4,直至所有子

孔径内的频谱和光瞳函数均已更新。

6)
 

所有照明角度全部更新后,以获得频谱作为

下一次迭代初始解,重复步骤2~5,直至迭代收敛

且频谱无明显变化,从而获得高分辨率复振幅的最

优解。

3 仿真实验及分析

傅里叶叠层显微成像中,照明光束的特征描述

尤为重要,直接影响重建结果,为提高重建图像清晰

度需更准确地描述系统像差特性。为此,本文结合

泽尼克多项式仿真空间变化像差,利用软件 Matlab
 

R2016b重建像差系数。

3.1 像差系数重建

在像差系数重建实验中,首先随机给出泽尼克

多项式不同模式的系数,本文未将系数设定为固定

常数,而是空间变化的函数,以描述空间变化像差,
并通过本文所提出的方法重建假定系数。本实验分

别针对显微镜系统中常见的离焦(Z0
2)、像散(Z2

2)、
彗差(Z1

3)和球差(Z0
4)进行像差系数重建,采用均方

误差(MSE)和平均绝对误差(MAE)评价重建结果,
与嵌入式光瞳恢复方法(EPRY)[12]进行对比。考虑

到显微成像实验前需进行人工粗调,像差波动范围

较小,故本文确定假定系数为比例系数较小的函数

表达式。不同像差的假定系数如表1所示。
表1 不同像差的假定系数

Table
 

1 Assumed
 

coefficient
 

for
 

different
 

aberrations

Aberration Assumed
 

coefficient
Defocus a4=-0.0125×(x2+y2)+0.5
Astimatism a6=0.1×x
Coma a8=0.125×x2

Sperical a11=0.1×(x2+y2)

  图2为本文方法对像差系数的重建结果。其

中,图2(a)~(d)依次为离焦、像散、彗差和球差的

假定系数,图2(e)~(h)依次为对应像差系数重建

的结果。可以看到,在单一像差情况下,本文方法可

以正确恢复上述各种像差的假定系数。
表2为不同方法重建结果的评价,本文方法针

对离焦像差和球差的重建效果优于嵌入式光瞳恢复

方法[12],像散和彗差的重建结果略差,分析其原因

可能为像散和彗差均由于轴外物点的光束进入光学

系统成像失对称所致,更新策略中引入光瞳函数当

前值会对重建质量造成轻微影响。
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图2 不同像差系数重建结果。(a)~(d)不同像差假定系数;(e)~(h)对应的重建结果

Fig 
 

2 Reconstruction
 

results
 

for
 

different
 

aberration
 

coefficients 
 

 a -- d 
 

Assumed
 

coefficients
for

 

different
 

aberrations 
 

 e -- h 
 

corresponding
 

reconstructed
 

results

表2 评价不同方法重建结果

Table
 

2 Evaluation
 

of
 

reconstruction
 

results
 

from
different

 

methods

Aberration
MSE

 

/10-8 MAE
 

/10-4

EPRY Proposed EPRY Proposed
Defocus 2.266 0.893 1.505 0.936
Astimatism 3.661 4.835 1.913 1.930
Coma 4.991 6.784 1.993 2.347
Sperical 14.144 12.510 2.967 2.749

3.2 混合像差图像重建

实际的光学系统中往往会同时引入多种像差,
选取加载离焦像差、像散、彗差和球差的仿真图像进

行重建,并采用峰值信噪比(PSNR)和结构相似性

(SSIM)评价重建结果。图3(a)~(c)依次为原始强

度图、相位图和光瞳函数,图3(d)~(f)依次为未更

新光瞳函数策略的重建结果,图3(g)~(i)依次为利

用本文方法的重建结果。可以看出,在混合像差的

影响下,传统的未更新光瞳函数的重建图像较为模

糊。采用本文光瞳函数更新方法后,图像重建结果

清晰度有明显提高。
表3对比了不同方法对仿真图像进行重建的结

果,采用更新光瞳函数方法与传统未更新光瞳函数

方法相比,重建效果得到明显提升。与经典的嵌入

式光瞳恢复方法[12]相比,本文方法对光瞳函数的重

建效果更佳,PSNR提升约14.9%,SSIM 提升约

1.4%,能够更加准确地描述光瞳函数。重建强度图

以及相位图的PSNR和SSIM也均有所提高。

表3 不同方法重建结果对比

Table
 

3 Comparison
 

of
 

reconstruction
 

results
 

from
 

different
 

methods

Method
PSNR

 

/dB SSIM
Intensity Phase Pupil Intensity Phase Pupil

Traditional 23.48 18.49 7.96 0.7298 0.5812 0.3537
EPRY 32.39 24.18 35.01 0.9678 0.9614 0.9782
Proposed 32.42 24.25 40.23 0.9680 0.9621 0.9915

4 实验研究

仿真实验验证了本文方法的有效性,在此基

础上,本文对人体血细胞样本进行了实验验证。
图4为实验装置;图4(a)为采集系统,选用数值孔

径为0.13的4倍物镜;图4(b)为实验所用相机,
像素 数 为2160

 

pixel×2560
 

pixel,像 素 大 小 为

6.5
 

μm;图4(c)为控制电路板;图4
 

(d)为照明所

用的LED板,采用中心波长为555
 

nm的绿色通

道进行照明。
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图3 混合像差仿真图像重建结果。(a)~(c)原始强度图、相位图和光瞳函数;
(d)~(f)未更新光瞳函数策略重建结果;(g)~(i)本文方法重建结果

Fig 
 

3Reconstruction
 

results
 

for
 

simulation
 

images
 

with
 

mixed
 

aberrations 
 

 a -- c 
 

Original
 

intensity
 

image 
 

phase
 

image 
 

and
 

pupil
 

function 
 

 d -- f 
 

reconstruction
 

results
 

without
 

updating
 

pupil
 

function 
 

 g -- i 
 

reconstruction
                

 

results
 

with
 

proposed
 

method

图4 实验装置图。(a)采集系统;(b)相机;(c)控制电路板;(d)
 

LED板

Fig 
 

4 Experimental
 

setup 
 

 a 
 

Acquisition
 

system 
 

 b 
 

camera 
 

 c 
 

control
 

circuit 
 

 d 
 

LED
 

panel

  图5(a)为人体血细胞在低倍显微物镜下绿通

道采集的图像,可以看到低倍镜下视场虽然比较大,
但成像不清晰;图5(b)为未采用更新光瞳函数策略

的重建结果;图5(c)和图5(d)分别为本文重建的强

度图像和光瞳函数。从实验结果中可以看到,图像

清晰度得到了明显提升,利用本文方法重建图像的
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图5 人体血细胞图像重建结果。(a)原始低分辨率图像;(b)未更新光瞳函数重建结果;
(c)本文方法重建强度图像;(d)本文方法重建光瞳函数

Fig 
 

5Reconstruction
 

results
 

for
 

human
 

blood
 

cell
 

images 
 

 a 
 

Original
 

low-resolution
 

image 
 

 b 
 

reconstruction
 

results
 

without
 

updating
 

pupil
 

function 
 

 c 
 

reconstructed
 

intensity
 

image
 

with
 

proposed
 

method 
 

 d 
 

reconstructed
 

pupil
                

 

function
 

with
 

proposed
 

method

对比度更高,能够更好地分辨出细胞轮廓。

5 结  论

本文利用泽尼克多项式的非线性组合仿真空间

变化像差,提出基于叠层衍射成像技术的傅里叶叠

层显微像差校正方法。在更新步骤中加入更新光瞳

函数策略,同时引入更新因子以调控光瞳函数当前

值与最大值的最佳比例。仿真结果表明,本文方法

能够同时校正多种类型像差,准确恢复泽尼克多项

式系数。此外,本文重建了加载混合像差的仿真图

像,强度图、相位图以及光瞳函数的峰值信噪比与结

构相似性均有所提高。在此基础上,采集人体血细

胞样本图像进行实验验证,本文方法重建图像更清

晰,能够更好地分辨细胞轮廓,验证了本文方法的有

效性。
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